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Disclaimer

This document is a translation of clinical practice guidelines
originally published by the European Association of Urology
(EAU). It has been prepared to support broader access to
urological best practices for healthcare professionals in
Romanian.

Every effort has been made to ensure the accuracy and
fidelity of the translation; however, discrepancies may
occur due to differences in language, clinical terminology,
or interpretation.

The EAU has not reviewed, validated, or endorsed this
translation. The original English-language guidelines remain
the sole authoritative version. Use of the translated
material is at the discretion and responsibility of the
reader.

These guidelines are intended to assist healthcare
professionals in clinical decision-making but should not
replace individual clinical judgment or local clinical
standards.

To access the official EAU Guidelines, please refer to:
www.uroweb.org/guidelines.



GHIDURILE EAU PRIVIND
CANCERUL VEZICAL NON
MUSCULO-INVAZIV (TaT1, CIS)

(Actualizare limitata a textului, martie 2023)

P. Gontero (Presedinte), E.M. Compérat, J.L. Dominguez Escrig,
F. Liedberg, P. Mariappan, A. Masson-Lecomte, A.H. Mostafid,
B.W.G. van Rhijn, M. Rouprét, T. Seisen, S.F. Shariat, E.N.
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Epidemiologie

Tumorile vezicale (TV) ocupa locul 7 la nivel mondial in
randul populatiei masculine, insa scade pe locul 10 cand
sunt luate in considerare ambele sexe. Rata de incidenta
standardizata pe véarste la nivel mondial (la 100.000 de
persoane/an) este de 9,5 la barbati si de 2,4 la femei.

Sisteme de stadializare si clasificare

Pentru stadializare se utilizeaza TNM (Clasificarea pe baza de
tumora, ganglion, metastaza) din 2017 (Tabelul 1). Pentru
gradul de diferentierere celulara se utilizeaza atat vechea
clasificare a OMS din 1973 (care face distinctie intre categoriile
de grad tumoral 1 [G1], grad tumoral 2 [G2] si grad tumoral 3
[G3]), cat si noua clasificare a OMS din 2004/2022 (care
imparte TV in neoplasm papilar urotelial cu potential malign
scazut (PUNLMP), carcinom papilar neinvaziv, grad scazut
(LG) si carcinom papilar neinvaziv, grad ridicat (HG)). n timp ce
ambele clasificari au valoare prognostica in ceea ce priveste
progresia bolii, o combinatie pe 4 niveluri (LG/G1, LG/G2,
HG/G2 si HG/G3) a celor doua sisteme s-a dovedit a fi
superioara oricarui sistem de clasificare luat separat.
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Tabelul 1: Clasificarea TNM 2017

T - Tumora primara

TX  Tumora primara nu poate fi evaluata

TO  Nu exista dovezi de tumora primara

Ta Carcinom papilar neinvaziv

Tis  Carcinom in situ: ,tumora plata”

T1  Tumora invadeaza tesutul conjunctiv subepitelial

T2  Tumora invadeaza tesutul muscular
T2a Tumora invadeaza superficial muschiul (jumatatea
interioara)
T2b Tumora invadeaza profund muschiul (jumatatea
exterioara)

T3  Tumora invadeaza tesutul perivezical
T3a Microscopic
T3b Macroscopic (masa extravezicala)

T4  Tumora invadeaza oricare dintre urmatoarele: stroma

prostatica, veziculele seminale, uterul, vaginul, peretele
pelvin, peretele abdominal

T4a Tumora invadeaza stroma prostatica, veziculele
seminale, uterul sau vaginul

T4b Tumora invadeaza planseul pelvin sau peretele
abdominal

N - Ganglioni limfatici regionali

NX  Ganglionii limfatici regionali nu pot fi evaluati

NO  Fara metastaze la nivelul ganglionilor limfatici regionali

N1  Metastaze intr-un singur ganglion limfatic din cavitatea
pelvina (hipogastric, obturator, iliac extern sau
presacrat)

N2  Metastaze in multipli ganglioni limfatici din cavitatea
pelvina (hipogastric, obturator, iliac extern sau
presacrat)

N3  Metastaze la nivelul unuia sau mai multor ganglioni

limfatici iliaci comuni




M - Metastaze la distanta
MO  Fara metastaze la distanta

M1a Ganglioni limfatici neregionali
M1b Alte metastaze la distanta

Carcinom in situ

Carcinomul in situ (CIS) este un carcinom urotelial neinvaziv,

plat, de grad ridicat, care se clasifica In urmatoarele tipuri din

punct de vedere clinic:

e Primar: CIS izolat, fara tumori papilare in
antecedente sau concomitente si fara CIS in
antecedente;

» Secundar: CIS depistat in perioada de urmarire a
pacientilor cu tumora in antecedente, alta decat CIS;

» Concomitent: CIS in prezenta oricarei alte tumori
uroteliale la nivelul vezicii urinare.

Subtipurile de carcinom urotelial si invazia
limfovasculara

Majoritatea subtipurilor de carcinom urotelial (micropapilar,
plasmacitoid, sarcomatoid) au un prognostic mai nefavorabil
decat carcinomul urotelial HG pur. Prezenta invaziei
limfovasculare (LVI) in probele de rezectie transuretrala a tumorii
de vezica urinara (TUR-V) se asociazd cu un prognostic
nefavorabil.

Recomandari pentru clasificarea Nivel de
cancerului vezical evidenta
Se utilizeaza sistemul de clasificare TNM din Ridicat
2017 privind stadializarea profunzimii invaziei

tumorale.

Se utilizeaza atat sistemul de clasificare al OMS | Scazut
din 1973, cat si cel din 2004/2022 sau un sistem
mixt.
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A nu se utiliza termenul ,cancer vezical
superficial”.

Ridicat

Diagnostic

Este obligatorie efectuarea unei anamneze amanuntite a

pacientului. Hematuria este cel mai frecvent

semn.

Carcinomul in situ poate fi suspectat la pacientii cu simptome

iritative la evacuarea vezicii urinare.

Recomandari pentru evaluarea primara a
cancerului vezical neinvaziv muscular

Nivel de
evidenta

Se efectueaza anamneza pacientului, cu accent pe
simptomele de la nivelul tractului urinar si pe
hematurie.

Ridicat

Se efectueaza ecografia renala si vezicala si/sau
tomografie computerizata cu timp excretor (URO-
CT) in timpul evaluarii initiale a pacientilor cu
hematurie.

Ridicat

Daca se depisteaza o tumora vezicala, se va
efectua uroCT in cazuri selectate (de exemplu,
tumori localizate la nivelul trigonului, tumori multiple
sau tumori cu risc ridicat).

Ridicat

Se efectueaza cistoscopie in cazul pacientilor cu
simptome sugestive de cancer vezical sau in
perioada de urmarire. Cistoscopia nu poate fi
inlocuita de examen citologic sau de orice alta
investigatie non-invaziva.

Ridicat

La barbati se utilizeaza un cistoscop flexibil, daca
este disponibil, efectuandu-se ,strangerea pungii”
de irigare pentru a reduce durerea din timpul

procedurii, la trecerea prin portiunea proximala a

uretrei.

Ridicat




Descrierea tuturor caracteristicilor macroscopice ale | Ridicat
tumorii (localizare, dimensiune, numar si aspect) si
anomaliilor mucoasei in timpul cistoscopiei. Se
utilizeaza o diagrama a vezicii urinare.

Se efectueaza examenul citologic al urinei evacuate | Ridicat
in completarea cistoscopiei in vederea depistarii
tumorilor de grad ridicat.

Se efectueaza examen citologic utilizand cel putin Ridicat
25 ml de urina proaspat recoltata sau urina
recoltata in conditii de fixare adecvata. Prima urina
de dimineata nu este adecvata din cauza prezentei
frecvente a citolizei.

Se utilizeaza Sistemul Paris editia a 2-a pentru Ridicat
raportarea examenului citologic urinar

Tumori papilare (TaT1)
Stabilirea diagnosticul de TV papilar are la baza, in cele din urma,
examinarea prin cistoscopie a vezicii urinare si examenul histologic al
probei de tesut prelevat in timpul TURV. Rezectia transuretrala a
vezicii urinare este o procedura esentiala in stabilirea diagnosticului si
tratamentului tumorilor TaT1 si trebuie efectuata in mod sistematic, in
cadrul unor etape individuale (a se vedea recomandarile de mai jos).
Efectuarea unei rezectii complete, fie prin tehnica de rezectie
fractionata, fie prin tehnica de rezectie en-bloc, este esentiala pentru
obtinerea unui prognostic favorabil.

Tehnica utilizata depinde de dimensiunile leziunii, de localizarea
acesteia si de experienta urologului. Tn cazuri selectionate, din cauza
riscului de persistenta a tumorii si a subevaluarii stadiului tumoral
dupa TURYV initiald, se recomanda efectuarea unei a doua rezectii
(reTURV).



14

Carcinom in situ

Carcinomul in situ este diagnosticat prin efectuarea unei
asocieri de investigatii, cum ar fi cistoscopie, examen citologic
urinar si examen histologic al probelor de biopsie vezicala
prelevate din zonele suspecte sau al probelor recoltate in cadrul
biopsiei de cartografiere de la nivelul mucoasei cu aspect normal
(pentru detalii, se va consulta varianta extinsa a ghidului).
Carcinomul in situ nu poate fi eradicat prin TURV si este

obligatorie efectuarea unui tratament suplimentar.

Recomandari pentru rezectia
transuretrala a tumorii de vezica
urinara (TURV), biopsia si raportul
anatomopatologic

Nivel de
evidenta

Tn cazul pacientilor cu cancer vezical se
efectueaza rezectia transuretrala a tumorii
vezicale (TURV) urmata de examenul
anatomopatologic al probei(lor) prelevate in
cadrul procedurii de stabilire a diagnosticului si
al etapei initiale de tratament.

Ridicat

Se efectueaza TURV in mod sistematic, in

cadrul unor etape individuale:

* palpare bimanuala sub anestezie;

* introducerea rezectoscopului, sub control
vizual, cu inspectia uretrei pe toata
lungimea acesteia;

= inspectia intregii mucoase uroteliale de la
nivelul vezicii urinare;

- efectuarea de biopsie de la nivelul
uretrei prostatice (daca exista
recomandare);

» efectuarea de biopsii cu ansa la rece de la
nivelul vezicii urinare (daca exista
recomandare);

= rezectia tumorii;

= nregistrarea observatiilor in protocolul

Ridicat




operator
= descrierea cu exactitate a probei(lor)
in vederea examenului anatomopatologic.

Desfasurarea etapelor individuale

Efectuarea unei rezectii en-bloc sau a unei
rezectii fractionate (partea vegetanta (exofitica) a
tumorii, peretele vezical subiacent si marginile
zonei de rezectie).

Ridicat

Se va evita, pe cat posibil, cauterizarea in
timpul TURV pentru a evita deteriorarea
specimenului histopatologic.

Ridicat

Se vor preleva probe bioptice de la nivelul
uroteliului cu aspect anormal. Efectuarea de
biopsii la nivelul mucoasei cu aspect normal
(biopsii de cartografiere la nivelul trigonului,
domului vezical, peretilor vezicali drept, stang,
anterior si posterior) este recomandata in cazul
in care examenul citologic sau testarea
markerilor moleculari urinari sunt pozitive. Daca
exista echipament disponibil, se efectueaza
biopsii ghidate de fluorescenta (PDD).

Ridicat

Se recolteaza probe de biopsie de la nivelul
uretrei prostatice in cazul tumorilor de col
vezical, in cazul in care exista examen
citologic sau markeri moleculari urinari
pozitivi in absenta dovezilor de tumora
vezicala sau daca sunt vizibile anomalii la
nivelul uretrei prostatice. n cazul in care nu
s-a efectuat o biopsie in timpul procedurii
initiale, aceasta trebuie efectuata in
momentul celei de-a doua rezeclii.

Ridicat

Se efectueaza biopsie de la nivelul uretrei
prostatice din zona precoliculara (situata
intre orele 5 si 7) cu ajutorul unei anse de

Scazut

rezectie.
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Se utilizeaza metode de optimizare a
vizualizarii tumorii (cistoscopie cu
fluorescenta, imagistica in banda ingusta)
in timpul TURV, daca sunt disponibile.

Scazut

Se trimit medicului anatomopatolog probele
recoltate in cadrul diferitelor biopsii si fragmente
din produsul de rezectie, in recipiente etichetate
separat.

Scazut

Protocolul operator al TURV trebuie sa contina
detalii despre localizarea, aspectul,
dimensiunea si caracterul multifocal al tumorii,
toate etapele procedurii, amploarea rezectiei,
caracterul complet din punct de vedere
macroscopic al rezectiei, precum si eventualele
complicatii.

Ridicat




in cazul pacientilor cu examen citologic pozitiv,
dar rezultat negativ la cistoscopie, trebuie exclus
carcinomul urotelial de tract superior, CIS
intravezical (prin efectuarea de biopsii de
cartografiere sau biopsii ghidate de fluorescenta)
si tumorile de la nivelul uretrei prostatice (prin
efectuarea unei biopsii la nivelul uretrei
prostatice).

Ridicat

Se va efectua reTURV in urmatoarele situatii:

= dupa TURV initiala incompleta sau in cazul in
care exista indoieli cu privire la caracterul
complet al TURV efectuate anterior;

* 1n cazul in care nu existd muschi detrusor in
proba recoltata in timpul rezectiei initiale, cu
exceptia tumorilor Ta LG/G1 si a CIS primar;

= in cazul tumorilor T1.

Ridicat

in functie de recomandari, se va efectua
reTURV in decurs de 2-6 saptamani de la
rezectia initiala. A doua rezectie endoscopica
trebuie sa includa rezectia zonei tumorii
primare.

Scazut

Se vor finregistra rezultatele examenului
anatomopatologic al celei de-a doua rezectii,
deoarece acestea vor reflecta calitatea
rezectiei initiale.

Scazut

Medicul anatomopatolog va fi informat cu
privire la tratamentele anterioare (terapie
intravezicala, radioterapie etc.).

Ridicat

Raportul anatomopatologic trebuie sa precizeze
localizarea tumorii, gradul si stadiul tumorii,
invazia limfovasculara, subtipurile de carcinom
urotelial, prezenta CIS si a muschiului detrusor.

Ridicat
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Prezicerea recidivei si progresiei bolii si
definirea grupurilor de risc

Dupa TURYV trebuie efectuata stratificarea pacientilor, in functie
de factorii de prognostic, in grupe de risc care vor facilita
recomandarile de tratament (a se vedea Tabelul 2). Pentru
prezicerea riscului individual de progresie tumorala la diferite
intervale de timp dupa efectuarea TURV, se recomanda
utilizarea calculatorului de risc EAU NMIBC din 2021
(www.nmibc.net).

Pentru pacientii tratati cu instilatii cu bacil Calmette-Guérin
(BCG), au fost elaborate modele de scor si grupuri de risc
separate de catre CUETO si, respectiv, EORTC. Pentru
prezicerea riscului individual de recidiva tumorala la 1 si 5 ani al
pacientilor, se pot utiliza calculatorul si modelul de calculare a
scorului EORTC din 2006
(https://www.omnicalculator.com/health/eortc-bladder-cancer).

Recomandari pentru stratificarea in Nivel de
cancerul vezical neinvaziv muscular evidenta

Stratificarea pacientilor in 4 grupuri de risc conform | Ridicat
Tabelului 3. Grupul de risc al unui pacient poate fi
stabilit cu ajutorul calculatorului de grup de risc EAU
din 2021, disponibil la adresa www.nmibc.net.

Sunt disponibile si aplicatii pentru telefoanele
inteligente cu sisteme de operare Android si iOS.

Pentru informatii despre riscul de progresie a bolii al | Ridicat
unui pacient cu tumori primare TaT1 caruia nu i-au
fost efectuate instilatii cu bacil Calmette-Guérin
(BCG), se utilizeaza datele din Tabelul 3.

Se utilizeaza modelul de calculare a scorului Ridicat
EORTC din 2006 pentru a prezice riscul individual
de recidiva tumorala al pacientilor carora nu li s-au

efectuat instilatii cu BCG.




Se utilizeaza modelul de calculare a scorului Ridicat
EORTC din 2016 sau modelul de calculare a
scorului de risc CUETO pentru a prezice riscul
individual de recidiva tumorala la pacientii cu
imunoterapie intravezicala cu BCG (modelul
EORTC din 2016 este calculat pentru 1-3 ani de
administrare, iar modelul CUETO pentru 5 pana la
6 luni).

Tabelul 2: Componenta clinica a noilor grupuri de
factori de risc cu valoare prognostica EAU
NMIBC pe baza sistemelor de clasificare si
diferentiere celulard ale OMS din 2004/2022
sau a celor din 1973

« Pentru a utiliza acest tabel este necesar doar unul dintre
cele doua sisteme de clasificare (OMS din 1973 sau
OMS din 2004/2022).

« In cazul in care ambele sisteme de clasificare sunt
aplicabile unui pacient, grupul de experti recomanda
evaluarea incadrarii in grupul de risc pe baza sistemului
OMS din 1973, deoarece acesta are o valoare prognostica
mai buna.

= Categoria de pacienti cu tumori LG (OMS din
2004/2022) include si pacientii cu tumori clasificate ca
PUNLMP.

= Factorii de risc clinic suplimentari sunt:

o varsta >70 ani;
o tumori papilare multiple;
o diametrul tumorii >3 cm.
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Grup de Descriere
risc
Risc scazut |« Tumora primara, unica, Ta/T1 LG/G1, cu
diametrul <3 cm, fara CIS, la un pacient cu
varsta <70 de ani
* Tumora primara Ta LG/G1, fara CIS, cu
cel mult UNUL dintre factorii de risc clinic
suplimentari*
Risc Pacienti fara CIS care nu sunt inclusi in
intermediar | grupurile de risc scazut, ridicat sau foarte
ridicat
Riscridicat |+ Toti pacientii cu tumora T1 HG/G3, fara

CIS, CU EXCEPTIA celor inclusi in
grupul de risc foarte ridicat

Toti pacientii cu CIS, CU EXCEPTIA celor
inclusi in grupul de risc foarte ridicat.

Stadiu, grad de diferentiere cu
factori de risc clinic
suplimentari:

Ta LG/G2 sau T1 G1, fara CIS, cu toti
cei 3 factori de risc prezenti

Ta HG/G3 sau T1 LG, fara CIS, cu cel
putin 2 factori de risc prezenti

T1 G2, fara CIS, cu cel putin 1 factor de risc
prezent




Risc foarte | Stadiu, grad de diferentiere cu
ridicat factori de risc clinic
suplimentari:
» Ta HG/G3 si CIS, cu toti cei 3 factori de risc
prezenti
» T1 G2 si CIS, cu cel putin 2 factori de risc
prezenti
* T1 HG/G3 si CIS, cu cel putin 1 factor de risc
prezent
» T1 HG/GS, fara CIS, cu toti cei 3 factori de
risc prezenti

Modelul de calculare a scorului are la baza caracteristicile individuale
ale pacientilor, dar nu ia in considerare pacientii cu CIS primar (risc
ridicat) sau cu recidiva tumorala, precum si anumiti indicatori
anatomopatologici, cum ar fi subtipurile de carcinom urotelial
(micropapilar, plasmocitoid, sarcomatoid, cu celule mici,
neuroendocrin) si LVI. Cu toate acestea:
= Pe baza datelor din literatura de specialitate, toti pacientii
cu CIS la nivelul uretrei prostatice, cu subtipuri de
carcinom urotelial sau cu LVI trebuie inclusi in grupul cu
risc foarte ridicat.
= Pacientii cu recidiva tumorala trebuie inclusi in grupurile de
risc intermediar, ridicat sau foarte ridicat, in functie de
ceilalti factori de prognostic.
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Tabelul 3: Probabilitatea de progresie a bolii
in 1, 5 si 10 ani conform noilor grupuri
de risc EAU NMIBC

Grup de risc|

Probabilitate de progresie si
interval de evidenta (Cl) 95%

(CI: 2,4%-5,2%)

(CI: 7,4%-12%)

1an 5 ani | 10 ani
Noile grupuri de risc conform clasificarii OMS din
2004/2016
Scazut 0,06% 0,93% 3,7%

(Cl: 0,01%-0,43%)| (Cl: 0,49%-1,7%) | (Cl: 2,3%-5,9%)
Intermediar 1,0% 4,9% 8,5%

(Cl: 0,50%-2,0%) | (CI: 3,4%-7,0%) | (Cl: 5,6%-13%)
Ridicat 3,5% 9,6% 14%

(Cl: 11%-18%)

Foarte ridicat

16%
(CI: 10%-26%)

40%
(Cl: 29%-54%)

53%
(CI: 36%-73%)

Noile grupuri de risc conform clasificarii OMS din

(CI: 2,6%-5,7%)

(CI: 8,1%-14%)

1973
Scazut 0,12% 0,57% 3,0%

(CI: 0,02%-0,82%)| (Cl: 0,21%-1,5%) | (Cl: 1,5%-6,3%)
Intermediar 0,65% 3,6% 7,4%

(CI: 0,36%-1,2%) | (Cl: 2,7%-4,9%) | (Cl: 5,5%-10%)
Ridicat 3,8% 11% 14%

(CI: 10%-19%)

Foarte ridicat

20%
(CI: 12%-32%)

44%
(CI: 30%-61%)

59%
(CI: 39%-79%)

OMS = Organizatia Mondialé a S&nétatii.




Managementul bolii

Tratament adjuvant

Deoarece exista un risc considerabil de recidiva si/sau
progresie tumorala dupa TURV, se recomanda terapie
adjuvanta intravezicala pentru toate stadiile (TaT1 si CIS).

» O singura instilatie vezicala de chimioterapie
imediat postoperator
O singura instilatie vezicala de chimioterapie imediat
postoperator, dupa efectuarea TURV, poate reduce rata de
recidiva la pacientii cu tumori cu risc scazut si la pacienti
selectati cu tumori cu risc intermediar. Diferenta de
eficacitate intre diferitele medicamente (mitomicina C,
epirubicina sau doxorubicind) nu a fost confirmata.

- Efectuarea suplimentara de instilatii
vezicale cu chimioterapie poate Tmbunatati
supravietuirea fara recidiva a bolii in cazul tumorilor cu
risc intermediar, insa nu previn progresia. Efectuarea
de instilatii se asociaza cu aparitia de reactii adverse
minore.

* Imunoterapia intravezicala cu BCG (de inductie
si intretinere) este superioara chimioterapiei
intravezicale Tn ceea ce priveste reducerea recidivelor si
prevenirea sau intarzierea progresiei catre MIBC.

Alegerea personalizata a unei terapii intravezicale
adjuvante suplimentare depinde de riscul pacientului
(Tabelul 2). La pacientii cu risc foarte ridicat de progresie,
se poate recomanda cistectomia radicala (CR) imediata.

Esecul tratamentului cu BCG

Au fost propuse mai multe categorii de esec ale tratamentului cu
BCG, definite in linii mari ca fiind orice recidiva a unei tumori HG
dupa tratamentul cu BCG sau se depisteaza MIBC in perioada
de urmarire.
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Tumora refractara la tratamentul cu BCG

1. Tn cazul in care tumora T1 HG/G3 este inca prezenta la 3
luni (LE: 3).

2. In cazul in care tumora Ta HG/G3 este inca prezent la
3 luni si/sau la 6 luni, fie dupa repetarea inductiei, fie
dupa prima cura de intretinere (LE: 4).

3. Tn cazul in care CIS (fara tumora papilard concomitents)
este inca prezent la 3 luni si persista la 6 luni, fie dupa
repetarea inductiei, fie dupa prima cura de intretinere. in
cazul in care pacientii inca prezinta CIS la 3 luni,
administrarea unei cure suplimentare de tratament cu BCG
poate duce la obtinerea unui raspuns complet in >50% din
cazuri (LE: 1b).

4. In cazul in care o tumora HG apare in timpul tratamentului
de intretinere cu BCG*.

Recidiva tumorala dupa tratamentul cu BCG

Recidiva a unei tumori HG/G3 dupa finalizarea tratamentului
de intretinere cu BCG, in pofida obtinerii unui raspuns initial
(LE: 3).

Tumora neresponsiva la tratamentul cu BCG

Tumorile care nu raspund la tratamentul cu BCG includ toate
tumorile refractare la tratamentul cu BCG si pe cele care
dezvolta recidiva tumorala de tip T1/Ta HG in termen de 6
luni de la finalizarea expunerii adecvate la BCG** sau care
dezvolta CIS in termen de 12 luni de la finalizarea expunerii
adecvate la BCG (LE: 4).

Intoleranta la tratamentul cu BCG

Reactii adverse severe care impiedica continuarea
instilarii de BCG inainte de finalizarea tratamentului.

* Pacientii cu recidivad a unei tumori LG in timpul sau dupa
tratamentul cu BCG nu sunt considerati ca prezentand esec
la tratamentul cu BCG.

** Expunerea adecvata la BCG este definita ca finalizarea a cel
putin 5 din 6 doze ale unui tratament initial de inductie plus cel




putin 2 din 6 doze ale unui al doilea tratament de inductie sau 2

din 3 doze ale tratamentului de intretinere.

Recomandari generale pentru
terapia adjuvanta in cazul
tumorilor TaT1 si pentru
tratamentul CIS

Nivel de
evidenta

Fumatorii trebuie sfatuiti sa renunte la fumat.

Ridicat

Tipul de tratament administrat dupa rezectia
transuretrala a tumorii de vezica urinara
(TURV) trebuie stabilit in functie de grupurile
de risc prezentate in Tabelele 2 si 3. Pentru
stabilirea grupului de risc al unui pacient, se
utilizeaza modelul de calculare a grupului de
risc EAU din 2021, disponibil la adresa
www.nmibc.net.

Ridicat

La pacientii cu tumori considerate cu risc
scazut si la cei cu tumori papilare de mici
dimensiuni recidivate (prezumtiv Ta LG/G1)
depistate la mai mult de un an de la TURV
anterioara, se recomanda efectuarea
imediata a unei singure instilatii de
chimioterapie.

Ridicat

Se recomanda efectuarea de irigare continua
postoperatorie cu solutie salina sau apa a
vezicii urinare in cazul pacientilor carora nu li
se poate efectua instilatia de chimioterapie cu
administrare unica.

Ridicat

Tn cazul pacientilor cu tumori Ta mici, de
grad scazut, recidivate, se recomanda
efectuarea in ambulatoriu, eficient si in
siguranta, a rezectiei transuretrale cu
electrocoagulare.

Ridicat
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Se recomanda supraveghere activa doar in
cazul anumitor pacienti, cu tumori
considerate cu risc scazut si Tn cazul carora
nu exista posibilitatea de a efectua rezectia
endoscopica a tumorii.

Scazut

La pacientii cu tumori cu risc intermediar (cu
sau fara instilatie imediata), se recomanda
administrarea tratamentului cu bacil Calmette-
Guérin (BCG) in doza completa timp de un an
(inductie plus instilatii la 3 saptamani efectuate
la 3, 6 si 12 luni) sau instilatii de chimioterapie
(nu se cunoaste schema de administrare
optima) timp de maximum un an. Alegerea
finala trebuie efectuata in cadrul unui proces
decizional comun cu pacientul/pacienta,
reflectand riscul individual de recidiva si
progresie, precum si eficacitatea si reactiile
adverse ale fiecarei optiuni terapeutice.

Ridicat

La pacientii cu tumori cu risc ridicat, este
indicata administrarea intravezicala de BCG in
doza completa timp de unul pana la 3 ani
(inductie plus instilatii la 3 saptamani efectuate
la 3, 6, 12, 18, 24, 30 si 36 de luni). Efectul
benefic suplimentar al celui de-al doilea si al

treilea an de tratament de intretinere trebuie pus

n balanta cu costurile suplimentare, reactiile
adverse si accesul la tratamentul cu BCG. Si
cistectomia radicala (CR) imediata poate fi
discutata cu pacientul.

Ridicat




n cazul pacientilor cu tumori cu risc foarte
ridicat, se recomanaa efectuarea CR imediate.

Se discuta despre instilatii intravezicale de BCG

in doza completa timp de unul pana la 3 ani si
se discuta despre inrolarea in studii clinice a
pacientilor care refuza sau nu sunt eligibili
pentru CR.

Ridicat

Se recomanda efectuarea unei rezectii
transuretrale a prostatei, urmata de instilatie
intravezicala de BCG la pacientii cu CIS la
nivelul stratului epitelial al uretrei prostatice.

Scazut

Se recomanda prudenta in administrarea de
chinolone pentru tratamentul reactiior adverse
legate de administrarea de BCG*.

Scazut

Definitia de ,tumora neresponsiva la
tratamentul cu BCG” trebuie avuta in vedere,
deoarece stabileste cu cea mai mare precizie
pacientii care au putine sanse de a raspunde
la instilatii ulterioare de BCG.

Ridicat

Se recomanda efectuarea de CR pacientilor
cu tumori care nu raspund la administrarea
de BCG.

Ridicat

Recomandati strategii terapeutice
conservatoare (chimioterapie
intravezicala, chimioterapie si hipertermie
indusa de microunde,
electrochimioterapie, imunoterapie
intravezicala sau sistemica) pacientilor cu
tumori care nu raspund la tratamentul cu
BCG si care nu sunt eligibili pentru CR
din cauza comorbiditatilor, de preferinta
n cadrul unor studii clinice.

Scazut

Se discuta cazurile pacientilor cu risc ridicat
si cu risc foarte ridicat in cadrul unei comisii
multidisciplinare, atunci cand este posibil.

Scazut
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Recomandari - aspecte de ordin tehnic privind

tratamentul

Chimioterapie intravezicala

in caz de administrare, se va efectua o
singura instilatie de chimioterapie imediata,
in termen de 24 de ore dupa TURV.

Scazut

Se omite efectuarea instilatiei imediate de
chimioterapie cu administrare unica in
cazurile de perforatie vezicala evidenta, de
suspiciune de perforatie vezicala sau de
sangerare care necesita irigare vezicala.

Ridicat

Schema optima si durata instilatiilor de
chimioterapie intravezicala ulterioare nu sunt
stabilite; cu toate acestea, durata acestora nu
trebuie sa depaseasca un an.

Scazut




Daca se administreaza chimioterapie
pH-ul sau optim si trebuie pastrata

aportului de lichide Tnainte si in timpul

intravezicala, medicamentul trebuie utilizat la

concentratia medicamentului prin scaderea

Ridicat

intravezicale de BCG sunt:

* dupa o cateterizare traumatica;

tractului urinar.

» in primele doua saptamani dupa TURV;
« la pacientii cu hematurie macroscopica;

» la pacientii cu infectie simptomatica a

instilatiei.

Durata unei instilatii trebuie sa fie intre cel Scazut
putin o ora si cel mult doua ore.

Imunoterapie intravezicala cu BCG

Contraindicatiile absolute ale instilatiei Ridicat

* Profilul reactiilor adverse ale tratamentului cu chinolone si
fluorochinolone a dus la adoptarea unui requlament de limitare a

utilizérii acestora la nivel european.

instilatii de chimioterapie intravezicala dupa
rezectia transuretrala a tumorii de vezica
urinara (TURV).

Recomandari pentru tratamentul Nivel de
tumorilor TaT1 si al carcinomului evidenta
in situin functie de stratificarea

riscului

Grup de risc EAU: Scazut

Se recomanda efectuarea imediata a unei Ridicat
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Grup de risc EAU: Intermediar

Tn cazul tuturor pacientilor se recomanda fie
un tratament cu bacil Calmette-Guérin (BCG)
in doza completa timp de un an (inductie plus
instilatii la 3 saptamani efectuate la 3, 6 si 12
luni), fie instilatii de chimioterapie (nu se
cunoaste schema optima de administrare)
timp de maximum un an. Alegerea finala
trebuie sa reflecte riscul individual de recidiva
si progresie a bolii pentru fiecare pacient,
precum si eficacitatea si reactiile adverse ale
fiecarei optiuni terapeutice. Se recomanda
efectuarea imediata a unei instilatii de
chimioterapie la pacientii cu tumori papilare
mici recidivate, depistate la mai mult de un
an de la TURV anterioara.

Ridicat

Grup de risc EAU: Ridicat

Se recomanda efectuarea de instilatii
intravezicale cu doza completa de BCG timp
de unul pana la 3 ani, dar se discuta despre
cistectomia radicala (CR).

Ridicat

Grup de risc EAU: Foarte ridicat

Se recomanda efectuarea CR sau a unor
instilatii intravezicale de BCG in doza
completa timp de unul pana la 3 ani in
cazul pacientilor care refuza sau nu sunt
eligibili pentru CR.

Ridicat
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Tabelul 4: Optiuni terapeutice in cazul
diferitele tipuri de esec al
tratamentului cu BCG

Categoria

Optiuni terapeutice

Neresponsiv la
tratamentul cu BCG

1. Cistectomie radicala (CR).

2. Inscrierea in studii clinice care
evalueaza noi optiuni terapeutice.

3. Optiuni terapeutice cu conservarea
vezicii urinare la pacientii care nu
sunt eligibili sau refuza CR.

Recadere tardiva
dupa tratamentul cu
BCG: Recidiva
tumorala TaT1/HG
> 6 luni sau CIS

> 12 luni de la
ultima expunere la
BCG

1. Cistectomie radicala sau repetarea
tratamentului cu BCG in functie de
situatia fiecarui pacient in parte.

2. Strategii de conservare a vezicii
urinare.

Recidiva tumorala
LG dupa
tratamentul cu BCG
pentru o tumora
primara cu risc
intermediar

1. Se repeta tratamentul cu BCG sau
chimioterapia intravezicala.

2. Cistectomie radicala

BCG = bacilul Calmette-Guérin; CIS = carcinom in situ;

LG = grad scazut.

Urmarire

Ca urmare a riscului de recidiva si progresie a bolii, pacientii cu
TV trebuie urmariti. Cu toate acestea, frecventa si durata
cistoscopiei si a investigatiilor imagistice trebuie sa reflecte
gradul de risc al fiecarui pacient in parte.




Recomandari pentru urmarirea
pacientilor dupa rezectia
transuretrala vezicala pentru TV non
musculo invazive

Nivel de
evidenta

Urmarirea de rutina a tumorilor TaT1 si a
carcinomului in situ (CIS) prin efectuarea
periodica de cistoscopii.

Ridicat

Pacientii cu tumori Ta cu risc scazut trebuie sa
efectueze cistoscopie la 3 luni. Daca rezultatul
este negativ, se recomanda efectuarea
urmatoarei cistoscopii la 9 luni si apoi o data
pe an timp de 5 ani.

Scazut

Pacientii cu risc ridicat si cei cu tumori cu risc
foarte ridicat tratate conservator trebuie sa
efectueze cistoscopie si examen citologic
urinar la 3 luni. Daca rezultatul este negativ,
cistoscopia si examenul citologic ulterioare
trebuie repetate la fiecare 3 luni timp de 2
ani, apoi la fiecare 6 luni in urmatorii 3 ani, iar
ulterior anual.

Scazut

Pacientii cu tumori Ta cu risc intermediar
trebuie sa beneficieze de o schema de
urmarire intermediara (personalizata) prin
efectuarea de cistoscopii.

Scazut

Evaluarea imagistica periodica (anuala) a
tractului superior (tomografie computerizata cu
timp excretor [URO CT] sau urografie
intravenoasa [UIV]) este recomandata in cazul
tumorilor cu risc ridicat si foarte ridicat.

Scazut

Se efectueaza endoscopie sub anestezie si
biopsie vezicala daca cistoscopia efectuata in
ambulatoriu prezinta rezultate ce ridica
suspiciuni sau daca examenul citologic urinar
este pozitiv.

Ridicat
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Tn timpul urméririi pacientilor cu examen
citologic pozitiv si fara tumora vizibila la
nivelul vezicii urinare, se recomanda
efectuarea de biopsii de cartografiere sau
biopsii ghidate de fluorescenta (PDD) (daca
exista echipament disponibil) si investigarea
localizarilor extravezicale (urografie CT,
biopsie de uretra prostatica).

Ridicat

Aceasta scurta brosurd se bazeaza pe Ghidurile EAU mai
cuprinzatoare (ISBN 978-94-92671-19-6), disponibile pe

website-ul EAU: http://www.uroweb.org/quidelines/.




GHIDURILE EAU PRIVIND
CARCINOMUL UROTELIAL DE
TRACT URINAR SUPERIOR (UTUC)

(Actualizare limitata a textului, martie 2023)

M. Rouprét, P. Gontero (Chair), E. Birtle, E.M. Compérat, J.L.
Dominguez-Escrig, F. Liedberg, P. Mariappan, A. Masson-
Lecomte, A.H. Mostafid, B.W.G. van Rhijn, T. Seisen, S.F.
Shariat, E.N. Xylinas

Reprezentanti ai pacientilor: I. Glirses Andersson, R. Wood
Asociati ai ghidurilor: O. Capoun, B. Pradere, B.P. Rai, F. Soria,
V. Soukup

Epidemiologie

Carcinoamele uroteliale de tract urinar superior (UTUC) sunt mai
putin frecvente, reprezentand doar 5-10% din carcinoamele
uroteliale (CU). Acestea au histologie similara cu cea a
carcinoamelor vezicale si aproape toate sunt de origine

uroteliala.
Recomandari Nivel
Se evalueaza istoricul pacientului si cel Scazut

familial pe baza criteriilor Amsterdam
pentru a identifica pacientii cu carcinom
urotelial de tract urinar superior.

Se evalueaza expunerea pacientului la fumat| Scazut
si la acidul aristolochic

Stadializare si grading tumoral:

Pentru stadializare se utilizeaza clasificarea TNM conform UICC
(Union for International Cancer Control) din 2017, pentru
pelvisul renal si uretera (Tabelul 1).



Gradingul tumoral

Clasificarea WHO din 2022 face distinctia intre tumorile
neinvazive:

» neoplasmul urotelial papilar cu potential malign scazut;

e carcinomul urotelial papilar cu grad scazut;

e carcinomul urotelial papilar cu grad ridicat;

De asemenea, defineste leziunile plane (carcinom in situ) si
carcinomul invaziv.

Tumorile de tract urinar superior cu potential malign scazut sunt
foarte rare.

Tabelul 1: Clasificarea TNM 2017

T - Tumora primara

X Tumora primara nu poate fi evaluata

TO Nu exista dovezi de tumora primara

Tis Carcinom in situ

Ta Carcinom papilar neinvaziv

T1 Tumora invadeaza tesutul conjunctiv subepitelial
T2 Tumora invadeaza musculara proprie
T3 (Pentru pelvisul renal) Tumora depaseste stratul

muscular si invadeaza tesutul adipos peripelvic sau
parenchimul renal

(Pentru ureter) Tumora depaseste stratul muscular si
invadeaza tesutul adipos periureteral

T4 Tumora invadeaza organele adiacente sau ajunge in
tesutul adipos perirenal, trecand prin parenchimul
renal

N - Ganglioni limfatici regionali

NX Ganglionii limfatici regionali nu pot fi evaluati

NO Fara metastaze la nivelul ganglionilor limfatici regionali




N1 Metastaze ntr-un singur ganglion limfatic locoregional,
cu dimensiunea maxima de 2 cm

N2 Metastaze ntr-un singur ganglion limfatic
locoregional, cu dimensiunea peste 2 cm, sau in mai
multi ganglioni limfatici locoregionali

M - Metastaze la distanta

MO Fara metastaze la distanta
M1 Metastaze la distanta
Diagnostic

UTUC sunt diagnosticate imagistic, cistoscopic, prin examen
citologic urinar si ureteroscopie de diagnostic. Uro-CT-ul are cea
mai mare acuratete diagnostica dintre tehnicile imagistice
disponibile. Daca se ia in considerare o interventie chirurgicala
conservatoare, este necesara o evaluare ureteroscopica
preoperatorie.

Recomandari Nivel
Se efectueaza o uretrocistoscopie pentru a | Ridicat
exclude diagnosticul de tumora vezicala.
Se efectueaza un Uro-CT pentru diagnostic | Ridicat
si stadializare.
Se efectueaza ureteroscopie de Ridicat
diagnostic (preferabil fara biopsie), daca
examenul imagistic si/sau examenul
citologic al urinei nu sunt suficiente pentru
diagnosticarea si/sau stratificarea riscului
la pacientii cu suspiciune sau evidenta de
UTUC.




Pentru a evalua eventualele metastaze
[ganglionare], dar exista contraindicatii
pentru CT, se poate utiliza Uro-RM-ul sau
tomografia cu emisie de pozitroni.

Scazut

Prognostic

De obicei, UTUC invazive au un prognostic foarte rezervat.
Figura 1 prezinta principalii factori care trebuie luati in

considerare pentru stratificarea riscului.




Figura 1: Stratificarea riscului in UTUC nemetastatice

uTuC

|

UTUC currisc scazut* ‘ UTUC curisc ridicat**
A

+ Boald cu leziuni unifocale * Boald cu leziuni multifocale

+ Dimensiunea tumorii <2 cm + Dimensiunea tumorii 22 cm

+ Fara examen citologic cu grading ridicat + Examen citologic cu grading inalt

« Biopsie ureteroscopica (URS) cu grading * Biopsie ureteroscopicd (URS) cu grad

scazut Tnalt
+ CT fara aspect invaziv * CT care indica invazie locald

¢ Hidronefroza

« Cistectomie radical3 pentru cancer
vezical cu grad ridicat in
antecedente

«_Subtip histologic

CT = tomografie computerizata; URS = ureteroscopie;
UTUC = carcinom urotelial de tract urinar superior.
*Trebuie s& fie prezenti toti acesti factori.

**Poate sé fie prezent oricare dintre acesti factori.

Stratificarea riscului

Deoarece este dificil sa se realizeze o stadializare clinica in
cazul UTUC, este mult mai utila o clasificare a acestora in
tumori cu risc scazut si cele cu risc crescut, pentru a
identifica pacientii cu o probabilitate mai mare de a
beneficia de tratamentul conservator. Factorii de prognostic
pot fi utilizati pentru a consilia pacientii in ceea ce priveste
urmarirea si administrarea chimioterapiei perioperatorii (a
se vedea Figura 1).

Recomandare Nivel
Se vor utiliza factorii de prognostic pentru a | Scazut
stratifica pacientii in functie de gradul de risc,
in vederea alegerii abordarii terapeutice
optime.




Tratament (a se vedea si Figurile 2 si 3)

Boala localizata

Chirurgia conservatoare

Chirurgia conservatoare trebuie luata in considerare in cazul
tuturor tumorilor cu risc scazut, indiferent de starea rinichiului
contralateral. Aceasta permite evitarea morbiditatii asociate cu
chirurgia radicala deschisa, fara a compromite rezultatele
oncologice si functia renala.

De asemenea, chirurgia conservatoare poate fi luata in
considerare si la pacientii cu insuficienta renala sau cu
rinichi unic (indicatie imperativa).

Recomandari Nivel

Chirurgia conservatoare ca optiune de Ridicat
tratament primar pentru pacientii cu tumori
cu risc redus.

Instilatiile cu BCG sau cu mitomicina C in tractul urinar
superior prin nefrostomie percutanata sau prin intermediul
unui stent ureteral sunt fezabile din punct de vedere tehnic
dupa o operatie conservatoare sau pentru tratamentul
carcinomului in situ. Beneficiile nu au fost insa confirmate.

Boala nemetastatica cu risc ridicat
Nefroureterectomie totala

Nefroureterectomia totala deschisa (RNU), cu excizia
peretelui vezical ce include implantarea uretero-vezicala,
este tratamentul standard pentru UTUC cu risc ridicat,
indiferent de localizarea tumorii. Abordarile minim-invazive
(de exemplu, RNU exclusiv laparoscopica si/sau RNU
asistata robotic) au demonstrat echivalenta oncologica
atunci cand au fost utilizate de specialisti cu experienta in
domeniu.



Chimioterapia neoadjuvanta a fost asociata cu

downstaging semnificativ la momentul interventiei
chirurgicale si, implicit, cu o ratd mai mare de supravietuire
in comparatie cu RNU singura.

Chimioterapia adjuvanta a fost asociata cu un oarecare
beneficiu al supravietuirii globale la pacientii diagnosticati cu
cancer urotelial, dar principala limitare a utilizarii ei in cazul
UTUC avansat ramane capacitatea limitata de a administra
o schema completa bazata pe cisplatin dupa RNU, avand in
vedere ca aceasta procedura chirurgicala este susceptibila
de a avea un impact asupra functiei renale.

La pacientii cu invazie a ganglionilor limfatici regionali,

care nu pot fi tratati cu cisplatin dupa RNU,

chimioterapia de inductie cu evaluare radiologica si apoi
interventia chirurgicala radicala reprezinta o optiune de
tratament.

Chimioterapia instilationala intravezicala (cu mitomicina C,
pirarubicina) la 2-10 zile dupa interventia chirurgicala reduce
riscul de recidiva tumorala in vezica urinara, in primii ani
dupa RNU.

Datele preliminare au aratat o imbunatatire a ratei de
supravietuire disease-free in cazul imunoterapiei

adjuvante (cu nivolumab).

Recomandari Nivel

La pacientii cu UTUC nemetastatic cu risc Ridicat
crescut se efectueaza nefroureterectomia
totala (RNU)

Tn cazul bolii fira evidenta limitarii la organ, | Scazut
se va efectua nefroureterectomie totala
deschisa




Se va efectua limfadenectomie Scazut
locoregionala la pacientii cu UTUC
nemetastatic cu risc ridicat.

Pacientii cu boala pT2-T4 si/sau pN+ au Ridicat
indicatie de chimioterapie adjuvanta pe baza
de saruri de platina dupa RNU.

Se va efectua chimioterapie instilationala Ridicat
intravezicala postoperatorie pentru a
reduce rata de recidiva vezicala.

Se va avea n vedere imunoterapia Scazut
adjuvanta cu nivolumab la pacientii care nu
sunt eligibili pentru chimioterapie adjuvanta
pe baza de saruri de platina (sau care au
refuzat-o), pentru boala 2pT3 si/sau pN+
dupa RNU in monoterapie sau boala 2ypT2
si/sau ypN+, dupa chimioterapie
neoadjuvanta urmata de RNU.

Se poate avea n vedere ureterectomia Scazut
distala la pacientii selectionati, cu tumori
cu risc ridicat limitate la nivelul ureterului
distal.

La pacientii selectionati, cu risc crescut si Ridicat
indicatie imperativa, se poate avea in
vedere chirurgia conservatoare; pacientul
va trebui avizat

Boala metastatica

Nefroureterectomia totala nu aduce niciun beneficiu in cazul bolii
metastatice (M+), dar poate fi utilizata in scop paleativ.
Deoarece UTUC sunt tot tumori uroteliale, chimioterapia pe

baza de saruri de platina ar trebui sa ofere rezultate similare
celor obtinute in cazul cancerului vezical.



Incep sa devina disponibile date despre tratamentele
sistemice, atat in prima linie, cat si in cele ulterioare.
Rezultatele incurajatoare fac posibila emiterea de

recomandari pentru o serie de medicamente.

Recomandari

Nivel

administrarea de cisplatin

Tratamentul de prima linie la pacientii eligibili pentru

Se va administra chimioterapie pe baza
de cisplatin pacientilor eligibili.

Ridicat

Se va administra chimioterapie cu
gemcitabina/cisplatin sau HD-MVAC
pacientilor eligibili pentru administrarea
de cisplatin.

Ridicat

Se va administra terapie de intretinere cu
avelumab pacientilor fara progresie a bolii
dupa 4 pana la 6 cicluri de gemcitabina
plus cisplatin/carboplatin.

Ridicat

Tratamentul de prima linie la pacientii neeligibili
pentru administrarea de cisplatin sau carboplatin

Se va administra chimioterapie cu
gemcitabina/carboplatin pacientilor neeligibili
pentru administrarea de cisplatin.

Ridicat

Se va administra pembrolizumab sau
atezolizumab pacientilor cu tumori PD-L1
pozitive.

Scazut

Tratamentul de linia a doua

Se propune administrarea unui inhibitor al
punctelor de control imunitar
(pembrolizumab) pacientilor cu progresie a
bolii in timpul sau dupa chimioterapia
combinata pe baza de cisplatin.

Ridicat




Se propune administrarea de enfortumab Ridicat
vedotin pacientilor tratati anterior prin
chimioterapie cu saruri de platina si la care
s-a inregistrat progresia bolii Tn timpul sau
dupa tratamentul cu un inhibitor PD-1 sau
PD-L1.

Se propune administrarea de vinflunina Ridicat
pacientilor cu boala metastatica ca
tratament de linia a doua, daca
imunoterapia sau chimioterapia combinata
nu sunt fezabile. Ca alternativa, se poate
propune administrarea vinfluninei ca
tratament de linia a treia sau chiar ulterior.

Se poate avea in vedere administrarea de Scazut
erdafitinib la pacientii refractari la cisplatin,
cu modificari genomice ale ADN-ului FGFR
(mutatii In FGFR2/3 sau fuziuni FGFR3).

Se poate avea n vedere Scazut
nefroureterectomia ca tratament paliativ,
la pacientii simptomatici cu tumori local
avansate rezecabile.

FGFR = receptori ai factorului de crestere a fibroblastelor;
HD-MVAC = metotrexat, vinblastina, adriamicina plus
cisplatin cu intensitate mare a dozei; PD-L(1) = ligand 1 cu rol
in moartea programata a celulelor.

Monitorizarea postoperatorie

in toate situatile, se impune urmérirea stricta dupa
tratamentul radical pentru a detecta eventualele tumori
vezicale metacrone, precum si tumorile invazive, recidiva
locala si metastazele la distanta. Dupa operatiile
conservatoare, se impune o urmarire extrem de atenta a



tractului urinar superior ipsilateral, deoarece exista un risc
ridicat de recidiva.

Recomandari Nivel

Dupa nefroureterectomia totala

Tumori cu risc redus

Se efectueaza cistoscopie la 3 luni. Daca Scazut
rezultatul este negativ, se efectueaza o
alta cistoscopie dupa 9 luni, apoi anual
timp de 5 ani.

Tumori cu risc ridicat

Se efectueaza cistoscopie si examen Scazut
citologic urinar la 3 luni. Daca rezultatul este
negativ, se repeta cistoscopia si examenul
citologic la fiecare 3 luni timp de 2 ani, apoi 3|
fiecare 6 luni pana la 5 ani si apoi anual.

Se efectueaza Uro-CT si CT toracica la Scazut
fiecare 6 luni timp de 2 ani, apoi anual.




Dupa interventii chirurgicale conservatoare

Tumori cu risc redus

Se efectueaza cistoscopie si Uro-CT la 3 si 6 | Scazut
luni, apoi anual timp de 5 ani.

Se efectueaza o ureteroscopie (URS) la 3 Scazut
luni (daca nu s-a efectuat ureteroscopie
second-look).

Tumori cu risc ridicat

Se efectueaza cistoscopie, examen citologic | Scazut
urinar, Uro-CT si CT toracica la 3 si 6 luni, iar
ulterior anual.

Se efectueaza URS si examen citologic Scazut
urinar in situ la 3 si la 6 luni.

Continutul din aceasta scurta brosuré se bazeaza pe
Ghidurile EAU mai cuprinzétoare (ISBN 978-94-92671-19-
6), disponibile pe website-ul EAU:
http://www.uroweb.org/quidelines/.




Figura 2: Schema propusa pentru abordarea
terapeutica a UTUC
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RNU = nefroureterectomie totald; UTUC = carcinom urotelial de

tract urinar superior.
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GHIDURILE EAU PRIVIND
CANCERUL VEZICAL INVAZIV
MUSCULAR SI METASTAZAT

(Actualizare limitata a textului, martie 2023)

J.A. Witjes (Presedinte), H.M. Bruins, A. Carrion, R. Cathomas,
E.M. Compérat, J.A. Efstathiou, R. Fietkau, G. Gakis,

A.G. van der Heijden, A. Lorch, R.P. Meijer, M.l. Milowsky,

V. Panebianco, M. Rink, G.N. Thalmann, E. Veskimae
Reprezentanti ai pacientilor: J. Redlef, S. Seebjgrnsen

Asociati ai ghidurilor: A. Martini, L.S. Mertens, M. Rouanne,

Y. Neuzillet

Introducere

Strategiile optime de tratament pentru tumorile vezicale
invazive muscular (TVIM) necesita implicarea unei echipe
multidisciplinare specializate si un model de strategii integrate
de tratament pentru a evita fragmentarea ingrijirii pacientilor.

Sisteme de stadializare si gradare

Pentru stadializare se utilizeaza clasificarea TNM (pe baza de
tumora, ganglion, metastaza) din 2017 (Tabelul 1). Pentru
gradul de diferentiere celulara, se utilizeaza clasificarile de
grad de diferentiere celulara ale OMS (Organizatia mondiala a
sanatatii) din 1973 si 2022.
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Tabelul 1: Clasificarea TNM 2017

T - Tumora primara

X Tumora primara nu poate fi evaluata
TO Nu exista dovezi de tumora primara
Ta Carcinom papilar neinvaziv
Tis Carcinom in situ: ,tumora plata”
T1 Tumora invadeazé tesutul conjunctiv subepitelial
T2 Tumora invadeaza tesutul muscular
T2a  Tumora invadeaza muschiul superficial
(jumatatea interioara)
T2b  Tumora invadeaza muschiul profund
(jumatatea exterioara)
T3 Tumora invadeaza tesutul perivezical
T3a Microscopic
T3b Microscopic (masa extravezicald)
T4 Tumora invadeaza oricare dintre urmatoarele: stroma

prostatica, veziculele seminale, uterul, vaginul,
peretele pelvian, peretele abdominal

T4a Tumora invadeaza stroma prostatica,
veziculele seminale, uterul sau vaginul

T4b Tumora invadeaza peretele pelvian sau
peretele abdominal

N - Ganglioni limfatici regionali

NX Ganglionii limfatici regionali nu pot fi evaluati
NO Fara metastaze la nivelul ganglionilor limfatici regionali
N1 Metastaze intr-un singur ganglion limfatic din cavitatea

pelviana (hipogastric, obturator, iliac extern sau
presacral)




N2 Metastaze in multipli ganglioni limfatici din cavitatea
pelviana (hipogastric, obturator, iliac extern sau
presacral)

N3 Metastaze intr-un ganglion limfatic iliac comun

M - Metastaze la distanta

MO Fara metastaze la distanta
M1a  Ganglioni limfatici neregionali
M1b  Alte metastaze la distanta

Anatomopatologia TVIM

Stabilirea subtipurilor morfologice poate fi utila in evaluarea

prognosticului si a optiunilor de tratament ale carcinoamelor

uroteliale (CU) de grad ridicat (grad Il sau grad Ill), dupa cum se

mentioneaza in aceste ghiduri. Se utilizeazd urmatoarele

diferentieri:

1. carcinom urotelial (peste 90% din toate cazurile);

2. carcinoame uroteliale cu diferentiere partial

scuamoasa si/sau glandulara sau divergenta;

CU micropapilar;

varianta Tn cuiburi/microchistica;

varianta mare in cuiburi;

CU microtubular;

plasmocitoid, mucipar

limfoepiteliom-like;

9. cu celule gigant, difuz, nediferentiat;

10. CU sarcomatoid;

11. unele forme de CU cu alte diferentieri rare;

12. carcinoame uroteliale cu diferentiere neuroendocrina
(NE) partiala (% de precizat);
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13. carcinom neuroendocrin pur (inclusiv carcinoame
neuroendocrine cu celule mici si mari).



Recomandari pentru evaluarea
probelor tumorale

Nivel de
incredere

inregistrarea profunzimii invaziei pentru
intreaga proba (categoriile pT2a si pT2b, pT3a
si pT3b sau pT4a si pT4).

inregistrarea marginilor, acordand o atentie
speciala marginii radiale, prostatei, ureterului,
uretrei, tesutului adipos peritoneal, uterului si
boltii vaginale.

Tnregistrarea numarului total de ganglioni
limfatici (GL), numarul de GL pozitivi si
raspandirea extra-ganglionara.

Inregistrarea invaziei limfovasculare.

Inregistrarea prezentei carcinomului in situ.

Tnregistrarea locurilor de prelevare a probelor,
precum si a informatiilor privind dimensiunea
tumorii cand se furnizeaza probele
anatomopatologului.

Ridicat

Recomandari pentru evaluarea
primara a tumorilor vezicale
prezumtiv invazive*

Nivel de
incredere

Descrierea tuturor caracteristicilor
macroscopice ale tumorii (localizare,
dimensiune, numar si aspect) si anomaliilor
mucoasei in timpul cistoscopiei. Se utilizeaza
o diagrama a vezicii urinare.

Ridicat

Efectuarea unei biopsii a uretrei prostatice in
cazul unei tumori la nivelul colului vezicii
urinare, cand este prezent sau suspectat un
carcinom vezical in situ, cand exista un
examen citologic pozitiv fara dovezi de
tumora in vezica urinara sau cand sunt
vizibile anomalii ale uretrei prostatice.

Ridicat
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La barbatii cu rezultat negativ la biopsia de
uretra prostatica care urmeaza sa fie supusi
unei reconstructii ulterioare cu neovezica
ortotopica, se poate omite efectuarea unui
examen extemporaneu intraoperator.

Ridicat

La barbatii cu rezultat anterior pozitiv la biopsia
transuretrala de prostata, nu trebuie exclusa a
priori realizarea ulterioara a unei reconstructii cu
neovezica ortotopica, cu exceptia cazului in care
un examen extemporaneu intraoperator de la
nivelul bontului uretral distal evidentiaza leziune
maligna la nivelul inciziei uretrale.

Ridicat

La femeile care urmeaza sa fie supuse unei
reconstructii ulterioare cu neovezica
ortotopica, trebuie obtinute informatii
procedural (inclusiv examen histologic) de la
nivelul colului vezical si a marginii uretrale, fie
fnainte de, fie In momentul cistoscopiei.

Ridicat

Tn raportul anatomopatologic, se specifica
gradul, profunzimea invaziei tumorale si daca
sunt prezente in proba recoltata lamina proprie

si tesut muscular.

Ridicat

* Pentru informatii generale privind evaluarea tumorilor
vezicale, se vor consulta Ghidurile EAU privind cancerul

vezical noninvaziv muscular.

Recomandari privind stadializarea |Nivel de
TVIM incredere

muscular confirmat, se recomanda
efectuarea unei tomografii computerizate
(CT) de torace, abdomen si pelvis pentru
stadializare, inclusiv o forma de URO-CT
cu timp excretor pentru o evaluare
uroteliala optima.

La pacientii cu cancer vezical invaziv Ridicat




Se recomanda URO-CT, cu exceptia cazului | Ridicat
in care este contraindicata din motive legate

de administrarea de substanta de contrast

sau de doza de radiatii; in acest caz, utilizati

imagistica prin rezonanta magnetica.

Evaluarea starii de sanatate

Recomandari privind utilizarea Nivel de
scalelor de comorbiditate incredere
Decizia privind tratamentul de conservare a Ridicat

vezicii urinare sau cistectomia radicala la
pacientii varstnici/fragili cu cancer vezical
invaziv trebuie sa se bazeze pe stadiul tumoral
si pe fragilitatea acestora.

Se evalueaza comorbiditatile cu ajutorul unui | Ridicat
scor validat, cum ar fi Indicele de
Comorbiditate Charlson. Scorul Societatii
Americane a Anestezistilor nu trebuie utilizat
n acest context.

Markeri

Biomarkerii moleculari cu valoare prognostica si predictiva
validati prospectiv vor reprezenta, in cele din urma, elemente
auxiliare valoroase pentru datele clinice si anatomopatologice,
dar pana cand nu vor fi disponibile date de urmarire pe termen
lung din studii clinice de faza 3 randomizate si controlate, multe
intrebari raman in prezent fara raspuns.

Managementul bolii

Terapia neoadjuvanta
Chimioterapia neoadjuvanta (NAC - neoadjuvant
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chemotherapy) pe baza de regimuri cu cisplatin imbunatateste
supravietuirea globala (SG) (5-8% la cinci ani), indiferent de
tipul de tratament final utilizat. Pacientii pot prezenta raspuns la
NAC si pot avea raspuns anatomopatologic favorabil,
determinat in principal prin obtinerea ypTO, <ypT1, ypNO si a
unor margini de rezectie negative.

In prezent, nu exista inca instrumente disponibile pentru
selectarea pacientilor care au o probabilitate mai mare de a
beneficia de NAC. Obtinerea unui raspuns dupa doua cicluri de
tratament este corelata cu rezultatul. n viitor, markerii genetici
efectuati in contextul unei medicini personalizate ar putea
contribui la selectarea pacientilor in vederea administrarii NAC si
la stabilirea diferentei intre cei ce prezinta raspuns si cei care nu
raspund la tratament. Inhibitorii punctelor de control imun (ICl) au
demonstrat obtinerea unui beneficiu semnificativ la pacientii cu
cancer vezical nerezecabil si metastatic in cadrul unui tratament
de salvare si la pacientii PD-L1+ neeligibili pentru administrarea
de platina ca tratament de prima linie, dar datele sunt inca la
inceput.

Recomandari pentru terapia Nivel de
neoadjuvanta incredere

Tn caz de eligibilitate pentru chimioterapie pe | Ridicat
baza de cisplatin, se recomanda chimioterapie
neoadjuvanta pe baza de regimuri cu cisplatin
pacientilor cu TVIM (T2-T4a, cNO MO).

Nu se recomanda NAC pacientilor care nu Ridicat
sunt eligibili pentru chimioterapie pe baza de
regimuri cu cisplatin.

Se recomanda imunoterapie neoadjuvanta Ridicat
doar pacientilor in cadrul unui studiu clinic.




si post-operatorie in TVIM

Recomandari pentru radioterapia pre- | Nivel de

incredere

Nu se recomanda radioterapie (RT)
preoperatorie pentru TVIM operabile,
deoarece aceasta va duce doar la o
stadializare inferioara, dar nu va imbunatati
rata de supravietuire.

Ridicat

cu deviatie urinara.

Nu se recomanda RT preoperatorie cand este | Ridicat
planificata ulterior o cistectomie radicala (CR)

Trebuie luata in considerare recomandarea
de RT adjuvanta in plus fata de chimioterapie
dupa CR, in functie de riscul patologic (pT3b-
4 sau ganglioni pozitivi ori margini pozitive).

Scazut

Cistectomia radicala si deviatia urinara

Contraindicatiile tehnicii de substitutie vezicala ortotopica
sunt pozitivitatea marginilor de rezectie chirurgicala de la
nivelul inciziei uretrale, pozitivitatea marginilor de rezectie

oriunde la nivelul piesei vezicale (la ambele sexe

),

localizarea tumorii primare la nivelul colului vezical sau la
nivelul uretrei (la femei) sau infiltrare tumorala extinsa a

prostatei (la barbati).

amanata >3 luni, deoarece creste riscul de
progresie si mortalitate specifica prin cancer,
cu exceptia cazului in care pacientul primeste
chimioterapie neoadjuvanta.

Recomandari pentru cistectomia Nivel de
radicala si deviatia urinara incredere
Cistectomia radicala (CR) nu trebuie Ridicat
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Efectuarea a cel putin 10 si, preferabil, >20 de
interventii de CR anual per spital.

Ridicat

nainte de CR, trebuie informat pe deplin
pacientul cu privire la beneficiile si riscurile
potentiale ale tuturor alternativelor posibile.
Decizia finala trebuie sa se bazeze pe o
discutie echilibrata intre pacient si chirurg.

Ridicat

Nu se recomanda efectuarea unei derivatii de
substitutie ortotopica a vezicii urinare
pacientilor cu tumora invaziva in uretra sau la
nivelul inciziei uretrale.

Ridicat

Trebuie recomandate tehnici de conservare a
functiei sexuale doar pacientilor eligibili foarte
motivati sa isi conserve functia lor sexuala.

Ridicat

Selectarea pacientilor pentru tehnici

de conservare a functiei sexuale se

face pe baza urmatoarelor criterii:

« leziuni limitate la nivelul organului;

« absenta oricarui tip de tumora la nivelul
prostatei, uretrei prostatice sau al colului
vezicii urinare.

Ridicat

Se recomanda tehnici de conservare a
functiei sexuale pacientelor eligibile in
vederea conservarii functiei lor sexuale.

Scazut

Selectarea pacientelor pentru tehnici de

conservare a functiei sexuale se face pe baza:

= absentei tumorii in zona care urmeaza sa
fie conservata, pentru a evita marginile
pozitive ale tesuturilor moi;

« absentei carcinomului urotelial de stadiu pT4.

Ridicat




Nu se recomanda pregatire intestinala
preoperatorie.

Ridicat

Se recomanda masuri accelerate (fast track)
pentru a reduce timpul de recuperare
intestinala.

Ridicat

Se recomanda profilaxia farmacologica a
tromboembolismului venos, cum ar fi
administrarea de heparina cu greutate
moleculara mica, pacientilor cu CR,
fncepand cu prima zi post-operator, timp de
cel putin 4 saptamani.

Ridicat

Se recomanda CR pacientilor cu T2-T4a,
boala NOMO sau cancer vezical noninvaziv
muscular cu risc foarte ridicat.

Ridicat

Se recomanda disectia ganglionilor limfatici ca
parte integranta a CR.

Ridicat

Recomandari privind cistectomia
laparoscopica/cistectomia
laparoscopica asistata robotic

Nivel de
incredere

Pacientul trebuie informat cu privire la
avantajele si dezavantajele cistectomiei
radicale clasice (CRC) si ale cistectomiei
radicale asistate robotic (CRAR) pentru a
permite alegerea procedurii adecvate.

Ridicat

Se aleg centre cu experienta, nu tehnici
specifice, atat in cazul CRAR, cét si in cazul
CRC.

Ridicat
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Figura 1: Algoritmul managementului cancerului
vezical urotelial T2-T4a NOMO

Diagnostic

Cistoscopie si rezectie tumorald

Evaluarea uretrei*

Examinarea CT a abdomenului, toracelui, TUS
Examinarea IRM poate fi utilizata pentru

—>

1~ Bdrbati: biopsie la nivelul portiunii apicale a
uretrei prostatice sau examen extemporaneu
in timpul interventiei chirurgicale, in functie
de indicatie (a se vedea mai jos)

~ Femei: biopsie de la nivelul portiunii proximale
a uretrei sau examen extemporaneu in timpul
interventiei chirurgicale, in functie de indicatie

stadializare locald

* cT2-4 NOMO

Constatari

}

Terapie neoadjuvanta

Chimioterapie

Recomandata pacientilor eligibili pentru
administrare de cisplatin (5-8% beneficiu privind
supravietuirea)

Radioterapie

Nu se recomanda

Imunoterapie

Experimentald, doar in cadrul unui studiu clinic

)

Cistectomie radicald

Cunoasterea aspectelor generale ale interventiei
chirurgicale

- Pregatire

- Tehnica chirurgicald

- Rezectie ganglionard integrata

- Deviatie urinara

- Momentul interventiei chirurgicale

Un numér mai mare de cazuri contribuie la

: i

Terapie sistemica adjuvanta

Luati in considerare administrarea de
imunoterapie adjuvantd la pacientii
selectati

Luati in considerare administrarea de
chimioterapie la pacientii selectati doar
daca nu s-a administrat chimioterapie
neoadjuvanta

pacienti cu cT2 NOMO selectati

|—»| - Terapia trimodala cu conservarea vezicii urinare

poate fi administrata pacientilor selectati in
mod corespunzator.

CT = tomografie computerizata; IRM = imagistica prin
rezonantd magnetica; TUS = tract urinar superior.




Tratamentele cu conservarea vezicii urinare pentru
boala localizata

Rezectia transuretraléd a tumorii de vezica urinaré

Efectuarea exclusiva a unei rezectii transuretrale a tumorii de
vezica urinara este posibila ca optiune terapeutica doar in
cazul in care extinderea tumorala este limitata la stratul
muscular superficial si daca biopsiile de restadializare sunt
negative pentru tumora reziduala.

Radioterapia cu fascicule externe

Administrarea exclusiva de radioterapie cu fascicule externe
trebuie luata Tn considerare ca optiune terapeutica doar daca
pacientul nu este eligibil pentru cistectomie sau ca parte a unei
abordari trimodale cu conservarea vezicii urinare.

Radioterapia poate fi efectuata si pentru a opri hemoragia de la
nivel tumoral in cazul in care nu se poate obtine un control local
prin intermediul unei manevre transuretrale din cauza extensiei
locale a tumorii.

Chimioterapia si cel mai bun tratament de sustinere

Au fost raportate raspunsuri locale complete si partiale la
administrarea de chimioterapie pe baza de cisplatin ca
tratament primar pentru tumorile avansate local la pacienti
foarte atent selectati.

Terapia trimodala

La o populatie de pacienti foarte atent selectati, ratele de
supravietuire pe termen lung ale terapiei trimodale pentru
tumorile vezicii urinare sunt comparabile cu cele ale
cistectomiei precoce. Améanarea interventiei chirurgicale
poate compromite ratele de supravietuire.

Recomandari privind tratamentele | Nivel de
cu conservarea vezicii urinare incredere
pentru boala localizata
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Nu se recomanda efectuarea exclusiva
a rezectiei transuretrale a tumorii
vezicale ca optiune de tratament
curativ, deoarece majoritatea
pacientilor nu vor beneficia de pe urma
acestui tratament.

Ridicat

Nu se recomanda exclusiv radioterapia ca
tratament primar pentru cancerul vezical
localizat.

Ridicat

Nu se recomanda exclusiv chimioterapia
ca tratament primar pentru cancerul
vezical localizat.

Ridicat

Se recomanda interventie chirurgicala
sau tratamente trimodale (TTM) cu
conservarea vezicii urinare candidatilor
eligibili, ca abordari terapeutice curative
primare, deoarece acestea sunt mai
eficiente decat radioterapia exclusiva.

Ridicat

Se recomanda TTM ca alternativa
terapeutica in cazul pacientilor selectati,
bine informati si complianti, in special in
cazul in care cistectomia radicala nu este
0 optiune sau nu este acceptabila.

Ridicat

Tumori incurabile chirurgical

Cistectomia radicala paliativa si de salvare pentru boala

metastazata

Cistectomia radicala (CR) primara nu reprezinta o optiune
curativa fn cancerul vezical T4b. in cazul in care exista
simptome, CR poate reprezenta o optiune
terapeutica/paliativa. Pot fi utilizate tipuri de deviatii urinare
mediate sau nu intestinal, cu sau fara efectuarea de

cistectomie paliativa.




Recomandari Nivel de
incredere

Se recomanda efectuarea unei cistectomii | Scazut
radicale ca tratament paliativ la pacientii cu
tumori local avansate (T4b).

Se recomanda efectuare unei cistectomii | Scazut
paliative la pacientii simptomatici, daca
nu se poate realiza controlul prin metode
mai putin invazive.
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Chimioterapia adjuvanta

Recomandari Nivel de
incredere
Se recomanda chimioterapie adjuvanta pe Ridicat
baza de regimuri cu cisplatin pacientilor cu
boala pT3/4 si/sau pN+ daca nu s-a
administrat anterior chimioterapie
neoadjuvanta.
Se discuta administrarea de imunoterapie cu | Ridicat
nivolumab pacientilor selectati cu boala pT3/4
si/sau pN+ care nu sunt eligibili sau refuza
chimioterapie adjuvanta pe baza de cisplatin.
Boala metastazata
Recomandari Nivel de
incredere

Tratamentul de prima linie pentru pacientii eligibili pentru

administrarea de platina

Se recomanda regimuri de chimioterapie pe
baza de cisplatin cu GC sau HD-MVAC.

Ridicat

in cazul pacientilor neeligibili pentru
administrare de cisplatin, dar eligibili pentru
administrare de carboplatin, se recomanda
asocierea de carboplatin si gemcitabina.

Ridicat

in cazul pacientilor cu boala stabila sau
ameliorata dupa chimioterapia pe baza de
platina administrata ca tratament de prima
linie, se recomanda tratament de intretinere cu
inhibitorul de PD-L1 avelumab.

Ridicat

Tratamentul de prima linie la pacientii neeligibili pentru

chimioterapie pe baza de platina




Luati in considerare administrarea de Scazut
inhibitori ai punctelor de control imun (ICl),
pembrolizumab sau atezolizumab, in cazul
unei expresii ridicate a PD-1.

Tratament de linia a doua
Se recomanda administrarea inhibitorului Ridicat
punctelor de control imun pembrolizumab
pacientilor cu progresie a bolii in timpul sau
dupa chimioterapia pe baza de regimuri cu
platind pentru boala metastazata.

Tratamentul ulterior dupa platina si imunoterapie

Se recomanda administrarea conjugatului Ridicat
anticorp-medicament enfortumab vedotin in
monoterapie la pacientii cu CU avansat sau
metastazat carora li se administrase anterior
tratament cu platina si imunoterapie.

Se recomanda administrarea de tratament in | Ridicat
cadrul studiilor clinice care testeaza
medicamente noi (de exemplu sacituzumab
govitecan); sau in cazul pacientilor cu mutatii
RFCF3, inhibitori de tirozin kinaza RFCF.

Se evalueaza prezenta mutatiilor genetice Scazut
RFCF2/3 in vederea unei potentiale utilizari a
erdafitinib la pacientii cu carcinom urotelial
avansat local sau metastazat care au
prezentat progresie a bolii in urma
chimioterapiei pe baza de platina (inclusiv in
decurs de 12 luni de la chimioterapia
neoadjuvanta sau adjuvanta pe baza de
platind).

GC = gemcitabina plus cisplatin; RFCF = receptori ai factorului
de crestere a fibroblastelor; HD-MVAC = metotrexat,
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vinblastina, adriamicina plus cisplatin in doze de intensitate
crescuta; ICl = immune checkpoint inhibitors = inhibitori ai
punctelor de control imun



Figura 2: Algoritmul managementului cancerului
urotelial metastazat*
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RFCF = receptor al factorului de crestere a fibroblastelor;
RFG = rata de filtrare glomerulara; 10 = imunoterapie
oncologica; RP = rdspuns partial; SP = status de performanta;

BS = boala stabila.

Calitatea vietii legate de sanatate

Factorii importanti in ceea ce priveste calitatea (subiectiva) a
vietii sunt tipul de personalitate a pacientului, strategiile
adaptative individuale si de sustinere Tn cadrul grupului social.

de preferintele pacientului, de comorbiditatile
existente, de factori ce tin de tumora si de
abilitatile de adaptare ale pacientului.

Recomandare Nivel de
incredere

Se vor utiliza chestionare validate pentru a Ridicat

evalua calitatea vietii legate de sanatate la

pacientii cu TVIM, atat la momentul initial,

cat si dupa tratament.

Se discuta tipul de deviatie urinara tinand cont | Ridicat

Aceastd scurtd brosuré se bazeaza pe Ghidurile EAU mai
cuprinzétoare (ISBN 978-94-92671-19-6), disponibile pe

website-ul EAU: http.//www.uroweb.org/quidelines/.
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GHIDURILE EAU PRIVIND
CARCINOMUL URETRAL PRIMAR

(Actualizare limitata a textului, martie 2023)

G. Gakis, J.A. Witjes (Chair), H.M. Bruins, A. Carrion,

R. Cathomas, E.M. Compérat, J.A. Efstathiou, R. Fietkau,
A.G. van der Heijden, A. Lorch, R.P. Meijer, M.I. Milowsky,
V. Panebianco, M. Rink, G.N. Thalmann, E. Veskimée
Avocati ai pacientilor: J. Redlef, S. Saebjarnsen

Asociati ai orientarilor: A. Martini, L.S. Mertens, Y. Neuzillet,
M. Rouanne

Epidemiologie

Carcinomul uretral primar este un cancer rar, reprezentand sub 1%
din toate tumorile maligne genito-urinare. Raportul standardizat pe
varste este de 4,3 la un milion la barbati si de 1,5 la un milion la
femei, cu un raport barbati/femei de 2,9:1.

Etiologie

Factorii predispozanti la barbati includ stricturile uretrale, iritatia
cronica dupa cateterizare intermitenta/uretroplastie, radioterapia
cu fascicule externe, implantarea de seminte radioactive,
inflamatia uretrala cronica in urma bolilor cu transmitere sexuala
(in special papilomavirusul uman) si lichenul scleros. La femei,
diverticulii uretrali si infectiile recurente ale tractului urinar au fost
asociate cu dezvoltarea carcinomului uretral primar.

Sisteme de stadializare si gradare

Clasificarea TNM 2017 (editia a 8-a) este utilizata pentru
stadializarea carcinomului uretral. De remarcat ca exista un
sistem de stadializare separat pentru carcinomul urotelial (CU)
al uretrei prostatice.
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T - Tumora primara

X Tumora primara nu poate fi evaluata

T0 Nu exista dovezi de tumora primara

Uretra (la barbati si femei)

Ta Carcinom neinvaziv papilar, polipoid sau verucos

Tis Carcinom in situ

T1 Tumora invadeaza tesutul conjunctiv subepitelial

T2 Tumora invadeaza oricare dintre urmatoarele: corpul
spongios, prostata, muschiul periuretral

T3 Tumora invadeaza oricare dintre urmatoarele: corpul

cavernos, depaseste capsula prostatica, vaginul
anterior, colul vezicii urinare (extensie extraprostatica)

T4 Tumora invadeaza alte organe adiacente (invazie a
vezicii urinare)

Carcinom urotelial (cu celule tranzitionale) al
prostatei

Tis pu Carcinom in situ, afectarea uretrei prostatice

Tis pd Carcinom in situ, afectarea canalelor prostatice

T1 Tumora invadeaza tesutul conjunctiv subepitelial
(pentru tumorile care afecteaza doar uretra prostatica)

T2 Tumora invadeaza oricare dintre urmatoarele: stroma
prostatica, corpul spongios, muschiul periuretral

T3 Tumora invadeaza oricare dintre urmatoarele: corpul

cavernos, depaseste capsula prostatica, colul vezicii
urinare (extensie extraprostatica)

T4 Tumora invadeaza alte organe adiacente (invazie a
vezicii urinare sau a rectului)

N - Ganglioni limfatici regionali

NX Ganglionii limfatici regionali nu pot fi evaluati

NO Fara metastaze la nivelul ganglionilor limfatici regionali
N1 Metastaze intr-un singur ganglion limfatic
N2 Metastaze Th mai multi ganglioni limfatici
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M - Metastaze la distanta
MO Fara metastaze la distanta
M1 Metastaze la distanta

Histopatologie

Carcinomul urotelial al uretrei este tipul histologic predominant
la barbatii cu carcinom uretral primar, urmat de carcinomul cu
celule scuamoase (CCS) si adenocarcinomul (AC).

La femei, in studiile recente se raporteaza incidente mai mari ale
adenocarcinomului, urmat de CCS, mai degraba decat de CU.
Manevrarea probelor trebuie sa respecte regulile generale publicate
de Colaborarea Internationala pentru Raportarea Cancerului.

Recomandare privind stadializarea |Nivel de

si gradarea evidenta
Utilizarea clasificarii TNM 2017 si a Ridicat

sistemului de gradare OMS 2022 pentru
stadializarea si gradarea patologica a
carcinomului uretral primar.

Diagnostic

Diagnosticul carcinomului uretral primar se bazeaza pe
examenul clinic, citologia urinara, uretroscopia cu biopsie si
imagistica transversala pentru evaluarea tumorii primare, a
ganglionilor limfatici (GL) si a organelor de la distanta.
Pacientii cu GL inghinali sau pelvieni clinic mariti prezinta
adesea metastaze ganglionare.
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Recomandari Nivel de
evidenta
Utilizarea uretrocistoscopiei cu biopsie sia | Ridicat
citologiei urinare pentru a diagnostica
carcinomul uretral.

Evaluarea prezentei metastazelor la distanta | Ridicat
prin tomografie computerizata a toracelui si
a abdomenului/pelvisului.

Utilizarea IRM a pelvisului pentru a evalua Ridicat
extinderea locala a tumorii uretrale si marirea
ganglionilor limfatici regionali.

Prognostic

Majoritatea pacientilor sunt diagnosticati tardiv, cu simptome locale
din cauza bolii avansate, iar prognosticul este prost.

Factorii de risc pentru supravietuire includ varsta, rasa, stadiul
tumorii, gradul, stadiul ganglionar, prezenta metastazelor la distanta,
tipul histologic, dimensiunea tumorii, localizarea tumorii, cancerul
concomitent de vezica urinara si tipul si modalitatea de tratament,
precum si tipul de unitate de tratament. In cazul CU si CCS
avansate local ale uretrei, tratamentul Tn unitatile universitare
imbunatateste rata de supravietuire generala (SG).

Managementul bolii
Boaléa primara la barbati
Tumorile uretrale distale prezinta rate de supravietuire semnificativ
mai bune in comparatie cu tumorile proximale. Prin urmare,
optimizarea tratamentului carcinomului uretral distal a devenit
obiectivul primar al clinicienilor pentru a imbunatati rezultatul
functional si calitatea vietii, mentinnd totodata siguranta
oncologica. A fost investigata chirurgia de conservare a penisului
pentru tumorile limitate la nivelul corpului spongios (stadiul <£T2),
folosind diferite tehnici de reconstructie. In cazul tumorilor uretrale
distale, efectuarea unei uretrectomii partiale cu o marja de
sigurantd minima nu creste riscul de recidiva locala cand evaluarea
circumferentiala completa a marginilor nu prezinta dovezi ale bolii.
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Recomandari Nivel de
evidenta
Se recomanda uretrectomia distala ca Scazut
alternativa la penectomie in cazul tumorilor
uretrale distale localizate, daca intraoperator
se pot obtine margini de rezectie negative.
Asigurarea unei evaluari circumferentiale Ridicat
complete a marginii uretrale proximale daca
se intentioneaza o interventie chirurgicala
de conservare a penisului.

Boala primara localizata la femei

La femeile cu tumori distale, chirurgia de conservare a uretrei
si radioterapia (RT) locala reprezinta alternative la
uretrectomia primara, dar sunt asociate cu un risc sporit de
recidiva tumorala si toxicitate locala.

Recomandari Nivel de
evidenta
Se recomanda interventia chirurgicala de Scazut

conservare a uretrei, ca alternativa la
uretrectomia primara, in cazul femeilor cu
tumori uretrale distale, daca intraoperator
se pot obtine margini de rezectie negative.

Se recomanda radioterapia locala, ca Scazut
alternativa la chirurgia uretrala, in cazul
femeilor cu tumori uretrale localizate, dar
trebuie discutata toxicitatea locala.

Terapie multimodala in boala avansata, atéat la barbati, cat si la
femei

Terapia multimodala in carcinomul uretral primar consta in
chirurgie definitiva plus chimioterapie, cu optiunea de RT
suplimentara. Terapia multimodala este adesea utilizata
insuficient in cazul bolii avansate local. Aceasta confera un
beneficiu in ceea ce priveste supravietuirea generala in



carcinomul uretral primar de origine uroteliala.
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Recomandari

Nivel de
evidenta

Trimiterea pacientilor cu carcinom uretral
avansat la unitatile medicale universitare.

Ridicat

Discutarea tratamentului pacientilor cu
carcinom uretral local avansat in cadrul
unei echipe multidisciplinare de urologi,
radio-oncologi si oncologi.

Ridicat

Tn cazul carcinomului uretral avansat local,
se recomanda regimurile de chimioterapie
pe baza de cisplatin cu intentie curativa
fnainte de interventia chirurgicala.

Scazut

Tn cazul carcinomului cu celule scuamoase
(CCS) avansat local al uretrei, se
recomanda combinatia de radioterapie (RT)
curativa cu chimioterapie de
radiosensibilizare pentru tratamentul
definitiv si conservarea organelor genitale.

Scazut

Se recomanda interventii chirurgicale
de salvare sau RT pentru pacientii cu
recidiva de tumora uretrala dupa
tratamentul primar.

Scazut

Se recomanda disectia ganglionilor limfatici
(GL) inghinali pentru pacientii cu CCS uretral
cu adenopatii pozitive limitate.

Scazut

Tratamentul carcinomului urotelial al prostatei

Tratamentul conservator local cu rezectie transuretrala extinsa
(TUR) si instilatie ulterioara de bacil Calmette-Guérin (BCG)
este eficace la pacientii cu carcinom uretral de prostata in
stadiul Ta sau Tis. Pacientii supusi unei interventii TUR
asupra prostatei pentru carcinomul uretral prostatic nainte de
tratamentul cu BCG prezinta rate superioare de raspuns
complet comparativ cu cei care nu sunt supusi acestei

proceduri.




Recomandari Nivel de
evidenta

Se recomanda o abordare de conservare Ridicat
a uretrei cu rezectie transuretrala (TUR) si
bacil Calmette-Guérin (BCG) pentru
pacientii cu carcinom uretral neinvaziv sau
carcinom in situ al uretrei prostatice si al
canalelor prostatice.

La pacientii care nu raspund la BCG sau la | Scazut
pacientii cu afectare extinsa a canalelor sau
stromei, se recomanda cistoprostatectomie
cu limfadenectomie pelviana extinsa.
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Se asigura o evaluare circumferentiala completa daca
se intentioneaza o interventie chirurgicala de
conservare a penisului/uretrei sau o uretrectomie
partiala.

* Carcinom cu celule scuamoase.

- ***  Trebuie luata Tn considerare limfadenectomia

regionala in cazul ganglionilor limfatici mariti clinic.

Se ia In considerare chimioterapia neoadjuvanta.

Tn cazul unei afectéri extinse sau care nu raspunde la
BCG: se ia In considerare cistoprostatectomia (primara)
+/- uretrectomie + limfadenectomie.

BCG = bacil Calmette-Guérin; CT = tomografie computerizata;
IRM = imagistica prin rezonantd magneticd;, CUP = carcinom
uretral primar; TUR = rezectie transuretrald.

Tk

*kkkk

Urmarire

Data fiind incidenta scazuta a carcinomului uretral primar,
urmarirea nu a fost investigata in mod sistematic. Prin urmare,
pare rezonabila adaptarea regimurilor de supraveghere la
factorii individuali de risc ai pacientilor. La pacientii supusi unei
interventii chirurgicale de conservare a uretrei, pare prudent sa
se pledeze pentru o monitorizare mai extinsa cu citologie
urinara, uretrocistoscopie si imagistica transversala, in ciuda
lipsei de date specifice.

Aceasta scurtd brosura se bazeaza pe Ghidurile EAU mai
cuprinzatoare (ISBN 978-94-92671-19-6), disponibile pe
website-ul EAU: http://www.uroweb.org/quidelines/.
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GHIDURILE EAU-EANM-ESTRO-
ESUR-ISUP-SI0G PRIVIND
CANCERUL DE PROSTATA

(Actualizare limitata a textului, martie 2023)

N. Mottet (Presedinte), P. Cornford (Vicepresedinte), R.C.N. van
den Bergh, E. Briers (Reprezentant expert al pacientilor), D.
Eberli, G. De Meerleer, M. De Santis, S. Gillessen, J. Grummet,
A.M. Henry, T.H. van der Kwast, G.J.L.H. van Leenders, M.D.
Mason, S. O’Hanlon, .M. van Oort, D.E. Oprea-Lager, G.
Ploussard, O. Rouviére, |.G. Schoots, J. Stranne, D. Tilki, T.
Wiegel Asociati Tn elaborarea ghidurilor: T. Van den Broeck, A.
Farolfi, G. Gandaglia, N. Grivas, M. Lardas, M. Liew, E. Linares
Espinos, P-P.M. Willemse

Introducere

Cancerul de prostata (CaP) este o afectiune complexa, in care
caracteristicile bolii, varsta, comorbiditatile si optiunile individuale
ale pacientului vor influenta alegerea tratamentului. Toate
optiunile terapeutice disponibile trebuie discutate, in detaliu, cu
pacientul.

Epidemiologie si prevenirea riscurilor

Cancerul de prostata este al doilea cel mai frecvent cancer la
barbati. Reprezinta o problema majora de sanatate publica, in
special in tarile dezvoltate, din cauza procentului ridicat de
barbati in varsta din populatia generala si a riscului potential de
tratament excesiv Tn urma stabilirii precoce a diagnosticului.
Exista trei factori de risc bine-cunoscuti pentru CaP: varsta
naintatd, originea etnica si predispozitia genetica. Tn prezent,
nu exista dovezi cu nivel de incredere ridicat conform carora
masurile de prevenire pot reduce riscul de CaP.
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Sisteme de clasificare si de stadializare
Pentru stadializare se utilizeaza clasificarea pe baza de tumora,
ganglion, metastaza (TNM) din 2017 (Tabelul 1).

Tabelul 1: Clasificarea TNM din 2017

T - Tumora primara
(stadiu bazat doar pe tuseu rectal [TR])
TX  Tumora primara nu poate fi evaluata
TO  Nu exista dovezi de tumora primara
T Tumora inaparenta clinic, nepalpabila
T1a Descoperire incidentala a unei leziuni tumorale
la examenul histopatologic in procent de 5%
sau mai putin din tesutul rezecat

T1b Descoperire incidentala a unei leziuni tumorale
la examenul histopatologic intr-un procent mai
mare de 5% din tesutul rezecat

T1c Tumora identificata prin intermediul
biopsiei cu ac (de exemplu, in contextul
unui nivel ridicat al PSA)

T2  Tumora palpabila si delimitata in interiorul prostatei
T2a Tumora invadeaza o jumatate de lob sau mai putin
de o jumatate de lob
T2b Tumora invadeaza mai mult de jumatate de lob, dar

nu ambii lobi
T2c Tumora invadeaza ambii lobi

T3  Tumora se extinde palpabil prin capsula prostatica
T3a Extensie extracapsulara (unilaterala sau bilaterala)
T3b Tumora invadeaza vezicula (veziculele) seminala
(seminale)

T4  Tumora este fixa sau invadeaza structurile adiacente,
altele decéat veziculele seminale: sfincterul extern, rectul,
muschii ridicatori si/sau peretele pelvin.




N - Ganglioni limfatici regionali (pelvieni)1

NX  Ganglionii limfatici regionali nu pot fi evaluati

NO

Fara invazie la nivelul ganglionilor limfatici regionali

N1

Invazie la nivelul ganglionilor limfatici regionali

M - Metastaze la distantaz

MO  Fara metastaze la distanta

M1  Metastaze la distanta
M1a Ganglion(i) limfatic(i) neregional(i)
M1b Os (oase)
M1c Alt(e) localizare(ari)

1 Metastazele cu dimensiune mai mica sau egala cu 0,2 cm pot fi
clasificate ca pNmi.

2 Cand metastazele sunt prezente la nivelul mai multor situsuri,
se utilizeaza categoria cea mai avansata. (p)M1c este categoria
cea mai avansata.

Stadializarea anatomopatologica (pTNM) are la baza evaluarea
histopatologica a tesuturilor si se efectueaza, in general, in
paralel cu stadializarea clinica TNM, cu exceptia stadiului clinic
T1c si a substadiilor T2. Toate cazurile de CaP confirmat din
punct de vedere histopatologic si delimitat la nivelul organului
dupa prostatectomia radicala (PR) sunt in stadiul
anatomopatologic pT2, iar clasificarea UICC curenta nu mai
recunoaste substadiile pT2.

Tabelul 2: Grupuri de risc EAU pentru recidiva
biochimica a cancerului de prostata localizat
si a celui local-avansat

Definitie
Risc Risc Risc ridicat
redus intermediar

PSA <10 PSA 10-20 PSA <20 orice nivel al
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ng/ml ng/ml ng/ml PSA
si GS <7 sau GS 7 sau GS >7 orice GS (orice|
(grad ISUP 1)| (grad ISUP 2/3)| (grad ISUP grad ISUP)*
4/5)
sicT1-2a* sau cT2b* sau cT2c* cT3-4* sau
CN+**
Localizat Local-
avansa
t

GS = scor Gleason; ISUP = Societatea Internationala de
Patologie Urologica; PSA = antigenul specific prostatic.
* Pe baza tuseului rectal.

** Pe baza examindrii CT/scintigrafiei osoase.



Au fost adoptate grupurile de gradare ale Societatii Internationale
de Patologie Urologica (ISUP) si Organizatiei Mondiale a
Sanatatii (OMS) din 2022, care permit pacientilor sa inteleaga
mai bine evolutia carcinomului de prostata in momentul
diagnosticului, separand in acelasi timp adenocarcinomul GS 7
n doua categorii foarte distincte din punct de vedere prognostic;
grupul de grad 2 pentru GS 7(3+4) si grupul de grad 3 pentru GS
7(4+3) (a se vedea Tabelul 3).

Tabelul 3: Grad ISUP 2014/0MS 2022

Scor Gleason Grad ISUP
2-6 1
7(3+4) 2
7(4+3) 3
8 (4+4 sau 3+5 sau 5+3) 4
9-10 5

CaP cu semnificatie clinica

Expresia ,cu semnificatie clinicd” este utilizata pe scara larga
pentru a identifica CaP care asociaza un risc semnificativ de
morbiditate sau deces la anumiti pacienti in contrast cu tipurile
de CaP care nu prezinta un astfel de comportament. Aceasta
diferenta este deosebit de importanta, deoarece CaP fara
semnificatie clinica, care nu determina leziuni, este frecvent
diagnosticat si tratat excesiv cu riscul aparitiei unor reactii
adverse severe. CaP cu risc scazut nu are semnificatie clinica
n cazul majoritatii pacientilor. Suplimentar, o categorie de
pacienti cu cancere ISUP 2 cu volum tumoral redus pot fi
considerati fara semnificatie clinica, in functie de nivelul PSA,
de rezultatele examinarii imagistice prin rezonanta magnetica
(IRM) si de procentul aspectului histologic de grad 4. In general,
pacientii identificati ca avand CaP fara semnificatie clinica
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necesita supraveghere activa (SA) pana in momentul in care
speranta de viata scade sub 10 ani. CaP cu risc ridicat are
semnificatie clinica in cazul majoritatii pacientilor, cu exceptia
celor cu speranta de viata limitata.

Depistarea precoce

O strategie personalizata si ajustata Tn functie de risc in vederea
depistarii precoce poate fi, totusi, asociata cu un risc substantial de
supradiagnosticare si supratratare.

Este esential sa ne amintim ca intreruperea legaturii dintre
stabilirea diagnosticului pozitiv si tratamentul activ radical
reprezinta singura modalitate de a limita supratratamentul,
mentinand Tn acelasi timp beneficiul potential al unui diagnostic
precoce individual in cazul pacientilor care il solicita.

Recomandari pentru testarea Nivel de
germinala* incredere

Se ia In considerare testarea germinala la Scazut
pacientii cu CaP metastazat.

Se ia In considerare testarea germinala Scazut
la pacientii cu CaP cu risc ridicat si care
au un membru al familiei diagnosticat cu
CaP la o varsta <60 de ani.

Se ia in considerare testarea germinala la Scazut
pacientii care au mai multi membri ai familiei
diagnosticati cu CaP la o varsta <60 de ani
sau un membru al familiei care a decedat din
cauza CaP.

Se ia In considerare testarea germinala la Scazut
pacientii cu antecedente familiale de mutatii
cu risc ridicat la nivelul celulelor germinale
sau cu antecedente familiale de cancere




multiple in cadrul aceleiasi ramuri a familiei.

*Este necesara consiliere genetica inainte de a efectua testare

germinala.

nivelului PSA in cazul pacientilor bine

informati, cu risc ridicat de a avea CaP:

« barbati incepand cu varsta de 50 de ani;

* barbati incepand cu varsta de 45 de ani
si antecedente familiale de CaP;

* barbati de origine africana incepand cu
varsta de 45 de ani;

« barbati purtatori de mutatii BRCA2 incepand
cu varsta de 40 de ani;

Recomandari privind screening-ul si | Nivel de
depistarea precoce incredere
Nu se efectueaza testarea antigenului Ridicat
specific prostatic (PSA) la barbati fara ca

acestia sa fie informati cu privire la riscurile si

beneficiile potentiale.

Se recomanda o strategie personalizata si Scazut
ajustata in functie de risc pentru depistarea

precoce a unui pacient bine informat, cu

speranta de viata de cel putin 10-15 ani.

Se recomanda testarea precoce a Ridicat
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Se recomanda o strategie ajustata n functie

de risc (pe baza nivelului initial al PSA), cu

intervale de urmarire de 2 ani pentru cei care

prezinta risc initial:

« barbati cu un nivel al PSA >1 ng/ml la
varsta de 40 de ani;

« barbati cu un nivel al PSA >2 ng/ml la
varsta de 60 de ani;

Se amana urmarirea la 8 ani in cazul celor
care nu prezinta risc.

Scazut

Tn cazul pacientilor asimptomatici cu un
nivel al antigenului specific prostatic
(PSA) intre 3-10 ng/ml si rezultat normal
la tuseul rectal (TR), se repeta analiza
PSA nainte de a efectua alte investigatii.

Scazut




La pacientii asimptomatici, cu un nivel al PSA Ridicat
intre 3-10 ng/ml si rezultat normal la TR, se
utilizeaza unul dintre urmatoarele instrumente
pentru stabilirea indicatiei de biopsie:
« calculator de risc, cu conditia ca acesta sa
fie calibrat corect in functie de prevalenta in
populatie;
« Imagistica prin rezonanta magnetica la nivelul
prostatei
» Testarea unui biomarker seric sau urinar Scazut
suplimentar
Se renunta la stabilirea unui diagnostic precoce | Ridicat
al CaP in functie de speranta de viata si de
statusul de performanta; este putin probabil ca
pacientii cu speranta de viata <15 ani sa obtina
beneficii.

Evaluare diagnostica

Diagnostic clinic

Suspiciunea de cancer de prostata are la baza, de obicei,
rezultatul la TR si/sau nivelul PSA. Diagnosticul final depinde
de confirmarea histopatologica a adenocarcinomului in
fragmentele recoltate prin biopsie prostatica, in probele de
rezectie transuretrala a prostatei sau in cele de
adenomectomie pentru hiperplazia benigna a prostatei.
Decizia de a continua sau nu cu utilizarea altor metode de
diagnostic si de stadializare este ghidata de optiunile
terapeutice disponibile pentru pacient, luand in considerare
speranta de viata a acestuia. Procedurile de diagnostic care
nu influenteaza decizia terapeutica pot fi, de obicei, evitate.
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Recomandari privind Nivel de
imagistica prin rezonanta incredere
magnetica (IRM) in decizia de

efectuare a biopsiei

Recomandari in cazul tuturor pacientilor

Nu se utilizeaza examinarea IRM ca instrument| Ridicat

de screening initial.

Se respecta recomandarile PI-RADS privind Ridicat

efectuarea IRM si interpretarea rezultatelor, iar
analiza rezultatelor IRM se efectueaza in
cadrul unor sedinte multidisciplinare cu
feedback anatomopatologic.

Recomandari in cazul pacientilor la care nu s-a efectuat

biopsie

Se recomanda examinarea IRM inainte de
biopsia de prostata.

Ridicat

in cazul in care rezultatul examinarii IRM este
pozitiv (adica, scor PI-RADS 23), se
recomanda biopsie tintita si biopsie
sistematica.

Ridicat

Tn cazul in care rezultatul examinarii IRM este
negativ (adica, scor PI-RADS <2), iar
suspiciunea clinica de CaP este redusa (de
exemplu, nivelul PSA <0,15 ng/ml), se poate
renunta la efectuarea biopsiei in urma unui
proces decizional comun cu pacientul.

Scazut

Recomandari in cazul pacientilor cu rezultat
biopsie efectuata anterior

negativ la o

Se recomanda examinarea IRM inainte de Ridicat
biopsia de prostata.
n cazul in care rezultatul examinarii IRM este | Scazut

pozitiv (adica scor PI-RADS =3), se recomanda
doar biopsie tintita.




Tn cazul in care rezultatul examinarii IRM
este negativ (adica scor PI-RADS <2), iar
suspiciunea clinica de CaP este ridicata, se
efectueaza biopsie in urma unui proces
decizional comun cu pacientul.

Ridicat
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Figura 1: Algoritmul de efectuare al biopsiei de
prostata in vederea reducerii complicatiilor

infectioase

Exista indicatie de efectuare a
biopsiei de prostats?

Este posibila biopsia prin abord
transperineal?

I

Da Nu
Y y
Biopsie prin abord transperineal — prima Biopsie prin abord transrectal —a doua
alegere (®DOO) cu: alegere (D®OE) cu:
e dezinfectia zonei perineale e pregatirea zonei rectale cu aplicare de
* profilaxie cu antibiotice solutie de iod povidona
Recomandari privind biopsia de Nivel de
prostata incredere*
Se efectueaza biopsia de prostata prin Ridicat
abord transperineal datorita riscului mai
mic de complicatii infectioase.
Se efectueaza dezinfectie chirurgicala de rutina| Ridicat
a zonei cutanate perineale Tn cazul biopsiei
prin abord transperineal.
Se efectueaza dezinfectia zonei rectale cu Ridicat
solutie de iod povidona Tnainte de efectuarea
biopsiei de prostata prin abord transrectal.
Nu se administreaza fluorochinolone in Ridicat
cadrul efectuarii biopsiei de prostata, in
conformitate cu decizia finala a Comisiei
Europene privind EMEA/H/A-31/1452.




Se efectueaza profilaxie tintita pe baza Scazut
prelevarii unei probe de la nivel rectal cu
ajutorul unui tampon sau a efectuarii unei
coproculturi; profilaxie suplimentara (doua sau
mai multe clase diferite de antibiotice); sau
administrarea de antibiotice alternative (de
exemplu, fosfomicina trometamol**,
cefalosporine, aminoglicozide) pentru
profilaxia cu antibiotice in cazul efectuarii
biopsiei prin abord transrectal.

Fragmentele de tesut provenite din situsuri Ridicat
diferite Tn cadrul biopsiilor de prostata trebuie
trimise separat in vederea prelucrarii si
raportarii anatomopatologice.

*Nivelurile de incredere de mai sus sunt explicate aici datorita
implicatiilor clinice majore ale acestor recomandari. Desi
datele care aratd un risc mai mic de infectie prin abord
transperineal au un grad scézut de certitudine, semnificatia
statistica si clinica a acestora justifica acordarea nivelului de
incredere ,Ridicat”. De asemenea,se acorda niveluri de
incredere ridicate si pentru dezinfectia cutanata de rutina in
cazul efectudrii biopsiei prin abord transperineal si pentru
dezinfectia zonei rectale cu solutie de iod povidond in cazul
biopsiei prin abord transrectal, deoarece, desi calitatea datelor
este scazutd, beneficiul clinic este ridicat si punerea in
practicé este usor de realizat. Se acorda nivelul de incredere
,Ridicat” pentru evitarea administrarii de fluorochinolone in
contextul efectudrii biopsiei de prostata, din cauza implicatiilor
sale juridice in Europa.

**Indicatia de administrare a fosfomicinei trometamol in
contextul efectuarii biopsiei de prostata a fost retrasa in
Germania, deoarece producatorul nu a prezentat datele de
farmacocinetica necesare in sprijinul acestei indicatii. Medicii
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urologi sunt sfatuiti s& se informeze cu privire la recomandarile
pe plan local in legéatura cu utilizarea fosfomicinei trometamol
in contextul biopsiei de prostata.

Examinarea anatomopatologica a biopsiilor de prostata
Raportul anatomopatologic al probei de biopsie include tipul de
carcinom si parametrii care descriu extensia acestuia (de

exemplu, procentul de fragmente pozitive, procentul sau numarul

de milimetri de invazie a cancerului per fragment), precum si

scorul Gleason (GS) pentru fiecare situs de biopsie si GS global.
Raportarea unei probe de PR include tipul de carcinom, gradul

ISUP global, stadiul anatomopatologic si statusul marginilor de
rezectie chirurgicala.

Recomandari privind stadializarea CaP

Stadializarea pentru orice grup de risc | Nivel de
incredere

Se efectueaza examinare IRM Tnainte de Scazut

efectuarea biopsiei pentru a obtine informatii

despre stadializarea locala.

Tratamentul nu trebuie modificat in functie de Ridicat

rezultatele PSMA PET/CT, conform datelor
disponibile in prezent.

CaP localizat cu risc scazut

Nu se efectueaza examinari imagistice Ridicat
suplimentare Tn scopul stadializarii.
CaP cu risc intermediar

n caz de grad ISUP 3, se efectueazi cel Scazut
putin examinare imagistica a abdomenului si
pelvisului si scintigrafie osoasa pentru
depistarea metastazelor.

CaP localizat cu risc ridicat / CaP avansat local
Se efectueaza screening pentru metastaze, Ridicat
incluzand cel putin examinarea imagistica a




abdomenului si pelvisului si scintigrafia
osoasa.

Cand se efectueaza PSMA-PET sau examinare
IRM la intregului corp pentru a creste
sensibilitatea, trebuie sa se tina cont de lipsa de
date privind rezultatele modificarilor ulterioare
ale tratamentului.

Ridicat

Evaluarea sperantei de viata si a starii de

sanatate

Recomandari

Nivel de

incredere

Se utilizeaza speranta de viata, starea de
sanatate si comorbiditatile individuale n cadrul
managementul CaP.

Ridicat

Se utilizeaza instrumentele Geriatric-8, mini-COG
si Scara Clinica a Fragilitatii pentru screeningul
starii de sanatate

Ridicat

Se efectueaza evaluare geriatrica completa de
catre medicul specialist in cazul pacientilor cu
scor G8 <14.

Ridicat

Se recomanda administrarea unui tratament
standard in cazul pacientilor vulnerabili cu
deficite reversibile (dupa rezolvarea problemelor
geriatrice), similar cu cel al pacientilor apti, daca
speranta de viata este >10 ani.

Scazut

Se recomanda administrarea unui tratament
specific pacientilor cu deficite ireversibile.

Scazut

Se recomanda administrarea exclusiva de
tratament simptomatic in cazul pacientilor

fragili.

Ridicat
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Figura 2: Arbore de decizie pentru evaluarea starii de
sanatate (barbati cu varsta >70 de ani)**

Evaluare conform G8 si mini-COG™

pe

Scor G8 >14/17: nu
este necesard
evaluare geriatrica

A

Scor G8 <14/17
este obligatorie o evaluare
geriatrica completd

A A

ADL anormal: 1 sau 2

ADL anormal: >2

Pierdere in greutate 5- - Pierdere in greutate
10% >10%

Comorbiditati de grad - Comorbiditati de grad
1-2 conform CISR-G 3-4 conform CISR-G

Evaluare geriatrica
apoi interventie geriatrica

Grupul 1
Apti

Grupul 2 Grupul 3
Vulnerabili Fragili

Mini-COG™ = Test cognitiv Mini-COGtm; ADL = activitati
Zilnice - daily living; CIRS-G = Scor cumulat de evaluare a
bolii — Geriatrie (Cumulative lliness Rating Score -
Geriatrics); CGA = evaluare geriatrica completa
(comprehensive geriatric assessment).

*In cazul testului Mini-COGTwm, o valoare prag <3/5 indica
necesitatea trimiterii pacientului pentru evaluare completa
in contextul unei posibile demente.

**Reprodus cu permisiunea Elsevier, dupa Boyle H.J., et al.

Eur J Cancer 2019:116; 116.



Managementul bolii
Amanarea tratamentului

Majoritatea pacientilor cu CaP localizat nu vor beneficia in urma
unui tratament definitiv, iar 456% dintre pacientii cu CaP depistat
cu ajutorul analizei PSA pot fi luati in considerare in vederea

amanarii tratamentului.

in cazul pacientilor cu comorbiditéti si speranté de viata limitata,
tratamentul CaP localizat poate fi amanat pentru a evita

diminuarea calitatii vietii (QoL).

Recomandari generale privind tratamentul

activ al CaP*

Recomandari

Nivel de

incredere

Nicio optiune de tratament activ nu a
demonstrat superioritate in comparatie cu
alte optiuni de management activ sau cu un
tratament activ amanat in ceea ce priveste
supravietuirea globala si supravietuirea
cancer-specifica, Tn cazul bolii localizate
clinic, cu risc scazut/intermediar.

Ridicat

Se recomanda o politica de asteptare vigilenta n
cazul pacientilor asimptomatici cu boala
localizata clinic si cu speranta de viata <10 ani
(in functie de comorbiditati si varsta).

Ridicat

Pacientii trebuie informati in legatura cu faptul ca
toate tratamentele active au reactii adverse.

Ridicat

Tratament chirurgical

Prostatectomia radicala (PR) poate fi amanata in
conditii de siguranta timp de cel putin 3 luni de la
stabilirea diagnosticului in orice categorie de risc.

Scazut
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Pacientii trebuie informati ca nicio metoda
chirurgicala (PR clasica, laparoscopica sau
robotica) nu si-a demonstrat in mod clar
superioritatea in privinta rezultatelor
functionale sau oncologice.

Scazut

Cand se considera necesara efectuarea
limfodisectiei (LND) pe baza unei nomograme,
se recomanda LND extinsa pentru o stadializare
optima.

Ridicat

Se recomanda evitarea prezervarii
bandeletelor neurovasculare cand exista risc
de extensie extracapsulara ipsilaterala (pe
baza stadiului cT, a gradului ISUP, a imagisticii
prin rezonanta magnetica sau a asocierii
acestor informatii in cadrul unei nomograme).

Scazut

Nu se recomanda terapie neoadjuvanta de
deprivare androgenica inainte de interventia
chirurgicala.

Ridicat

Tratament radioterapeutic

Se recomanda radioterapie cu intensitate
modulata (IMRT) sau arcterapie modulata
volumetric (VMAT) plus radioterapie ghidata
imagistic (IGRT) ca tratament definitiv al CaP
prin radioterapie externa.

Ridicat

Se recomanda radioterapie cu hipofractionare
moderata (HFX) in asociere cu IMRT/VMAT
plus IGRT pentru prostata, in cazul pacientilor
cu boala localizata (60 Gy/20 de fractii in 4
saptamani sau 70 Gy/28 de fractii in 6
saptamani).

Ridicat

Se recomanda brahiterapie cu nivel scazut al
dozei de radiatii (LDR) ca monoterapie in cazul
pacientilor cu functie urinara buna si boala cu
risc intermediar favorabil conform NCCN.

Ridicat




Se recomanda administrarea brahiterapiei LDR
sau cu nivel crescut al dozei (HDR) in asociere
cu IMRT/VMAT plus IGRT in cazul pacientilor
cu functie urinara buna si boala cu risc
intermediar nefavorabil sau cu risc ridicat
conform NCCN si/sau boala local- avansata.

Scazut

chirurgicale sau a radioterapiei

Optiuni terapeutice active in afara interventiei

Se recomanda utilizarea terapiilor focale cu
ultrasunete focalizate de intensitate ridicata sau
crioterapie Tn cadrul unui studiu clinic sau al unui
registru prospectiv.

Ridicat

*Toate recomandarile au la baza examene imagistice
standard incluz&nd scintigrafia osoasé si examinarea

CT/IRM a abdomenului/pelvisului.

Recomandari privind tratamentul de prima

linie in diferite stadii ale bolii*

histologic de afectare
intraductala in urma biopsiei
trebuie exclusi din SA.

Recomandari Nivel de
incredere

Boala cu risc redus
Asteptare Se recomanda AV in cazul Ridicat
vigilenta (AV) pacientilor cu speranta de

viata <10 ani.
Supravegher | Managementul pacientilor Ridicat
e activa (SA) | cu speranta de viata >10

ani si boala cu risc redus se

efectueaza prin SA.

Selectia pacientilor

Pacientii cu rezultat Ridicat
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Se efectueaza examen
imagistic prin rezonanta
magnetica (IRM) Thaintea
efectuarii unei biopsii de
confirmare in cazul in care
nu s-a efectuat IRM Tnainte
de biopsia initiala.

Ridicat

Se efectueaza atat biopsie
tintita (a oricarei leziuni cu
scor PI-RADS 23), cat si
biopsie sistematica in cazul
n care se efectueaza
biopsie de confirmare.

Scazut

in cazul in care nu este
disponibil examenul IRM,
trebuie efectuate biopsii
prostatice de confirmare
conform protocolului.

Scazut

Daca un pacient a efectuat
initial un examen IRM,
urmat de biopsii
sistematice si tintite,
efectuarea de biopsii de
confirmare nu este
necesara.

Scazut

Boala cu risc

intermediar

AV

Se recomanda AV in cazul
pacientilor asimptomatici,
cu speranta de viata <10
ani.

Ridicat




SA

Se recomanda SA pacientilor
foarte bine selectati, cu boala
din grupul de gradare ISUP 2
(sub 10% grad de
diferentiere celulara 4, PSA
<10 ng/ml, £cT2a, extensie
redusa a bolii la evaluarea
imagistica si extensie
scazuta a bolii la evaluarea
prin biopsie [definita ca <3
fragmente pozitive si
afectare neoplazica <50%
per fragment) sau un alt
criteriu unic de boala cu risc
intermediar, cu extensie
scazuta a bolii la evaluarea
imagistica si extensie
scazuta a bolii la nivelul
biopsiei, acceptand riscul
potential crescut de
metastazare.

Scazut

Pacientii cu boala din
grupul de gradare ISUP 3
trebuie exclusi din

protocoalele de SA.

Ridicat

87



88

Se reclasifica pacientii cu boala
din grupul ISUP 2 cu volum
redus inclusi in protocoalele de
SA, daca biopsiile sistematice
repetate fara suport imagistic
IRM, efectuate in timpul
monitorizarii, evidentiaza >3
fragmente pozitive sau un raport
maxim de invazie a cancerului
per fragment >50% in boala de
grad ISUP 2.

Scazut

Prostatecto
mie radicala
(PR)

Se recomanda PR in cazul
pacientilor cu speranta de viata
>10 ani.

Ridicat

Prostatectomia radicala poate fi
amanata in conditii de siguranta
timp de cel putin 3 luni.

Scazut

Se recomanda efectuarea unei
interventii chirurgicale cu
conservarea bandeletelor
neurovasculare la pacientii cu
risc scazut de boala
extracapsulara ipsilaterala.

Ridicat

Excizia
extinsa a
ganglionilor
limfatici
pelvieni
(ePLND)

Se efectueaza ePLND-
limfodisectie pelvina extinsa- in
functie de riscul de invazie la
nivelul ganglionilor limfatici (GL)
rezultat din nomograma
validata.

Scazut

Radioterapie

Se efectueaza brahiterapie cu
nivel scazut al dozei (LDR) in
cazul pacientilor cu functie urinara
buna si boala cu risc intermediar
favorabil conform NCCN.

Ridicat




Se efectueaza radioterapie cu
intensitate modulata
(IMRT)/arcterapie modulata
volumetric (VMAT) plus
radioterapie ghidata imagistic
(IGRT), cu o doza totala de 76-
78 Gy sau radioterapie
moderata cu hipofractionare (60
Gy/20 fractii in 4 saptamani sau
70 Gy/28 fractii in 6 saptamani),
in asociere cu terapia de
deprivare androgenica (ADT) de
scurta durata (4-6 luni).

Ridicat

Se recomanda administrarea
unei doze amplificate (boost) de
brahiterapie LDR in asociere cu
IMRT/VMAT plus IGRT
pacientilor cu functie urinara
buna si boala cu risc
intermediar nefavorabil conform
NCCN, in asociere cu ADT de
scurta durata (4-6 luni).

Scazut

Se recomanda administrarea
unei doze amplificate de
brahiterapie cu nivel al dozei
ridicat (HDR) in asociere cu
IMRT/VMAT plus IGRT
pacientilor cu functie urinara
buna si boala cu risc
intermediar nefavorabil conform
NCCN, in asociere cu ADT de
scurta durata (4-6 luni).

Scazut

Alte optiuni
terapeutice

Se recomanda terapie ablativa
a intregii glande-terapie focala-
( crioterapie, ultrasunetele
focalizate de intensitate ridicata

Ridicat
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etc.) sau terapia ablativa focala
n cadrul studiilor clinice sau al
registrelor de pacienti.

Nu se recomanda administrarea
de ADT in monoterapie
barbatilor asimptomatici care nu
pot beneficia de niciun
tratament local.

Scazut

Boala localizata cu risc ridicat

AV

Se recomanda AV in cazul
pacientilor asimptomatici, cu
speranta de viata <10 ani.

Ridicat

PR

Prostatectomia radicala
poate fi amanata in conditii
de siguranta timp de cel putin
3 luni.

Scazut

Se recomanda PR pacientilor
selectati ca parte a unei
terapii multimodale.

Ridicat

ePLND

Se efectueaza ePLND in
cazul CaP cu risc ridicat.

Ridicat

Nu se efectueaza examen
extemporaneu la nivel
ganglionar in timpul PR
pentru a decide daca
procedura trebuie continuata
sau abandonata.

Ridicat

Radioterapie

Se recomanda pacientilor
administrarea de
IMRT/VMAT plus IGRT cu
76-78 Gy in asociere cu
ADT pe termen lung (2 pana
la 3 ani).

Ridicat




Se recomanda pacientilor cu
functie urinara buna
administrarea de IMRT/VMAT
plus IGRT cu doza amplificata
de brahiterapie (fie HDR, fie
LDR) in asociere cu ADT pe
termen lung (2 pana la 3 ani).

Scazut

Optiuni Nu se recomanda terapie Ridicat
terapeutice focala
in afara Se recomandé& administrarea | Ridicat
interventiei ADT in monoterapie doar
chirurgicale acelor pacienti care nu
sau a doresc sau nu pot primi nicio
radioterapiei | forma de tratament local,
daca prezinta un timp de
dublare a nivelului PSA <12
luni si asociaza fie un nivel al
PSA >50 ng/ml, fie tumora
este slab diferentiata.
Boala local-avansata
PR Se recomanda PR pacientilor cu | Scazut
boala cNO ca parte a
tratamentului multimodal.
ePLND Se efectueaza ePLND. Ridicat
Tratamente |Se recomanda pacientilor cu Ridicat
radioterapeu | boald cNO administrarea de
tice IMRT/VMAT plus IGRT in
asociere cu ADT pe termen lung.
Se recomanda pacientilor cu Scazut

boala cNO si functie urinara buna
administrarea de IMRT/VMAT

plus IGRT cu doza amplificata de
brahiterapie (fie HDR, fie LDR) in
asociere cu ADT pe termen lung.
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Se administreaza ADT pe
termen lung, timp de cel putin
doi ani.

Ridicat

Se recomanda administrarea de
IMRT/VMAT plus IGRT la nivelul
prostatei in asociere cu ADT pe
termen lung si tratament cu
abiraterona timp de 2 ani in cazul
pacientilor cu boala cNOMO cu
factori de risc ridicat 22 (cT3-4,
scor Gleason =8 sau nivel al PSA
240 ng/ml).

Ridicat

Se recomanda administrarea de
IMRT/VMAT plus IGRT la nivelul
prostatei si pelvisului in asociere
cu ADT pe termen lung si
tratament cu abiraterona timp de
2 ani in cazul pacientilor cu
boala cN1MO.

Ridicat

Se recomanda administrarea
unui tratament local (fie PR, fie
IMRT/VMAT plus IGRT) in
asociere cu ADT pe termen
lung pacientilor cu boala cN1.

Ridicat

Optiuni
terapeutice
in afara
interventiei
chirurgicale
sau a
radioterapiei

Nu se recomanda terapie
focala.

Ridicat

Tratamentul adjuvant pentru boala pNO si pN1
dupa prostatectomie radicala
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Boala pNO si
pN1

Nu se administreaza ADT ca
tratament adjuvant in cazul
pacientilor cu boala pNO.

Ridicat

n cazul pacientilor cu boala pNO
din grupul de gradare ISUP 4-5
si boala pT3 £ margini pozitive,
se recomanda terapie adjuvanta
cu IMRT/VMAT plus IGRT.

Ridicat

Tn cazul pacientilor cu boala
pN1, dupa efectuarea eLND,
se discuta trei optiuni de
management, in functie de
caracteristicile invaziei
ganglionare:

1. Se recomanda ADT ca
tratament adjuvant;

2. Se recomanda ADT ca
tratament adjuvant cu
efectuarea suplimentara
de IMRT/VMAT plus
IGRT;

3. Se recomanda monitorizarea
pacientului dupa efectuarea
eLND si <2 ganglioni pozitivi
si un nivel al PSA <0,1
ng/ml.

Scazut

Tratamente non-curative sau paliative ca

tratament de prima linie

Persistenta nivelului PSA dupa prostatectomia

radicala
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Se recomanda efectuarea
unei tomografii cu emisie de
pozitroni tintita pentru
antigenul membranar specific
prostatic (PSMA PET) in cazul
pacientilor cu un nivel
persistent al PSA >0,2 ng/ml,
daca rezultatele vor influenta
deciziile terapeutice ulterioare.

Scazut

dovezi de boala metastatica RT

suplimentar.

de salvare si tratament hormonal

Se administreaza pacientilor fara | Scazut

*Toate recomandarile au la bazd examene imagistice
standard incluz&nd scintigrafia osoasé si examinarea

CT/IRM a abdomenului/pelvisului.

Urmarire pe parcursul supravegherii active

Recomandari privind urmarirea pe
parcursul supravegherii active

Nivel de
incredere

Urmarirea de baza in timpul supravegherii active
(SA) se realizeaza conform unui protocol strict
care include efectuarea de tuseu rectal (cel putin
o data pe an), evaluarea nivelului antigenului
specific prostatic (PSA) (cel putin o data la 6 luni)
si repetarea biopsiei la fiecare 2 sau 3 ani.

Ridicat

Se efectueaza examinare imagistica prin
rezonanta magnetica (IRM) si se repeta biopsia
daca nivelul PSA este in crestere (timp de

dublare a nivelului PSA <3 ani).

Ridicat




Se reclasifica pacientii cu boala din grupul de
gradare ISUP 2 si volum prostatic redus inclusi in
protocoalele de SA, in cazul in care biopsii
sistematice repetate fara suport imagistic IRM,
efectuate in timpul monitorizarii, evidentiaza >3
fragmente pozitive sau un raport maxim de
invazie per fragment >50% in boala de grad
ISUP 2.

Scazut

Modificarea tratamentului se stabileste in functie
de progresia inregistrata prin biopsie, nu de
progresia Tnregistrata la examinarea IRM si/sau a
nivelului PSA.

Scazut

Pacientii cu rezultate PI-RADS 1-2 la
examinarea IRM si nivel scazut al PSA (<0,15)
pot fi exceptati de la repetarea biopsiei.

Scazut
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Urmarire dupa prostatectomie radicala sau

radioterapie

« Dupa PR, nivelul PSA trebuie sa fie nedetectabil (<0,1
ng/ml). Orice crestere a nivelului PSA dupa PR reprezinta
recidiva tumorala. Un nivel al PSA >0,1 ng/ml dupa PR
reprezinta un semnal al existentei unui tesut tumoral
prostatic rezidual.

= Dupa obtinerea unui nivel al PSA nedetectabil in urma
efectuarii PR, un nivel al PSA >0,4 ng/ml si in crestere
reprezinta cel mai fidel factor de predictie al metastazelor
ulterioare.

* Dupa RT, un nivel al PSA > nadir + 2 ng/ml reprezinta cel
mai fidel factor de predictie al metastazelor ulterioare.

» Nodulii palpabili si cresterea nivelului seric al PSA sunt,
adesea, semne de recidiva tumorala locala.

n caz de recidivd, decizia privind tratamentul de salvare ulterior
NU trebuie sa se bazeze pe valorile prag ale PSA enumerate
mai sus, ci pe clasificarea riscului conform EAU si pe o discutie
cu pacientul.

Recomandari privind urmarirea dupa Nivel de
prostatectomie radicala sau incredere
radioterapie

Pacientii asimptomatici sunt urmariti in mod Ridicat

obisnuit prin efectuarea unei anamneze
specifice bolii si a unei evaluari a nivelului seric
al antigenului specific prostatic (PSA).

in caz de recidiva, se efectueaza examinare Ridicat
imagistica doar in cazul in care rezultatul va
influenta planul de tratament.




Categorii de risc EAU pentru recidiva biochimica

Risc scazut
conform EAU

Risc ridicat
conform EAU

>18 luni SI
grad bioptic ISUP <4

Dupa PSA-DT >1 an PSA-DT <1 an
PR Sl SAU
grad anatomopatologic | grad anatomopatologic
ISUP <4 ISUP 4-5
Dupa interval pana la interval pana la
RT recurenta biochimica recurenta biochimica

<18 luni
SAU
grad bioptic ISUP 4-5

Recomandari privind boala metastatica,
tratamentul de linia a doua si tratamentul

paliativ

Recomandari

Nivel de
incredere

Tratament de prima linie in cazul bolii metastazate

Ridicat

Pacienti M1* | Se recomanda
Toate administrarea imediata de
recomanddrile |tratament sistemic de
au la baza deprivare androgenica
boala (ADT) pentru a ameliora
metastatica simptomele si a reduce
definita prin riscul de sechele potential
scintigrafie grave ale bolii in stadiu
0soasd si avansat (compresie
examinare medulara, fracturi
CT/IRM. patologice, obstructie
ureterald) la pacientii
simptomatici M1.
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La initierea ADT, se
recomanda tratament cu
antagonisti ai hormonului
de eliberare a hormonului
luteinizant (LHRH) sau
orchidectomie in cazul
pacientilor cu complicatii
clinice iminente, cum ar fi
compresia medulara sau
obstructia subvezicala.

Ridicat

Se recomanda
administrarea precoce
de tratament sistemic
pacientilor M1 a caror
tumora este
asimptomatica.

Ridicat

Se recomanda
administrarea pe termen
scurt a unui antagonist al
receptorilor androgenici
(RA) de generatie mai
veche la pacientii M1 in
cazul carora se initiaza
administrarea unui
agonist LHRH pentru a
reduce riscul aparitiei
fenomenului de flare-up

Scazut

Nu se administreaza
tratament cu antagonist
RA Tn monoterapie in
cazul pacientilor cu boala

M1.

Ridicat




Se discuta administrarea
de tratament combinat,
ce include ADT plus
tratament sistemic, la toti
pacientii M1.

Ridicat

Nu se recomanda
administrarea ADT in
monoterapie pacientilor a
caror prima prezentare
este boala M1, daca
acestia nu prezinta
contraindicatii pentru
tratament combinat, au o
speranta de viata
suficienta pentru a
beneficia de tratamentul
combinat (=1 an) si sunt
dispusi sa accepte riscul
crescut de reactii adverse.

Ridicat

Se recomanda
administrarea ADT in
asociere cu acetat de
abiraterona plus
prednison sau
apalutamida sau
enzalutamida la
pacientii cu boala M1
care sunt apti pentru
aceasta schema
terapeutica.

Ridicat
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Se recomanda administrarea
de docetaxel doar in asociere
cu ADT plus abiraterona sau
darolutamida in cazul
pacientilor cu boala M1 care
sunt apti pentru a primi
docetaxel.

Ridicat

Se recomanda administrarea de
ADT in asociere cu radioterapie
prostatica non-curativa
(administrand doze de pana la
echivalentul a 72 Gy in fractii de
cate 2 Gy) in cazul pacientilor a
caror prima manifestare este
boala M1 si care prezinta boala
cu volum redus conform criteriilor
CHAARTED/boala M1a.

Ridicat

Nu se recomanda administrarea
de ADT in asociere cu niciun
tratament local (RT/interventie
chirurgicald) in cazul pacientilor
cu boala M1 cu volum crescut
(criterii CHAARTED) in afara
studiilor clinice (cu exceptia
situatiilor cand se doreste
controlul simptomelor locale).

Ridicat

Nu se recomanda administrarea
de ADT in asociere cu interventie
chirurgicala in cazul pacientilor
cu boala M1 in afara studiilor

clinice.

Ridicat




Se recomanda administrarea
de tratament tintit pentru
metastaze doar pacientilor cu
boala M1 in cadrul unui studiu
clinic sau al unui studiu de
cohorta prospectiv bine

Ridicat

elaborat.
Recidiva biochimica dupa tratamentul cu intentie
curativa
Recidiva Se recomanda monitorizare, Scazut
biochimica inclusiv a nivelului PSA,
(BCR) pacientilor cu risc scazut de
dupa BCR conform EAU.
prostatecto
mia radicala
(PR)
Se recomanda administrarea Ridicat
precoce de radioterapie de
salvare cu intensitate modulata
(IMRT) / arcterapie modulata
volumetric (VMAT) plus
radioterapie ghidata imagistic
(IGRT) in cazul pacientilor cu
doua cresteri consecutive ale
nivelului PSA.
Un rezultat negativ la Ridicat

examinarea prin tomografie cu
emisie de pozitroni/tomografie
computerizata (PET/CT) nu
trebuie sa intarzie
administrarea radioterapiei de
salvare (RTS), daca este
indicata.
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Nu trebuie asteptata atingerea
unei valori prag a PSA pentru a
incepe administrarea
tratamentului. Odata ce a fost
luata decizia de administrare de
RTS (cel putin 64 Gy) trebuie

efectuata cat mai curand posibil.

Ridicat

Se recomanda administrarea de
tratament hormonal suplimentar
fata de RTS in cazul pacientilor
cu BCR.

Scazut

BCR
dupa RT

Se recomanda monitorizare,
inclusiv a nivelului PSA,
pacientilor cu risc scazut de
BCR conform EAU.

Scazut

Se recomanda prostatectomie
radicala de salvare (sPR),
brahiterapie, RT stereotactica
corporala, terapie cu
ultrasunete focalizate de
intensitate ridicata sau
crioablatie doar pacientilor
atent selectati, cu recidiva
locala dovedita prin biopsie, in
cadrul unui studiu clinic sau al
unui studiu de cohorta
prospectiv bine elaborat,
realizat in centre cu
experienta.

Ridicat

Tratament
sistemic de
salvare

Nu se recomanda
administrarea de ADT la
pacientii cu boala MO si timp de
dublare (DT) a nivelului PSA
>12 luni.

Ridicat

Tratamente de prelungire a duratei de viata in




cazul bolii rezistente la castrare

Este obligatoriu ca nivelurile de
testosteron sa fie confirmate ca
fiind <50 ng/dl, nainte de a
stabili diagnosticul de CaP
rezistent la castrare (CRPC).

Ridicat

Consilierea, managementul si
tratamentul pacientilor cu
CRPC metastatic (NCRPC) se
efectueaza in cadrul unei
echipe multidisciplinare.

Ridicat

Tratamentul pacientilor cu
mCRPC se efectueaza cu
medicamente ce prelungesc
durata de viata.

Ridicat

Se recomanda pacientilor cu
mCRPC efectuarea unei testari
moleculare somatice si/sau
germinale, precum si testarea
deficitelor de reparare a erorilor
de complementaritate ADN
(,mismatch repair’) sau a
instabilitatii microsatelitare.

Ridicat

Tratamente sistemice in cazul bolii rezistente la

castrare
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Alegerea tratamentului se
efectueaza in functie de
statusul de performanta (SP),
simptome, comorbiditati,
localizarea si extensia bolii,
profilul genetic, preferintele
pacientului si de tratamentul
anterior pentru CaP metastatic
hormono-sensibil (MHSPC) (in
ordine alfabetica: abiraterona,
cabazitaxel, docetaxel,
enzalutamida, olaparib, radiu
223, sipuleucel-T).

Ridicat

Se recomanda administrarea
de docetaxel in doza de 75
mg/m2 o data la 3 saptamani
pacientilor cu mCRPC eligibili
pentru tratament citotoxic si
care nu au primit anterior
chimioterapie.

Ridicat

Se recomanda pacientilor cu
mCRPC si progresia bolii Tn
urma chimioterapiei cu docetaxel
alte optiuni de tratament pentru
prelungirea duratei de viata, care
includ abiraterona, cabazitaxel,
enzalutamida, radiu 223 si
olaparib in cazul alterarii
procesului de reparare a
leziunilor ADN prin recombinare

omologa (HRR).

Ridicat




Deciziile ulterioare de tratament

functie de SP, tratamentele
anterioare, simptome,
comorbiditati, profilul genetic,
extensia bolii si de preferintele
pacientului.

pentru mCRPC se vor efectua n

Ridicat

Se recomanda administrarea
de abiraterona sau
enzalutamida pacientilor tratati
anterior cu una sau doua linii
de chimioterapie.

Ridicat

Este de evitat administrarea
secventiala a agentilor care
vizeaza receptorii androgenici.

Scazut

Se recomanda administrarea
de chimioterapie pacientilor
tratati anterior cu abiraterona
sau enzalutamida.

Ridicat

Se recomanda administrarea
de cabazitaxel pacientilor
tratati anterior cu docetaxel.

Ridicat

Se recomanda administrarea de
cabazitaxel pacientilor tratati
anterior cu docetaxel si care
prezinta progresie a bolii in
decurs de 12 luni de la
tratamentul cu abiraterona sau
enzalutamida.

Ridicat

Agenti terape

utici inovatori

Se recomanda administrarea
de inhibitori de poli- ADP-riboza
polimeraza (PARP) pacientilor
cu mCRPC care au primit

tratament anterior si asociaza

Ridicat
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mutatii la nivelul genelor de
reparare a ADN-ului.

Se recomanda 177Lu-PSMA-617
pacientilor cu mMCRPC care au
primit tratament anterior, cu una
sau mai multe leziuni metastatice,
cu expresie ridicata a PSMA
(depasind captarea la nivel
hepatic) la examinarea in scop
diagnostic prin PSMA PET/CT

Ridicat

Tratament de
castrare

sustinere in cazul bolii rezis

tente la

Se recomanda administrarea
de agenti de protectie osoasa
pacientilor cu mCRPC si
metastaze la nivel scheletal
pentru a preveni complicatiile
osoase.

Ridicat

Se monitorizeaza nivelul
calciului seric si se recomanda
administrarea de suplimente de
calciu si vitamina D cand
prescriem denosumab sau
bifosfonati.

Ridicat

Se administreaza tratament
precoce pentru metastazele
osoase dureroase, utilizandu-se
tratament paliativ, precum
IMRT/VMAT plus IGRT si
utilizarea adecvata a
analgezicelor.

Ridicat




in cazul pacientilor cu compresie | Ridicat
medulara, se initiaza imediat
administrarea de corticosteroizi in
doza crescuta si se evalueaza
posibilitatea unei interventii
chirurgicale la nivelul coloanei
vertebrale urmata de iradiere. Se
recomanda administrarea
exclusiv de radioterapie in cazul
in care interventia chirurgicala nu
este recomandata.

Boala nemetastazata rezistenta la castrare

Se recomanda administrarea de | Ridicat
apalutamida, darolutamida sau
enzalutamida pacientilor cu
CRPC MO si risc ridicat de
metastazare (PSA-DT <10 luni)
pentru a extinde perioada de
timp pana la aparitia
metastazelor si supravietuirea
globala.
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g pentru Prostatectomie radical +/- ePLND
IO (ePLND i functie de riscul nomografic)
» . Toate bolle curisc
dapiosaalt s Eligibil pentru jyw . EBRT: + ADT (-6 luni)
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o crestere Nefavorabil | Doza amplificats de brahiterapie LDR sau HDR + EBRT: + ADT
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’Asteptare vigilents rupraveghere activ i (risc de a avea nevole de tratament multimodal)
Localizat cu risc EBRT: + ADT (2-3 ani)
at (PSA>20 (7678 Gy)
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[ ie radicals + ePLND
p—— i (risc idicat de a avea nevoe de tratament multimodal)
(cT3-aeN0**) |
> EBRT1 + ADT (2-3 ani)
(7678 Gy)
5| Dozs de jie LR sau HDR + EBRT 1+ ADT
| (2:3ani)
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| (risc ridicat de a avea nevoie de tratament multimodal) ]
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* Reguld empirica: Sperantéa de viata de 10 ani.

** Recomanddre bazata pe stadializarea clinica in urma

efectuarii tuseului rectal, nu pe examinare imagistica.

*** Recomandare bazata pe stadializare in urma efectudrii unei
asocieri de examene imagistice constand din scintigrafie
0soaséa si CT.

**** A se vedea textul, in functie de GG si de volumul (biopsiei)

1EBRT: IMRT/VMAT + IGRT la nivelul

ADT = terapie de deprivare androgenica; EBRT = radioterapie cu

fascicule externe; ECE = extensie extracapsulara;

ePLND = limfodisectia extinsa a ganglionilor limfatici pelvini; GG

= grup de gradare histologica; HDR = cu nivel al dozei crescut;

IDC = carcinom intraducal; IGRT = radioterapie ghidata

imagistic; IMRT = radioterapie cu intensitate modulatd; LDR = cu

nivel al dozei scazut; VMAT = arcterapie modulata volumetric.
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Adenocarcinom @ EBRT1 de inductie
de prostati Castrare Speranti de a tumorii primare
metastazat (M1*) et T via (Dacé nus-a admvms(ral) tratament local
o anterior)
adecvatd elaneats
sunt indeplinite
criteriile de volum
nu ridicat)
Fara tslam:nt Dublu tratament combinat
c°_"'d'"a_t e e d sistemic de inductie: castrare
inductie ’E Eligibil pentru | ot i
| P d > - abiraterond/prednison
» S e - apalutamida
SRS - enzalutamida
Volum crescut
(24 metastaze
osoase, inclusiv 21
metastaz3 in afar3 de Triplu tratament combinat
cele la nivelul sistemic de inductie: castrare
coloanei vertebrale continud + **:
saual pelvisului SAU - docetaxel 6 x +
metastaze viscerale) abiraterond / prednison

- docetaxel 6 x + darolutamida
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* Conform stadializarii in urma efectudrii unei asocieri de
examinari imagistice constand din scintigrafie osoasé si CT.

** Ordine alfabetica

1 EBRT: IMRT/VMAT + IGRT la nivelul prostatei (echivalentul a
pané la 72 Gy in fractii de cate 2 Gy).

extins privind CaP pentru o discutie detaliata.
EBRT = radioterapie cu fascicule externe; IGRT = radioterapie
ghidata imagistic; IMRT = radioterapie cu intensitate modulata.

#Nota: Se atrage atentia asupra faptului ca diferitele optiuni din
urmatoarele diagrame prezinta doar o perspectiva generala si
nu pot lua in considerare managementul fiecarui pacient in
parte, nici disponibilitatea resurselor.
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Urmarirea dupa administrarea de tratamente
sistemice de prelungire a duratei de viata

Recomandari privind urmarirea pe
parcursul tratamentului hormonal

Nivel de
incredere

Strategia de urmarire trebuie sa fie personalizata
in functie de stadiul bolii, de simptomele
anterioare, de factorii de prognostic si de
tratamentul administrat.

Ridicat

La pacientii cu boala n stadiul MO, vizita de
urmarire trebuie programata cel putin o data la 6
luni. Protocolul minimal include anamneza
specifica bolii, analiza nivelului seric al
antigenului specific prostatic (PSA), precum si
evaluarea functiei hepatice si renale in cadrul
diagnosticului.

Ridicat

Tn cazul pacientilor cu M1, vizita de urmérire
trebuie programata cel putin o data la 3-6 luni.

Ridicat

La pacientii care urmeaza o terapie de deprivare
androgenica (ADT) pe termen lung, se masoara
densitatea minerala osoasa initiala pentru a
evalua riscul de fractura.

Ridicat

Tn timpul urméririi pacientilor care primesc ADT,
se evalueaza nivelurile PSA si ale testosteronului
si se monitorizeaza pacientii pentru simptome
asociate sindromului metabolic, ca efect
secundar al ADT.

Ridicat

Protocolul minimal include anamneza specifica
bolii si analiza nivelurilor serice ale
hemoglobinei, creatininei, fosfatazei alcaline,
profilului lipidic si al HbA1c.

Ridicat

Pacientii sunt informati (in special cei cu status
M1b) cu privire la semnele clinice care
sugereaza o compresie medulara.

Ridicat




n caz de suspiciune de progresie a bolii, este Ridicat

necesara efectuarea restadializarii, iar
urmarirea ulterioara trebuie
modificata/personalizata.

n cazul pacientilor cu suspiciune de progresie | Ridicat

a bolii, se evalueaza nivelul testosteronului.
Prin definitie, CaP rezistent la castrare necesita
un nivel al testosteronului <50 ng/dl (<1,7
nmol/l).

Calitatea vietii

Tratamentul pentru CaP poate afecta pacientul atat din
punct de vedere fizic si psihic, cat si al relatiilor sale
apropiate si al activitatii sau profesiei sale. Toate aceste
aspecte cu multiple fatete influenteaza perceptia sa privind
calitatea vietii. Tratamentul cancerului de prostata nu
trebuie limitat la abordarea exclusiva a acestui organ.

Luarea in considerare a calitatii vietii are la baza intelegerea
dorintelor si preferintelor pacientului, astfel incat sa se poata
discuta despre variantele optime de tratament. Exista dovezi
clare in ceea ce priveste nevoile neacoperite si necesitétile de

sprijin continuu ale anumitor pacienti dupa stabilirea

diagnosticului si tratamentului pentru CaP.--

trebuie informati cu privire la faptul ca, in
cazul lor, calitatea globala a vietii este
echivalenta timp de pana la 5 ani in
comparatie cu prostatectomia radicala sau
radioterapia externa (RT).

Recomandari privind calitatea vietii la | Nivel de
barbatii care primesc tratament local incredere
Pacientii eligibili pentru supraveghere activa Ridicat
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Se discuta cu pacientii impactul negativ al Ridicat
interventiei chirurgicale asupra functiei urinare si
sexuale, precum si impactul negativ al RT asupra
functiei intestinale.
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Pacientii carora li se administreaza brahiterapie
trebuie informati cu privire la impactul negativ
asupra simptomatologiei iritative urinare la un
an, dar nu si dupa 5 ani.

Scazut

Recomandari privind calitatea vietii la
barbatii care primesc tratament
sistemic

Nivel de
incredere

Se recomanda pacientilor care primesc terapie
de deprivare androgenica (ADT), 12 saptamani
de exercitii combinate de aerobic si de rezistenta
efectuate sub supraveghere de specialitate (de
catre specialisti in exercitii fizice).

Ridicat

Pacientii carora li se administreaza ADT sunt
sfatuiti s mentina o greutate corporala si o dieta
sanatoase, sa renunte la fumat, sa limiteze
consumul de alcool la £2 unitati pe zi si sa
efectueze anual analize de rutina pentru diabet
zaharat si hipercolesterolemie. Nivelurile de
calciu si vitamina D trebuie sa corespunda
valorilor recomandate.

Ridicat

Sa recomanda pacientilor cu boala T1-T3 o
terapie de reabilitare multidisciplinara, efectuata
de asistenti medicali specializati, pe baza
obiectivelor personale ale pacientilor, care sa
abordeze incontinenta urinara, functia sexuala,
depresia si teama de recidiva, sprijinul in plan
social si schimbarile pozitive ale stilului de viata
dupa orice tratament radical.

Ridicat

Se recomanda pacientilor care initiaza ADT pe
termen lung efectuarea unei osteodensitometrii
(DEXA) pentru a evalua densitatea minerala
osoasa.

Ridicat
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Se recomanda administrarea de tratament de
prevenire a resorbtiei osoase pacientilor cu
ADT administrata pe termen lung si care
prezinta fie un scor T DMO <-2,5, fie un
factor de risc clinic suplimentar pentru
fractura sau pierdere osoasa anuala
confirmata mai mare de 5%.

Ridicat

Aceastd scurta brosurd se bazeazd pe Ghidurile EAU mai
cuprinzatoare (ISBN 978-94-92671-19-6), disponibile pe

website-ul EAU: http.//www.uroweb.org/quidelines/.




GHIDURILE EAU PRIVIND
CARCINOMUL RENAL
PARECHIMATOS

(Actualizare limitata, martie 2023)

B. Ljungberg (Presedinte), L. Albiges, J. Bedke, A. Bex
(Vicepresedinte), U. Capitanio, R.H. Giles (reprezentant al
pacientilor), M. Hora, T. Klatte, L. Marconi, T. Powles, A. Volpe
Asociati ai ghidurilor: Y. Abu-Ghanem, R. Campi, S. Dabestani, S.
Fernandez-Pello Montes, F. Hofmann, T. Kuusk, R. Tahbaz
Departamentul Ghiduri: N. Schouten, E-J. Smith

Epidemiologie
Utilizarea pe scara larga a tehnicilor de imagistica, cum ar fi
ultrasonografia (US) si tomografia computerizata (CT), a
crescut gradul de detectare a carcinomului renal parenchimatos
(RCC) asimptomatic. Incidenta maxima a RCC apare intre 60 si
70 de ani, cu un raport de sexe 3:2 barbati:femei. Factorii
etiologici includ factori legati de stilul de viata, cum ar fi fumatul,
obezitatea si hipertensiunea arteriala (HTA). Persoanele cu o
ruda de gradul intai diagnosticata cu RCC prezinta un risc
semnificativ crescut de RCC.

Nu exista dovezi care sa sustina screeningul primar al
populatiei generale. Se recomanda screeningul genetic al
subgrupurilor de pacienti cu antecedente familiale de RCC.

Sistem de stadializare

Pentru stadializarea RCC se recomanda clasificarea TNM
(Clasificarea pe baza a tumorilor, ganglionilor si metastazelor) UICC
din 2017 (Tabelul 1).
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Tabelul 1: Sistemul de clasificare pentru stadializare
TNM din 2017

T - Tumora primara

TX Tumora primara nu poate fi evaluata

TO Nu exista dovezi de tumora primara

T1 Tumora <7 cm in cea mai mare dimensiune, limitata la
rinichi
T1a Tumora <4 cm
T1b Tumora >4 cm dar <7 cm

T2 Tumora >7 cm in cea mai mare dimensiune, limitata
la rinichi

T2a Tumora >7 cm dar <10 cm
T2b Tumori >10 cm, limitate la rinichi

T3 Tumora se extinde in venele majore sau in tesuturile
perinefrice, dar nu in glanda suprarenala ipsilaterala
si nu depaseste fascia Gerota
T3a Tumora se extinde in vena renala sau in ramurile
sale segmentare sau invadeaza sistemul
pielocaliceal sau invadeaza tesutul adipos perirenal
si/sau sinusul renal, dar nu depaseste fascia
Gerota*®
T3b Tumora se extinde considerabil in vena cava sub
diafragma
T3c Tumora se extinde considerabil in vena cava
deasupra diafragmului sau invadeaza peretele
venei cave
T4 Tumora invadeaza dincolo de fascia Gerota (inclusiv
extinderea continua in glanda suprarenala ipsilaterala)
N - Ganglioni limfatici regionali
NX Ganglionii limfatici regionali nu pot fi evaluati
NO Fara adenopatii loco-regionale
N1 Metastaza in ganglion(i) limfatic(i) regional(i)
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M - Metastaze la distanta
MO Fara metastaze la distanta
M1 Metastaze la distanta
Gruparea stadiilor TNM

Stadiul | T1 NO MO
Stadiul Il T2 NO MO
Stadiul Il T3 NO MO
T1,T2, T3 N1 MO
Stadiul IV T4 Orice N| MO
Orice T Orice N| M1

Un serviciu de asistenta pentru intrebdri specifice despre clasificarea
TNM este disponibil la adresa http://www.uicc.org/tnm.

*Adaptare dupa American Joint Committee on Cancer (AJCC),

8t Ed. 2017.

Diagnostic clinic
Mare parte din formatiunile tumorale renale sunt
asimptomatice pana cand boala ajunge in stadii avansate.
Triada clasica, reprezentata de hematurie macroscopica,
durere in flanc si masa tumorala palpabild, este rara si se
coreleaza cu o histologie agresivéa si cu o boala avansata.
Sindroamele paraneoplazice sunt prezente la aproximativ
30% din pacientii cu RCC simptomatic. Un numar mic de pacienti
simptomatici prezinta simptome cauzate de boala metastatica,
cum ar fi dureri osoase sau tuse persistenta.

Imagistica

Evaluarea imagistica prin tomografie computerizata (CT), nativa

si in timpul fazei nefrografice dupa administrarea intravenoasa a
substantei de contrast, poate confirma diagnosticul si poate
furniza informatii privind functia si morfologia rinichiului
contralateral; de asemenea, poate evalua extensia tumorii,
inclusiv extensia extrarenald, afectarea venoasa si marirea
ganglionilor limfatici (GL) si a glandelor suprarenale.

Ecografia abdominala si imagistica prin rezonanta magnetica (IRM)
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sunt investigatii complementare la CT. Ecografia cu substantd de
contrast poate fi utila in anumite cazuri (de exemplu, boala renala
cronica la care existéd contraindicatie relativa pentru administrarea
substantei de contrast pe baza de iod sau pe baza de gadoliniu,
formatiuni chistice complexe si diagnosticul diferential al tulburarilor
vasculare periferice, cum ar fi infarctul si necroza corticala).
Imagistica prin rezonanta magnetica este o alternativa la CT
abdominala si este utila la pacientii cu alergie la substanta de
contrast administrata intravenos. Se poate utiliza si pentru evaluarea
pacientilor cu o posibila afectare venoasa. CT-ul toracic este
investigatia cu cea mai mare precizie pentru stadializarea toracica si
este recomandata in evaluarea primara a pacientilor cu suspiciune
de RCC.
La pacientii tineri, IRM poate fi oferit ca alternativa pentru
imagistica de urmarire.

Biopsie

Biopsiile percutanate ale tumorilor renale se efectueaza pentru:

- a stabili histologia maselor renale incerte radiologic;

= a selecta pacientii cu formatiuni renale mici pentru
supraveghere activa;

= aobtine histologia Tnainte de (de preferinta) sau simultan cu
tratamentele ablative;

= a selecta cea mai potrivita strategie medicala si chirurgicala
n boala metastatica.

La pacientii cu orice semn de afectare a functiei renale, trebuie
efectuata o scintigrafie renala si o evaluare a functiei renale
folosind rata de filtrare glomerulara estimata pentru a optimiza
decizia terapeutica.

Biopsia renald nu este indicatd la pacientii cu multiple
comorbiditati si fragili care sunt eligibili doar pentru un tratament
conservator, indiferent de rezultatele biopsiei.
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Recomandari pentru diagnosticarea Nivel de
RCC incredere

Utilizarea tomografiei computerizate (CT) Ridicat
multifazice cu contrast a abdomenului si toracelui
pentru diagnosticarea si stadializarea tumorilor
renale.

Omiterea CT toracic la pacientii cu afectare cT1a| Scazut
diagnosticati incidental datorita riscului redus de
metastaze pulmonare in aceasta cohorta.

Se recomanda utilizarea imagisticii prin Scazut
rezonanta magnetica (IRM) pentru evaluarea
afectarii venoase, pentru a reduce iradierea sau
pentru a evita riscurile administrarii substantei
de contrast iodate administrata intravenos.

Se recomanda utilizarea investigatiilor Ridicat
imagistice neionizante, inclusiv IRM si
ultrasonografie cu substanta de contrast,
pentru caracterizarea suplimentara a maselor
renale mici, a trombilor tumorali si pentru
diferentierea formatiunilor renale neclare, in
cazul in care rezultatele CT cu substanta de
contrast sunt neconcludente.

Se recomanda CT/IRM cerebral pentru pacientii | Scazut
cu metastaze cand se ia in considerare terapia
sistemica sau nefrectomia citoreductiva.

Nu se vor utiliza scintigrafia osoasa si/sau Scazut
tomografia cu emisie de pozitroni (PET-CT)
ca proceduri de rutina pentru stadializarea
RCC.

Recomandam biopsierea tumorii renale inainte | Ridicat
de terapia ablativa si de initierea terapiilor
sistemice Tn cazul pacientilor fara histologie
anterioara.
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Efectuarea biopsiei percutanate la pacienti Scazut
selectionati in vederea supravegherii active.

Utilizarea unei tehnici coaxiale cand se Ridicat
efectueaza biopsia tumorilor renale.

Nu se recomanda biopsia maselor renale Ridicat
chistice, cu exceptia cazului in care este
vizibila o componenta solida semnificativa la
examinarea imagistica.

Se recomanda utilizarea unei tehnici de biopsie |Ridicat
prin carotare in detrimentul biopsiei prin
punctie aspirativa cu ac fin pentru
caracterizarea histologica a maselor renale

solide.
Recomandari pentru evaluarea Nivel de
genetica in cazul RCC incredere

Se recomanda efectuarea unei evaluari genetice | Ridicat
la pacientii cu varsta <46 de ani, cu tumori
bilaterale sau multifocale si/sau o ruda de gradul
I sau Il cu RCC si/sau o ruda de sange apropiata
cu o varianta patogena cunoscuta si/sau
caracteristici histologice specifice care
sugereaza prezenta unei forme ereditare de
RCC.

Daca se suspicioneaza prezenta RCC Ridicat
ereditar, se va indruma pacientul catre un
genetician specializat in neoplazii sau la un
centru de ingrijire clinica complexa.
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Diagnostic histologic

Exista o varietate de tumori renale, din care aproximativ 15%
sunt benigne. Toate leziunile renale necesita o examinare
pentru evaluarea comportamentului malign.

Clasificare histopatologica

Clasificarea gradelor tumorale OMS/ISUP din 2017 a Tnlocuit
sistemul de clasificare a gradului nuclear Fuhrmann. Noua
clasificare morfologica a OMS combina atéat analiza

. morfologica, cat si pe cea moleculara. Totusi, cele mai

frecvente trei tipuri de RCC, cu diferente genetice si
histologice, sunt: RCC cu celule clare (ccRCC) (70-85%), RCC
papilar (pPRCC) (10-15%) si RCC cromofob (crRCC) (4-5%).
Evolutia clinica si raspunsurile terapeutice difera in functie de
tipul histologic al RCC.

Variantele rare de RCC sunt abordate in documentul integral al
Ghidurilor privind RCC.

Factori de prognostic

Tn toate tipurile de RCC, prognosticul se inrdutéteste
proportional cu stadiul si gradul histopatologic. Factorii
histologici includ gradul tumoral, subtipul de RCC,
caracteristicile sarcomatoide, invazia limfovasculara, necroza
tumorala si invazia tesutului adipos perirenal si a sistemului
colector. Factorii clinici includ statusul de performanta,
simptomele locale, casexia, anemia, numarul de trombocite,
raportul neutrofile/limfocite, proteina C reactiva si albuminemia
(a se vedea Tabelele 6.3 si 6.4 din publicatia Ghiduri privind
RCC din 2023).

Recomandari Nivel de

incredere
Utilizarea sistemului actual de clasificare a Ridicat
tumorii, ganglionilor si metastazelor (TNM).
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Utilizarea sistemului de grading al OMS/ISUP si | Ridicat
clasificarea tipului de RCC.
Utilizarea modelelor de prognostic in cazul Ridicat
leziunilor localizate si metastatice.

Markerii moleculari nu se vor utiliza de rutina Ridicat
pentru a evalua prognosticul.

Managementul bolii

Tratamentul RCC localizat

Nefrectomia partiala (NP) ofera cele mai bune rezultate
oncologice pentru RCC localizat in raport cu nefrectomia
radicala (NR), indiferent de tipul de abord chirurgical.
Nefrectomia partiala nu este recomandata la unii pacienti cu
RCC localizat din urmatoarele motive:

« extensia local avansata a tumorii;

» localizare nefavorabila a tumorii;

« deteriorarea semnificativa a starii de sanatate.

Tn cazul in care imagistica preoperatorie si evaluarea intraoperatorie
sunt normale, nu este indicata suprarenalectomia de rutina.

Se recomanda efectuarea limfodisectiei pentru evaluarea extensiei
ganglionare, deoarece beneficiul in supravietuire al limfodisectiei
(LND) este neclar la pacientii cu boala localizata. La pacientii ce
prezinta RCC non metastatic cu tromboza venoasa tumorala,
prognosticul este imbunatatit prin nefrectomie si trombectomie
completa.

Chirurgia de conservare a nefronilor in comparatie cu
nefrectomia radicala

Managementul RCC localizat prin chirurgia de conservare a nefronilor
(NSS), indiferent de tipul de abord chirurgical, confera rezultate mai
bune atat din punct de vedere oncologic, cat si al calitatii vietii (QoL) in
comparatie cu nefrectomia radicala. Nu se recomanda embolizarea
arterei renale de rutina Tnainte de nefrectomie.
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Recomandari Nivel de

incredere
Se recomanda interventii chirurgicale cu viza Ridicat
curativa in RCC localizat.
Se recomanda nefrectomie partiala (NP) la Ridicat

pacientii cu tumori cT1.

Se recomanda NP pacientilor cu tumori cT2 si | Scazut
rinichi unic sau cu boala renala cronica, daca
este fezabil din punct de vedere chirurgical.

Nu se recomanda suprarenalectomie ipsilaterala | Ridicat
daca nu exista dovezi clinice de invazie a glandei
suprarenale.

Nu se recomanda limfodisectia extinsa in cazul | Scazut
pacientilor cu boala localizata.

Se recomanda embolizarea la pacientii Scazut
neeligibili pentru interventie chirurgicala si
care prezinta hematurie masiva sau dureri
in flanc.

Tehnici de nefrectomie radicala (NR) si partiala (NP)

Rezumat al dovezilor LE

NR laparoscopica are o morbiditate mai redusa decat 1b
nefrectomia deschisa.
Rezultatele oncologice pe termen scurt pentru tumorile | 2a
T1-T2a sunt echivalente pentru NR laparoscopica si
deschisa.

Nefrectomia partiala poate fi efectuata fie prin abord 2b
deschis, fie prin abord laparoscopic sau asistata
robotic, in functie de experienta si abilitatile chirurgului.
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NP asistata robotic si laparoscopic sunt asociate cu o 2b
spitalizare mai scurta si o sdngerare mai redusa in
comparatie cu NP deschisa.

Nefrectomia partiala este asociatd cu un 3
procent mai mare de margini chirurgicale
pozitive (PSM) in comparatie cu NR.

NP laparoscopicé transperitoneala si retroperitoneala 2a
nu difera n ceea ce priveste complicatiile chirurgicale
si medicale postoperatorii, PSM si functia renala.

Volumul de NP la nivel de spital ar putea avea impact 3
asupra complicatiilor chirurgicale, a timpului de ischemie
calda si a marginilor chirurgicale.

Nefrectomia radicala pentru margini chirurgicale 3
pozitive dupa NP poate duce la tratament excesiv in
multe cazuri.

Recomandari Nivel de
incredere
Se recomanda nefrectomie radicala (NR) Ridicat

laparoscopica la pacientii cu tumori cT2 si alte
formatiuni localizate neeligibile pentru
nefrectomie partiala (NP).

Nu se recomanda efectuarea NR minim-invaziva | Ridicat
la pacientii cu tumori T1 eligibili pentru o NP prin
orice abord, inclusiv cel deschis.

Nu se efectueaza interventie chirurgicala Ridicat
minim-invaziva daca acest tip de abord
poate compromite rezultatele oncologice,
functionale si perioperatorii.

Se recomanda intensificarea urmaririi Scazut
pacientilor cu o0 margine chirurgicala
pozitiva, in special la pacientii restadializati
la pT3a.
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Alternative la interventia chirurgicala
Majoritatea studiilor arata o mortalitate specifica cancerului
semnificativ mai mica la pacientii tratati prin interventie chirurgicala in

comparatie cu cei care au primit tratament nechirurgical.

Supraveghere activa si asteptare vigilenta

Pacientii varstnici si cu comorbiditati diagnosticati cu formatiuni
renale mici incidentale pot prezenta o mortalitate semnificativa din
afectiuni concurente care depaseste mortalitatea specifica RCC. Prin
urmare, la pacientii selectionati, este adecvata monitorizarea initiala a
formatiunilor renale mici (supraveghere activa [SA]), urmata, daca este
necesar, de tratament in cazul progresiei tumorale. Conceptul de SA
difera de conceptul de asteptare vigilenta. Asteptarea vigilenta este
rezervata pacientilor ale caror comorbiditati contraindica orice
tratament activ ulterior si care nu necesita imagistica de urmarire, cu
exceptia cazului in care exista indicatii clinice.

Crioablatia si ablatia prin radiofrecventa

Tehnicile de crioablatie sau de ablatie prin radiofrecventa (RFA)
sunt asociate cu o morbiditate mai mica in comparatie cu NP, cu
dezavantajul unor rate de recidiva mai mari.

Recomandari Nivel de
incredere
Propunerea supravegherii active (SA) sau Scazut
ablatiei termice (AT) pacientilor fragili si/sau
cu comorbiditati cu formatiuni tumorale
renale mici.
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Efectuarea unei biopsii percutanate a Ridicat
formatiunii tumorale renale Tnainte de AT si
nu concomitent cu aceasta.

Atunci cand se propune AT sau SA, se va Ridicat
discuta cu pacientii despre riscuri/beneficii in
relatie cu complicatiile si rezultatele
oncologice.

Nu se recomanda AT pentru tumori >3 cm si | Scazut
crioablatia pentru tumori >4 cm ca proceduri
de rutina.

Tratamentul RCC local avansat
Abordarea terapeutica a ganglionilor limfatici clinic
pozitivi (cN+)
Tn prezenta unor ganglioni limfatici clinic pozitivi (cN+), limfodisectia
(LND) este intotdeauna justificata, dar extensia LND este inca
controversata.

Datele cu nivel scazut de incredere sugereaza ca
trombusul tumoral in cazul bolii non-metastatice ar trebui
excizat. Procedurile adjuvante, cum ar fi embolizarea
tumorii sau plasarea unui filtru Tn vena cava inferioara, nu
par sa ofere niciun beneficiu in tratamentul trombozei
tumorale.

La pacientii neeligibili pentru interventie chirurgicala sau cu
boala nerezecabild, embolizarea poate controla simptomele,
inclusiv hematuria macroscopica sau durerea in flanc.

Inhibitorii punctelor de control imun — (ICl), care restabilesc
activitatea imunitara, au demonstrat o eficacitate impresionanta
in RCC avansat. Studiile anterioare cu inhibitori de tirozin
kinaza (TKI) pentru tratamentul adjuvant nu au reusit sa
imbunétateasca supravietuirea in absenta bolii (DFS), cu
exceptia unuia care nu a avut niciun efect asupra supravietuirii
generale (SG). Studiul Keynote-564 cu pembrolizumab pentru

Carcinomul renal parenchimatos 111



tratamentul adjuvant a fost primul studiu ICI care a aratat o
fmbunatatire semnificativa a DFS in ccRCC cu un risc crescut
de recidiva. Recent, obiectivele primare ale DFS nu au fost
indeplinite n trei studii ICI cu tratament adjuvant (IMmotion010,
CheckMate 914, PROSPER), in timp ce urmarirea actualizata
n studiul Keynote-564 a ramas semnificativa. Diferentele de
efect pot fi datorate heterogenitatii in selectia pacientilor si al
diferitelor ICI studiate. Pembrolizumab ramane recomandarea
n acest context, desi datele privind SG sunt inca premature.
Deciziile de tratament trebuie luate cu prudenta, iar preferintele
individuale ale pacientului trebuie luate in considerare cu
atentie, incluzand o discutie cu pacientul cu privire la riscul
potential de tratament excesiv.

Tratamentul RCC avansat/metastatic

Abordarea terapeutica a RCC cu tromboza
tumorala venoasa si tumori nerezecabile

Recomandari Nivel de
incredere
in timpul nefrectomiei radicale, se recomanda Scazut
excizia ganglionilor limfatici suspecti clinic pentru
stadializare, prognostic si protocol de urmarire.
Se recomanda indepartarea tumorii renale si Ridicat
a trombozei tumorale in cazul afectarii
venoase in boala non-metastatica.

Se discuta optiunile de tratament la pacientii cu | Ridicat
RCC nerezecabil local avansat (biopsie si/sau
terapie sistemica/rezectie amanata sau
tratament paliativ) in cadrul unei echipe
multidisciplinare pentru a determina obiectivul
tratamentului.
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Abordarea terapeutica a RCC cu terapie
neoadjuvanta sau adjuvanta

Rezumat al dovezilor LE

Tratamentul adjuvant cu sorafenib, pazopanib, 1b
everolimus, girentuximab sau axitinib nu imbunatateste
DFS sau SG dupa nefrectomie.

Intr-un singur studiu clinic interventional 1b
randomizat si controlat placebo, la pacientii
selectionati cu risc ridicat, tratamentul adjuvant
cu sunitinib a imbunatatit DFS, dar nu si SG.

Tratamentul adjuvant cu pembrolizumab, definit pe baza| 1b
criteriilor de includere ale studiului*, dupa nefrectomie,
imbunatateste DFS.

Tratamentul adjuvant cu atezolizumab de inhibare a 1b
ligandului 1 al receptorului cu rol in controlul mortii
celulare programate (PD-L1) nu a imbunatatit DFS sau
SG.

Tratamentul adjuvant cu nivolumab si ipilimumab de 1b
inhibare a PD-1 si a proteinei 4 asociate limfocitelor T
citotoxice nu a imbunatatit DFS.

Tratamentul perioperator cu nivolumab nu a 1b
imbunatatit DFS.
Lipsa datelor privind biomarkerii nu permit progresul in | 4
acest domeniu. Se deruleaza in prezent studii clinice
interventionale randomizate si controlate cu tratamente
adjuvante pentru a evalua beneficiul imunoterapiei
adjuvante dupa nefrectomie la pacientii cu risc crescut.

*pT2 G4 sau pT3 orice G; pT4 orice G; pN+ orice G; M1, fara
evidenta de boala dupa rezectia metastazelor (NED).
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Recomandari Nivel de
incredere

Se discuta cu pacientii rezultatele contradictorii | Ridicat
ale studiilor ICI cu tratament adjuvant disponibile
pentru a facilita luarea unei decizii agreate de
ambele parti.

Se informeaza pacientii cu privire la riscul Scazut
potential de tratament excesiv si la reactiile
adverse imunologice daca se ia in considerare
terapia adjuvanta.

Nu se recomanda terapie adjuvanta cu Ridicat
sorafenib, pazopanib, everolimus, girentuximab
sau axitinib.

Nu se recomanda tratament adjuvant cu sunitinib | Scazut
dupa rezectia chirurgicala a ccRCC cu risc
crescut.

Se propune tratament adjuvant cu Scazut
pembrolizumab pacientilor cu CCRcc,
preferabil in termen de 12-16 saptamani dupa
nefrectomie, cu un risc de recidiva conform
definitiei din studiul Keynote-564:
» Risc intermediar-crescut:
* pT2, grad 4 sau sarcomatoid, NO MO
e pT3, orice grad, NO, MO
» Risc crescut:
e pT4, orice grad, NO, MO
= orice pT, orice grad, N+, MO
e M1 fara dovezi de boala (NED):
» NED dupa rezectia situsurilor
oligometastatice <1 an de la
nefrectomie
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RCC avansat/metastatic - terapie locala
Nefrectomie citoreductiva

Nefrectomia este considerata curativa doar daca sunt extirpate
toate depozitele tumorale. Sunt inclusi pacientii cu tumora
primara prezenta si cu metastaza unica sau oligometastatici.
Pentru majoritatea pacientilor cu boala metastatica, nefrectomia
citoreductiva (NC) are rol paliativ si sunt necesare tratamente
sistemice.

Rezumat al dovezilor LE

NC de consolidare la pacientii cu risc intermediar, la 2b
care s-a administrat sunitinib inaintea interventiei
chirurgicale, prezintd un beneficiu de supravietuire in
analizele criteriilor de evaluare obiectivelor secundare si
selecteaza pacientii cu rezistenta inerenta la terapia
sistemica.

Sunitinib in monoterapie este non-inferior in 1a
comparatie cu NC imediata urmata de administrarea
sunitinib la pacientii cu grup de risc intermediar si
nefavorabil MSKCC care necesita terapie sistemica cu
VEGFR-TKI.
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Nefrectomia citoreductiva la pacientii cu rezectie 3
completa simultana a unei singure metastaze sau a
oligometastazelor poate imbunatéati supravietuirea si
poate amana terapia sistemica.

Pacientii din grupul de risc MSKCC sau IMDC 1a
nefavorabil nu au beneficii de pe urma NC.
La pacientii cu tumora primara nerezecata, tratati cu 2b

terapia combinata bazata pe ICI, supravietuirea fara
progresie si SG sunt superioare in analizele exploratorii
pe subgrupuri comparativ cu tratamentul cu sunitinib.

Recomandari Nivel de
incredere

Nu se recomanda nefrectomie citoreductiva (NC) | Ridicat
la pacientii cu grup de risc nefavorabil conform
MSKCC.

Nu se recomanda NC imediata la pacientii Scazut
cu grup de risc intermediar care au o
tumora primara sincrona asimptomatica si
care au nevoie de terapie sistemica.

Se recomanda initierea terapiei sistemice Scazut
fara NC la pacientii cu grup de risc
intermediar care au o tumora primara
sincrona asimptomatica si care necesita
terapie sistemica.

Se discuta despre NC de consolidare cu pacientii| Scazut
care obtin beneficii clinice din terapia sistemica
de prima intentie.

Se recomanda NC imediata la pacientii cu Scazut
un status de performanta bun care nu
necesita terapie sistemica.
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Se recomanda NC imediata la pacientii Scazut
oligometastatici atunci cand se poate realiza
excizia completa al metastazelor.

MSKCC = Memorial Sloan-Kettering Cancer Center.

Terapia locald a metastazelor in RCC
metastatic(mRCC)

A fost efectuata o analiza sistematizata a rezultatelor
tratamentului local al metastazelor de RCC in orice organ.
Heterogenitatea datelor va permite doar recomandari prudente.

Rezumat al dovezilor LE

Studiile comparative retrospective indica in mod 3
constant un beneficiu al metastazectomiei complete la
pacientii cu mRCC in ceea ce priveste SG,
supravietuirea cancer specificd si amanarea terapiei
sistemice.

Un studiu prospectiv si retrospectiv cu un singur brat 3
sustine ca oligometastazele pot fi observate timp de
pana la 16 luni inainte de a fi necesara terapia
sistemica ca urmare a progresiei.

Radioterapia pentru metastazele osoase si cerebrale |3
ale RCC poate induce o ameliorare semnificativa a
simptomelor locale (de exemplu, durerea).

Tratamentul cu inhibitori de tirozin kinaza dupa 1b
metastazectomie la pacientii fara semne de boala nu
a Imbunatatit RFS ( supravietuirea fara recidiva) in
comparatie cu placebo sau cu observatia.

Recomandari Nivel de
incredere
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Pentru a controla simptomele locale, se propune | Scazut
terapie ablativa, inclusiv metastazectomie,
pacientilor cu boala metastatica si factori de
boala favorabili si la care se poate realiza o
rezectie completa.

Se propune radioterapie stereotactica pentru | Scazut
metastazele osoase sau cerebrale relevante din
punct de vedere clinic pentru controlul local si
ameliorarea simptomelor.

Nu se propune tratamentul cu inhibitori de Ridicat
tirozin kinaza pacientilor cu mRCC dupa
metastazectomie si fara semne de boala.

Se recomanda o scanare axiala de confirmare a | Scazut
statusului bolii Tnainte de metastazectomie
pentru a exclude boala metastatica rapid
progresiva care necesita tratament sistemic.

Tnainte de a initia terapia sistemica pentru Scazut
oligometastazele care nu pot fi rezecate, se
discuta cu pacientul referitor la o perioada de
urmarire pana la confirmarea progresiei.

Terapia sistemica pentru RCC avansat/metastatic
Chimioterapie

Recomandare Nivel de
incredere

Nu se recomanda chimioterapie pacientilor cu Ridicat
mRCC.
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Terapii tintite
Tn prezent, au fost aprobate mai multe medicamente pentru
tratamentul m-ccRCC.

Rezumat al dovezilor LE

Terapia cu un singur agent terapeutic care vizeaza 1b
VEGF a fost inlocuita de terapia combinata bazata
inhibitori ai punctelor de control imun (ICl)
Pazopanibul este non-inferior fata de sunitinib Tn 1b
prima linie de tratament pentru mRCC.
Cabozantinibul in ccRCC cu grup de risc intermediar si | 2b
nefavorabil, fara expunere anterioara la tratament,
duce la rate de raspuns si PFS mai bune, dar nu si la
SG superioara in comparatie cu sunitinib.

Tivozanib a fost aprobat de EMA, dar dovezile sunt 3
considerate inca inferioare fata de optiunile existente
n tratamentul de prima linie.

Terapiile cu un singur medicament care vizeaza VEGF |3
sunt recomandate de preferinta dupa combinatiile de
prima linie bazate pe PD-L1. Trebuie evitata o noua
expunere la tratamentele deja utilizate.

Cabozantinib sau nivolumab administrate in 1b
monoterapie sunt superioare everolimusului dupa una
sau mai multe linii de tratament care vizeaza VEGF.

Everolimus prelungeste PFS dupa terapia care vizeaza | 1b
VEGF in comparatie cu placebo. Acest regim nu mai
este recomandat pe scara larga inainte de a treia linie
de tratament.

Lenvatinib in combinatie cu everolimus a imbunatatit 2a
PFS fata de everolimus in monoterapie in boala
refractara la VEGF. Rolul sau dupa ICl este incert. Nu
exista suficiente date solide cu privire la aceasta
combinatie, ceea ce face dificild recomandarea
acesteia.
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Recomandari Nivel de
incredere
Se va propune nivolumab sau cabozantinib in Ridicat
cazul m-ccRCC refractar la receptori ai
factorului de crestere a endoteliului vascular
(VEGFR), care nu au primit anterior
imunoterapie cu ICl, dupa una sau doua

linii de tratament.

Se recomanda secventierea agentilor neutilizati | Scazut
ca terapie de linia a doua (nivolumab sau
cabozantinib) pentru terapia de linia a treia.
Se va propune administrarea inhibitorilor de Scazut
tirozin kinaza VEGF ca tratament de linia a
doua la pacientii refractari la nivolumab plus
ipilimumab sau axitinib plus pembrolizumab
sau cabozantinib plus nivolumab sau
lenvatinib plus pembrolizumab.

Se va propune cabozantinib dupa terapia Ridicat
tintita VEGF in m-ccRCC.
Se va secventia terapia sistemica in tratamentul | Ridicat
mCCR.
Se recomanda terapia combinata cu Scazut
inhibitori ai punctelor de control imun
pentru m-ccRCC avansat cu
caracteristici sarcomatoide.

IMDC = International Metastatic RCC Database Consortium.
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Imunoterapie

Monoterapia cu interferon o si in combinatie cu bevacizumab

a fost inlocuita ca tratament standard pentru

m-ccRCC avansat de combinatii ICI si combinatii cu ICI si terapii
tintite.

Rezumat al dovezilor LE
Pacienti fara expunere anterioara la tratament

Tn prezent, expresia PD-L1 nu este utilizata pentru 2b
selectia pacientilor.

Combinatia dintre nivolumab si ipilimumab la 1b

pacientii ne-expusi la tratament, cu m-ccRCC cu
grup de risc IMDC intermediar si nefavorabil, a
demonstrat beneficii in ceea ce priveste SG si rata
de raspuns obiectiv (ORR) in comparatie cu
sunitinib.

Combinatia de pembrolizumab plus axitinib, lenvatinib | 1b
plus pembrolizumab si nivolumab plus cabozantinib la
pacientii cu m-ccRCC fara expunere la tratament, din
toate grupele de risc IMDC, a demonstrat beneficii in
ceea ce priveste PFS, SG si ORR in comparatie cu
sunitinib Tn monoterapie.

Nivolumab plus ipilimumab, pembrolizumab plus 4
axitinib, nivolumab plus cabozantinib si lenvatinib plus
pembrolizumab ar trebui administrate in centre cu
experienta n terapia imunologica combinata si in
ingrijirea de sustinere adecvata in contextul unei
echipe multidisciplinare.

Secventierea terapiei sistemice
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Nivolumab duce la o SG superioara in comparatie cu 1b
everolimus Tn cazul progresiei bolii dupa una sau
doua linii de tratament care vizeaza VEGF.
Axitinib, cabozantinib sau lenvatinib pot fi 4
administrate in continuare daca reactiile adverse
imunologice determina incetarea tratamentului cu
axitinib plus pembrolizumab, cabozantinib plus
nivolumab sau lenvatinib plus pembrolizumab.

Pacientii care nu primesc cele patru doze 4
complete de ipilimumab din cauza toxicitatii
trebuie sa continue monoterapia cu nivolumab,
daca este sigur si fezabil.

Tratamentul dupa progresie poate fi justificat, dar 1b
necesitd o examinare atenta si sprijinul unei echipe
multidisciplinare de experti.

Nivolumab plus ipilimumab a fost asociat cu 46% 1b
toxicitate de gradul 3-4 si 1,5% decese legate de
tratament. Terapiile imune cu inhibitori de tirozin
kinaza au fost asociate cu o toxicitate de gradul 3-5,
care a variat intre 61-72% si 1% din decesele legate
de tratament.
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Recomandari Nivel de
incredere

Pacienti fara expunere anterioara la tratament

Se recomanda tratament cu combinatii PD1 in Scazut
centrele cu experienta.

Se recomanda fie nivolumab plus ipilimumab, Ridicat
pembrolizumab plus axitinib sau lenvatinib
plus pembrolizumab, fie nivolumab plus
cabozantinib pacientilor fara expunere la
tratament cu boala cu risc intermediar sau
scazut conform IMDC.

Se recomanda fie pembrolizumab plus axitinib Scazut
sau lenvatinib plus pembrolizumab, fie
nivolumab plus cabozantinib pacientilor fara
expunere la tratament cu boala cu grup de risc
favorabil conform IMDC.

Se recomanda sunitinib sau pazopanib Scazut
pacientilor fara expunere la tratament cu grup
risc favorabil conform IMDC.

Se recomanda administrarea sunitinib sau Ridicat
pazopanib pacientilor cu CCRm-cc fara expunere
la tratament din orice grup de risc IMDC, care nu
sunt eligibili pentru a primi sau nu tolereaza
terapia cu ICI.

Se recomanda administrarea cabozantinib Ridicat*
pacientilor fara expunere la tratament cu m-
ccRCC cu grup de risc intermediar si nefavorabil,
care nu sunt eligibili pentru a primi sau nu
tolereaza terapia cu ICI.
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Pacientii care nu primesc cele patru doze Scazut
complete de ipilimumab din cauza toxicitétii, este
recomandat sa continue monoterapia cu
nivolumab. Pentru reexpunerea la terapie
combinata este necesar sprijin de specialitate.
Secventierea terapiei sistemice

Se recomanda secventierea terapiei sistemice in| Ridicat
tratamentul mRCC.

Se recomanda administrarea inhibitorilor de Scazut
tirozin kinaza VEGF ca tratament de linia a
doua la pacientii refractari la nivolumab plus
ipilimumab sau axitinib plus pembrolizumab
sau cabozantinib plus nivolumab sau
lenvatinib plus pembrolizumab.

Se recomanda secventierea agentilor neutilizati | Scazut
ca terapie de linia a doua (nivolumab sau
cabozantinib) pentru terapia de linia a treia.
Se va propune administrarea nivolumab sau Ridicat
cabozantinib la pacientii care au primit Tn prima
linie doar terapie tintita VEGF.

Tratamentul dupa progresie poate fi justificat, | Scazut
dar necesita o examinare atenta si sprijinul unei
echipe multidisciplinare de experti.

Nu se vor expune din nou pacientii care au Ridicat
intrerupt tratamentul cu ICI din cauza toxicitatii
fara indrumare si sprijin de specialitate din
partea unei echipe multidisciplinare.

* Desi aceasta concluzie se bazeaza pe un studiu
randomizat de faza Il, cabozantinib (scazut) pare cel putin
la fel de eficient ca sunitinib la aceasta populatie. Aceste
date au justificat aceeasi recomandare in circumstante
exceptionale.

IMDC = International Metastatic RCC Database Consortium.

124 Carcinomul renal parenchimatos



Figura 1: Recomandari actualizate ale Ghidurilor
EAU pentru tratamentul de prima linie al
m-ccRCC

Alternativa la pacientii care nu pot
Standard de tratament primi sau nu tolereaza inhibitori ai
punctelor de control imun

nivolumab/cabozantinib  [1b]
Grup de risc favorabil pembrolizumab/axitinib [1b]
conform IMDC pembrolizumab/lenvatinib [1b]

sunitinib* [1b]
pazopanib* [1b]

nivolumab/cabozantinib [1b]
Grup de risc intermediar si pembrolizumab/axitinib [1b]
nefavorabil conform IMDC pembrolizumab/lenvatinib [1b]
nivolumab/ipilimumab [1b]

IMDC = International Metastatic RCC Database Consortium.

*pazopanib numai pentru boala cu risc intermediar.

[1b] = pe baza unui studiu clinic randomizat si controlat de

fazé Ill. [2a] = pe baza unui studiu clinic randomizat si

controlat de faza II*

Figura 2: Recomandari ale Ghidurilor EAU pentru
linii ulterioare de tratament

cabozantinib* [2a]
sunitinib*[1b]
pazopanib* [1b]

Standard de tratament Alternativa

Orice terapie care vizeazd
VEGF care nu a fost utilizatd
anterior in combinatie cu IO

[4]

10 administratd anterior

nivolumab [1b]

cabozantinib [1b] axitinib [2b]

TKI administrat anterior

10 = imunoterapie; TKI = inhibitori de tirozin kinaza; VEGF

= factor de crestere al endoteliului vascular.

[1b] = pe baza unui studiu clinic randomizat si controlat de faza lll.

[2b] = analiza de subgrup in cadrul unui studiu clinic randomizat
si controlat de faza Ill.

[4] = opinia expertilor.
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Terapia pentru tumorile renale cu
caracteristici sarcomatoide

Terapia combinata cu inhibitori ai punctelor de control imun a
fost superioara sunitinibului in ceea ce priveste PFS si SG intr-o
analiza de subset a unui studiu care a inclus pacienti cu ccRCC
si diferentiere sarcomatoida.

Recomandare Nivel de
incredere
Se recomanda terapie combinata cu Scazut

inhibitori ai punctelor de control imun
pentru m-ccRCC avansat cu caracteristici
sarcomatoide.

Terapie pentru RCCmetastatic non-cc

n cazul m-non-ccRCC, atat inhibitorii mTOR, cat si terapiile
care vizeaza VEGF au o activitate limitata. Exista o tendinta
nesemnificativa de imbunatatire a rezultatelor oncologice
pentru sunitinib in comparatie cu everolimus.

Recomandare Nivel de
incredere
Se recomanda tratament cu sunitinib pacientilor | Scazut
diagnosticati cu alte subtipuri de non-ccRCC
decat RCC papilar.

Terapie pentru RCCm papilar

Rezumat al dovezilor LE
Cabozantinib a imbunatatit PFS fata de sunitinib la 2a
pacientii cu pRCC avansat fara teste moleculare
suplimentare.

Savolitinib a imbunatéatit PFS fata de sunitinib la 2a
pacientii cu pRCC avansat indus de MET.
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Pembrolizumab a oferit o supravietuire generala SG 2a
mediana pe termen lung in cadrul unui studiu cu un
singur brat in subgrupul pRCC.

Recomandari Nivel de
incredere
Se propune cabozantinib pentru pacientii cu Scazut

RCC papilar (pRCC) pe baza unui studiu clinic
interventional randomizat si controlat pozitiv.

Se recomanda monoterapie cu pembrolizumab | Scazut
sau lenvatinib plus pembrolizumab sau
nivolumab plus cabozantinib pentru pacientii cu
pRCC pe baza unor studii de mici dimensiuni, cu
un singur brat.

Tratamentul variantelor histologice rare
Carcinom medular renal

Carcinomul medular renal este unul din cele mai agresive
RCC. Majoritatea pacientilor (aprox. 67%) se prezinta cu boala
metastatica. Din cauza naturii infiltrative si epicentrului
medular, NR este preferata in detrimentul NP chiar si in
stadiul incipient al bolii. Carcinomul medular renal este
refractar la monoterapii precum TKI si inhibitori mTOR.
Tratamentele sistemice de baza sunt regimurile combinate
citotoxice care produc raspunsuri partiale sau complete la cca.
29% din pacienti. Pacientii ar trebui sa fie inrolati in studii
clinice, Tn special dupa esecul imunoterapiei de prima linie.

Tumori ereditare - RCC asociat cu boala Von-
Hippel-Lindau

Pacientii cu boala Von-Hippel-Lindau dezvolta adesea RCC
si tumori in alte zone si sunt supusi de obicei la mai multe
rezectii chirurgicale Tn timpul vietii. La pacientii care nu
necesita o interventie chirurgicala imediata, un inhibitor de
factor 2o inductor de hipoxie (HIF-2a)) a prezentat rezultate
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favorabile in ceea ce priveste eficacitatea si a fost aprobat de
FDA.

RCC recidivat

Recidiva locala la nivelul rinichiul operat poate aparea fie dupa NP,
fie dupa terapia ablativa. Dupa NR sau abordurile terapeutice de
conservare, recidiva poate aparea in loja renala sau la nivel
regional, de exemplu, tromboza tumorala venoasa sau metastaze
ganglionare retroperitoneale. Recidiva locala izolata in loja renala
dupa NR este rara.

Rezectia chirurgicala completa a recidivei locale poate aduce
beneficii pentru pacienti. Cand rezectia chirurgicala completa nu
este fezabila din cauza cresterii avansate a tumorii si a durerii,
pot fi luate in considerare tratamentele paliative, inclusiv
radioterapia, precum si terapia sistemica.

Recomandare Nivel de
incredere
Se recomanda excizia recidivei locale atunci Scazut

cand este posibil din punct de vedere tehnic si
dupa ce s-au pus in balanta caracteristicile de
prognostic negativ, comorbiditatile si speranta de
viata a pacientului.

Monitorizare postoperatorie

Scopul supravegherii este de a detecta fie recidiva locala, fie
boala metastatica, in timp ce pacientul este inca curabil din punct
de vedere chirurgical. Supravegherea dupa tratamentul pentru
RCC ii permite urologului sa evalueze:

= complicatiile postoperatorii;

= functia renals;

» recidiva locala;

» tumora renala metacrona;

« dezvoltarea metastazelor.
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Tn functie de disponibilitatea unor noi tratamente eficiente, ar
putea fi necesare programe de urmarire mai intensive, in
special pentru ca exista o rata mai mare de recidiva locala
dupa crioterapie si ablatie prin radiofrecventa. n prezent, nu
exista un standard bazat pe dovezi pentru urmarirea
pacientilor cu RCC sau pentru durata optima de urmarire. in
Tabelul 2 este redat un exemplu de algoritm de
supraveghere care monitorizeaza pacientii dupa tratamentul
pentru RCC si care ia n considerare nu doar profilul de risc
al pacientului, ci si eficacitatea tratamentului. Pentru pacientii
cu boala metastatica, este indicatd monitorizarea
individualizata.

La pacientii tineri pe care i ingrijoreaza expunerea la
radiatii sau evaluarile CT frecvente, IRM poate fi oferita ca
alternativa pentru imagistica de urmarire.

Tabelul 2: Program de supraveghere propus in urma
tratamentului pentru RCC, luédnd in
considerare profilul de risc al pacientului si
eficacitatea tratamentului (opinie de specialitate

[LE: 4])

Profil de Urmarire oncologica dupa data
risc (*) interventiei chirurgicale

3 |6 |12 |18 |24 |30 |36 |>3ani >5 ani

luni | luni | luni | luni | luni | luni | luni (optional)
Risc scazut |- |CT|- |CT|- |[CT|- |[CTla |-
de recidiva fiecare

doi ani

Risc - |CT|CT|- |CT|- |CT|CTo CTla
intermediar data pe | fiecare
de recidiva an doi ani
Risc CT |CT|CT|CT|[CT|- |CT|CTo CTla
ridicat de data pe | fiecare
recidiva an doi ani

*Scor Leibovich 0-2/ 3-5/ 26; pentru CCR non-cc: pT1NX=0,
grad 1-2/pT1b, grad 3-4/ vs. risc ridicat: pT2-4, grad 1-4 sau
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pT oricare, N1, grad 1-4. CT = tomografie computerizata a
toracelui si a abdomenului, alternativ se poate folosi imagistica
prin rezonanta magnetica pentru abdomen; US =
ultrasonografie a abdomenului, rinichilor si a lojei renale.

Rezumatul dovezilor si recomandarile pentru
supravegherea dupa NR sau NP sau terapii ablative
in RCC

Rezumat al dovezilor LE
Urmarirea functionala dupa tratamentul curativ pentru 4
RCC este utila pentru a preveni deteriorarea functiei
renale si cardiovasculare.

Urmarirea oncologica poate detecta recidiva locala sau |4
prezenta metastazelor cand pacientul este inca curabil
din punct de vedere chirurgical.

Dupa chirurgia de conservare a nefronilor (NSS), exista | 3
un risc crescut de recidiva pentru tumorile mai mari (>7
cm) sau cand exista margine chirurgicala pozitiva.

Pacientii aflati in urmarire au o0 SG mai buna decét 3
pacientii care nu sunt urmariti.

Modelele de prognostic ofera o stratificare a riscului de |3
recidiva a RCC pe baza caracteristicilor TNM si
histologice.

In modelele de prognostic, riscul de deces neasociat cu |3
RCC il depaseste pe cel de recidiva a RCC sau de
deces asociat la pacientii cu grup de risc nefavorabil.
Estimarea sperantei de viata este fezabila si poate ajuta | 4
la consilierea pacientilor cu privire la durata urmaririi.

Recomandari Nivel de
incredere

Urmarirea dupa tratamentul RCC localizat se Ridicat

va baza pe riscul de recidiva.
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Stratificarea riscului de recidiva se va baza pe Scazut
modele validate specifice subtipului, cum ar fi
scorul Leibovich pentru ccRCC sau sistemul
integrat de stadializare al Universitatii din
California Los Angeles pentru non-ccRCC.

Se intensifica urmarirea pacientilor dupa Scazut
chirurgia de conservare a nefronilor (NSS)
pentru tumori >7 cm sau la pacientii cu o
margine chirurgicala pozitiva.

Se in considerare intreruperea urmaririi cand | Scazut
riscul de deces din alte cauze este de doua ori
mai mare fata de riscul de recidiva a RCC.

SSIGN = scorul (Mayo Clinic) bazat pe stadiu, dimensiune, grad si
necroza.

Aceasta scurta brosurd se bazeaza pe Ghidurile EAU mai
cuprinzatoare (ISBN 978-94-92671-19-6), disponibile pe
website-ul EAU: http.//www.uroweb.org/quidelines/.
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GHIDURILE EAU PRIVIND
CANCERUL TESTICULAR

(Actualizare limitata a textului, martie 2023)

D. Nicol (Presedinte), D. Berney, J.L. Boormans, D. di Nardo
(Reprezentant al pacientilor), C.D. Fankhauser, S. Fischer, H.
Gremmels (Reprezentant al pacientilor), A. Heidenreich, R. Le&o, N.
Nicolai, C. Oing, J. Oldenburg, A. Patrikidou, T. Tandstad

Asociati ai ghidurilor: |. de Angst, W. Cazzaniga, C. Gravina, F.
Janisch

Medic primar radiolog: Y. Jain

Departamentul Ghiduri: R. Shepherd

Epidemiologie, etiologie si patologie

Cancerul testicular este relativ rar, reprezentand aproximativ 1-
1,5% din toate cancerele care afecteaza barbatii. La momentul
diagnosticului, 1-2% sunt bilaterale, iar histologia predominanta
este cea a tumorii cu celule germinale (GCT).

Cele mai multe GCT testiculare maligne postpubertare sau
GCT de tip Il provin din neoplazia cu celule germinale ,in situ”
(GCNIS). Din punct de vedere clinic si histologic, acestea sunt
subdivizate Tn seminoame si non-seminoame. Non-
seminoamele includ elemente de carcinom embrionar, tumora
de sac vitelin, coriocarcinom si teratom. Printre tumorile care
nu sunt asociate cu GCNIS se numara teratomul de tip
prepubertar si tumorile de sac vitelin, diagnosticate in copilaria
timpurie, si tumorile spermatocitice la barbatii in varsta.

Incidenta maxima este atinsa in al treilea deceniu de viata la
pacientii cu GCT non-seminom (NSGCT) si GCT mixta si in al
patrulea deceniu de viata la pacientii cu seminom testicular
pur. Factorii de risc epidemiologic pentru dezvoltarea GCT sunt
componente
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ale sindromului de disgenezie testiculara, care cuprinde
criptorhidia, hipospadiasul, scaderea spermatogenezei
evidentiata prin  subfertilitate sau infertilitate sau
tulburari/diferente de dezvoltare sexuala. Factorii de risc
suplimentari includ antecedente familiale de GCT in randul
rudelor de gradul | si prezenta unei tumori contralaterale sau
GCNIS.

Clasificare histologica
Clasificarea patologica recomandata este actualizarea din
2022 a Organizatiei Mondiale a Sanatatii (OMS).

Sisteme de stadializare si clasificare
Sisteme de stadializare

Clasificarea pe baza sistemului tumora, ganglion, metastaza
(TNM) din 2016 a Union of International Cancer Control
(Uniunea Internationald pentru Controlul Cancerului — UICC)
este recomandata pentru a evalua extinderea anatomica a bolii

(Tabelul 1).

Tabelul 1: Clasificarea TNM pentru cancerul
testicular (adaptare dupa UICC, 2016, ed. a
8-a)

T - Tumora primara1

pTX  Tumora primara nu poate fi evaluatas

pTO  Fara dovezi de tumora primara (de exemplu, cicatrice
histologica la nivelul testiculelor)

pTis Neoplazie intratubulara cu celule germinale (carcinom
in situ)2

pT1  Tumora limitatd la testicule si epididim fara
invazie vasculara/limfatica; tumora poate invada
tunica albuginea, dar nu si tunica vaginala*
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pT2  Tumora limitata la testicule si epididim, cu invazie
vasculara/limfatica, sau tumora se extinde prin tunica
albuginea cu afectarea tunicii vaginale**

pT3  Tumora invadeaza cordonul spermatic, cu sau fara
invazie vasculara/limfatica**

pT4 Tumora invadeaza scrotul, cu sau fara invazie
vasculara/limfatica

N - Ganglioni limfatici regionali - Clinic

NX  Ganglionii limfatici regionali nu pot fi evaluati

NO  Fara metastaze la nivelul ganglionilor limfatici regionali

N1 Ganglioni limfatici mariti cu dimensiune mai mica
sau egala de 2 cm sau ganglioni limfatici multipli,
niciunul mai mare de 2 cm in cea mai mare
dimensiune

N2  Ganglioni limfatici mariti cu dimensiune mai mare de
2 cm, dar nu mai mare de 5 cm; sau mai mult de 5
ganglioni pozitivi, niciun ganglion mai mare de 5 cm;
sau prezenta de extensie extraganglionara a tumorii

N3  Ganglioni limfatici cu dimensiuni mai mari de 5 cm in
cea mai mare dimensiune

Pn - Ganglioni limfatici regionali -
Anatomopatologic

pNX Ganglionii limfatici regionali nu pot fi evaluati

pNO Fara metastaze la nivelul ganglionilor limfatici regionali

pN1 Metastaze la nivelul ganglionilor limfatici cu
dimensiune mai mica sau egala de 2 cm in cea mai
mare dimensiune si 5 sau mai putini ganglioni
pozitivi, niciunul mai mare de 2 cm in cea mai mare
dimensiune

pN2 Metastaze la nivelul ganglionilor limfatici mai mari
de 2 cm, dar nu mai mari de 5 cm in cea mai mare
dimensiune; sau mai mult de 5 ganglioni pozitivi,
nicio formatiune mai mare de 5 cm; sau prezenta de
extensie extraganglionara a tumorii

130 Cancerul testicular



pN3 Metastaze cu o masa la nivelul ganglionilor limfatici
mai mare de 5 cm in cea mai mare dimensiune

M - Metastaze la distanta

MX  Metastazele la distanta nu pot fi evaluate

MO  Fara metastaze la distanta

M1 Metastaze la distanta™*

M1a Ganglion(i) limfatic(i) neregional(i) sau metastaze
pulmonare

M1b Metastaze la distanta, altele decat la nivelul
ganglionilor limfatici neregionali si cele pulmonare

S - Markeri tumorali serici (inainte de chimioterapie)

SX Nu sunt disponibile sau nu au fost efectuate studii privind
markerii serici

S0 Niveluri ale markerilor serici in studiu in limite normale

LDH (U/l) hCG (mUl/ml) AFP (ng/ml)
S1|<1,5xNsi <5.000 si <1.000
S2 |1,5-10xNsau  5.000-50.000 sau  1.000-10.000
S3 [>10 x N sau >50.000 sau >10.000
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- *In editia a opta a AJCC, seminomul pur T1 este subdivizat in

N indicéa limita superioara a valorilor normale.

LDH = lactat dehidrogenaz&; hCG = gonadotropina corionica

umana; AFP = alfa-fetoproteina.

1 Cu exceptia pTis si pT4, unde orhidectomia radicald nu este
intotdeauna necesaréa in scopul clasificarii, extinderea tumorii
primare este clasificata dupa orhidectomia radicala; a se
vedea pT. In alte circumstante, se utilizeazé Tx dacé nu s-a
efectuat o orhidectomie radicala.

2 Nomenclatura actualé ,carcinom in situ” este inlocuita cu
GCNIS.

T1a si T1b, in functie de dimensiunea de maximum 3 cm sau
de peste 3 cm in cea mai mare dimensiune.
**In editia a opta a AJCC, invazia tesutului hilar moale este
considerata pT2, in timp ce afectarea discontinua a
cordonului spermatic este considerata pM1.

Sistemul IGCCCG pentru cancerul testicular

metastatic

Reprezinta un sistem de stadializare bazat pe factori
de risc si prognostic utilizat pe scara larga pentru GCT
metastatic, pe baza identificarii factorilor negativi independenti
din punct de vedere clinic. Grupul International de Colaborare
privind Cancerul cu Celule Germinale (International Germ Cell
Cancer Collaborative Group — IGCCCGQG) a definit un sistem de
stadializare bazat pe factori de prognostic pentru cancerul cu
celule germinale metastatic, care include seminomul cu
prognostic ,bun” si ,intermediar” si tumora cu celule germinale
non-seminomatoasa (NSGCT) cu prognostic ,.bun”,
Lintermediar” si ,slab” (Tabelul 2).
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Tabelul 2: Sistemul de stadializare bazat pe
prognostic pentru cancerul cu celule
germinale metastatic (IGCCCG)*

Grup cu prognostic bun

Non-seminom Toate criteriile urmatoare:

SFP la 5 ani 90% « Testicul/retroperitoneal primar

Supravietuire la 5 ani 96% | « Fara metastaze viscerale
non-pulmonare

* AFP <1.000 ng/ml

+hCG <5.000 Ul/I (1.000 ng/ml)

*LDH <1,5 x LSVN

Seminom Toate criteriile urmatoare:

SFP la 5 ani 89% « Orice situs primar

Supravietuire la 5 ani 95% |« Fara metastaze viscerale
non-pulmonare

* AFP normala

* Orice hCG

* Orice LDH
Grup cu prognostic intermediar
Non-seminom Oricare din criteriile urméatoare:
SFP la 5 ani 78% « Testicul/retroperitoneal primar

Supravietuire la 5 ani 89% |« Fara metastaze viscerale
non-pulmonare

« AFP 1.000-10.000 ng/ml sau

= hCG 5.000-50.000 Ul/l sau

*LDH 1,5-10 x LSVN
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Seminom Toate criteriile urmatoare:

SFP la 5 ani 79% « Orice situs primar

Supravietuire la 5 ani 88% | « Metastaze viscerale
non-pulmonare

« AFP normala

* Orice hCG

* Orice LDH
Grup cu prognostic slab
Non-seminom Oricare din criteriile urmétoare:
SFP la 5 ani 54%  Mediastinal primar

Supravietuire la 5 ani 67% | « Metastaze viscerale
non-pulmonare

* AFP >10.000 ng/ml sau

« hCG >50,000 UI/I
(10.000 ng/ml) sau

*LDH >10 x LSVN

Seminom Pacientii nu se clasifica cu

Lprognostic slab”

AFP = alfa-fetoproteina; hCG = gonadotropina

corionicd umand; LDH = lactat dehidrogenaza; SFP

= supravietuire fara progresie.

*Markerii tumorali serici inainte de chimioterapie trebuie
evaluatli imediat inainte de administrarea chimioterapiei (in
aceeasi zi).

Evaluare diagnostica
Diagnosticul de GCT se bazeaza pe:

1. Examinare fizica
Cancerul testicular se manifesta, de obicei, ca o masa
tumorala testiculara nedureroasa constatata incidental la
ecografia testiculara (US). Un numar mic de pacienti pot
prezenta ginecomastie. Prin urmare, evaluarea clinica ar
trebui sa includa examinarea abdominala, toracica si
supraclaviculara.
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2. Imagistica
a. Ecografia testiculara (US)

Trebuie utilizata ultrasonografia testiculara de inalta
frecventa (>10 MHz) pentru a confirma o tumora
testiculara chiar si in prezenta unei leziuni testiculare
evidente din punct de vedere clinic. Ultrasonografia
testiculara este recomandata si la toti barbatii cu
formatiuni retroperitoneale sau viscerale si/sau fara
gonadotropina corionica umana (hCG) sau alfa-
fetoproteina (AFP) serica crescuta in absenta unei
formatiuni testiculare palpabile.

b. Tomografie computerizata
Tomografia computerizata cu substanta de contrast
(CECT) este recomandata la toti pacientii pentru
stadializare nhainte de orhidectomie, dar poate fi
amanata pana la confirmarea histopatologica a
afectiunii maligne. Imagistica cerebrala este
recomandata la pacientii cu GCT cu metastaze
pulmonare multiple sau in grupul de risc IGCCCG cu
prognostic slab (in special cu valori hCG >5.000 UI/L)
sau daca sunt prezente simptome clinice.

c. Imagistica prin rezonantad magnetica
Imagistica prin rezonantd magnetica (IRM) a scrotului
ofera o sensibilitate si o specificitate mai mari decat US
n diagnosticul GCT, dar costul ridicat nu justifica
utilizarea sa de rutina in acest scop. Se ia in
considerare numai atunci cand US nu este concludenta,
ca stadializare locala pentru planificarea chirurgiei
conservatoare, pentru a diferentia leziunile para-
testiculare de cele intratesticulare si/sau pentru a
caracteriza formatiunile intratesticulare (de exemplu,
caracteristicile distinctive ale tumorilor Leydig).

d. Tomografia cu emisie de pozitroni cu
fluorodeoxiglucoza Nu exista dovezi care sa sprijine
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utilizarea tomografiei computerizate cu emisie de
pozitroni cu fluorodeoxiglucoza (FDG-PET) pentru
stadializarea initiala a GCT.

e. Scintigrafie osoasa
Nu exista dovezi care sa sprijine utilizarea scintigrafiei
osoase pentru stadializarea GCT.

3. Markeri tumorali serici
Valorile markerilor tumorali serici (AFP, B-hCG si LDH)
trebuie identificate Tnainte si dupa orhidectomie, deoarece
acestia confirma diagnosticul de GCT si pot fi sugestivi
pentru tipul histologic. Nivelurile normale ale markerilor
serici nu exclud prezenta GCT, in timp ce persistenta sau
cresterea valorilor ridicate ale markerilor tumorali serici
dupa orhidectomie indica prezenta probabilé a bolii
metastatice. O crestere semnificativa a AFP la pacientii cu
seminom ar trebui sa ridice semne de intrebare cu privire la
0 componenta non-seminomatoasa. Pe langa stadializare,
markerii tumorali sunt utilizati pentru a defini stratificarea
riscului si a prognosticului, precum si pentru a monitoriza
raspunsul la tratament si pentru a detecta recidiva bolii.

4. Alti markeri tumorali
Micro ARN-urile (miARN) apar ca biomarkeri noi potentiali.
Cu toate acestea, trebuie rezolvate problemele legate de
utilizarea markerilor tumorali in practica clinica de rutina
(inclusiv standardizarea laboratorului, disponibilitatea
testului si validarea prognosticului).

5. Explorarea inghinala si abordarea terapeutica initiala
« Orhidectomia pe cale inghinala cu ligatura cordonului
spermatic la nivelul inelului profund al canalului
inghinal, reprezintd standardul de tratament la pacientii
cu GCT.
« Chirurgia conservatoare poate fi propusa in cazul

formatiunilor testiculare mici sau nedeterminate, al
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markerilor tumorali negativi si cu conditia sa fie prezent
un testicul contralateral normal pentru a evita tratamentul
excesiv al leziunilor potential benigne si pentru a pastra
functia testiculara. Pacientii trebuie informati ca si
formatiunile mici (de exemplu, <1 cm) pot fi de natura
neoplazica.

« Chirurgia conservatoare trebuie sa fie propusa
numai in asociere cu examenul extemporaneu.

= Toti pacientii la care se efectueaza orhidectomie
unilaterala sau bilaterala trebuie sa aiba optiunea de
proteza testiculara.

« Biopsia de rutina a testiculului contralateral pentru
diagnosticul de GCNIS trebuie discutata cu pacientul si
este recomandata la pacientii cu ,risc ridicat” (volum
testicular <12 ml, antecedente de criptorhidie si véarsta
<40 de ani).

* Exista date limitate privind siguranta oncologicé a chirurgiei
conservatoare. Ratele de recurenta locald (pana la 26,9% cand GCT
este prezenta pe specimen) impun o monitorizare atenta a testiculului
si o posibila utilizare a radioterapiei adjuvante cand este prezenta
GCNIS, precum si infertilitate potentialé si nevoia de suplimentare
hormonala.

6. Examinarea anatomopatologica a testiculului
Dupa efectuarea orhidectomiei, examinarea
anatomopatologica a testiculului trebuie sa cuprinda o
serie de investigatii:

1. caracteristici macroscopice: lateralitate,
dimensiunea testiculului, dimensiunea maxima a
tumorii si caracteristicile macroscopice ale
epididimului, ale cordonului spermatic si ale
tunicii vaginale;

2. prelevarea probelor: o sectiune de 1 cm? pentru
fiecare cmz din diametrul maxim al tumorii, inclusiv
parenchimul macroscopic normal (daca este
prezent), tunica albuginea si epididimul, cu
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selectarea zonelor suspecte;

3. cel putin o sectiune proximala si una distala a
cordonului spermatic plus orice zona suspecta;

4. caracteristici microscopice si diagnostic: tipuri histologice
(se specifica componentele individuale si se estimeaza
cantitatea ca procent) conform ghidurilor OMS 2022;

» prezenta sau absenta invaziei venoase si/sau a
vaselor limfatice peritumorale;

» prezenta sau absenta GCNIS in parenchimul
non-tumoral;

» in cazurile de invazie a rete testis, se va acorda
atentie distinctiei intre afectarea pagetoida si invazia
stromals;
5. categoria pT conform TNM 2016;
6. studii imunohistochimice: in seminom si GCT mixt, AFP si
B-hCG.

7. Screening

Nu exista studii cu dovezi importante care sa sustina
programele de screening. Tinerii de sex masculin ar trebui sa
fie informati cu privire la importanta autoexaminarii fizice, in
special cei cu factori de risc, inclusiv cu antecedente de
criptorhidie sau o ruda de sex masculin diagnosticata cu GCT.

8. Impactul asupra fertilitatii si probleme asociate fertilitatii
Anomaliile spermatozoizilor si disfunctia celulelor Leydig sunt
frecvent intalnite la pacientii cu GCT inainte de orhidectomie. in
plus, tratamentul pentru GCT, inclusiv orhidectomia, poate avea
un impact negativ asupra functiei de reproducere. Astfel,
optiunea de conservare a materialului seminal este
recomandata tuturor pacientilor.

Recomandari pentru diagnosticarea | Nivel de
si stadializarea cancerului incredere
testicular
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Se va discuta cu toti barbatii despre
prezervarea spermei inainte de a incepe
tratamentul pentru cancerul testicular.

Ridicat

Efectuarea unei ecografii testiculare
bilaterale la toti pacientii cu suspiciune de
cancer testicular.

Ridicat

Efectuarea unei examinari fizice care sa
includa ganglionii limfatici supraclaviculari,
cervicali, axilari si inghinali, sanii si
testiculele.

Ridicat

Masurarea markerilor tumorali serici atat
inainte, cat si dupa orhidectomie, tinand cont
de dinamica timpului de injumatatire.

Ridicat

Efectuarea orhidectomiei si examinarea
anatomopatologica a testiculului pentru a
confirma diagnosticul si pentru a identifica
extensia locald (categoria pT). Intr-o situatie
care pune viata in pericol din cauza
metastazelor extinse, se incepe
chimioterapia inainte de orhidectomie.

Ridicat

Efectuarea unei tomografii computerizate cu
substanta de contrast (CECT) (torace,
abdomen si pelvis) la pacientii cu diagnostic
de cancer testicular. In caz de alergie la iod
sau alti factori limitativi, se efectueaza
imagistica prin rezonanta magnetica (IRM)
abdominala si pelvina.

Ridicat

Efectuarea unei examinari IRM a creierului
(sau CECT cerebral daca prima varianta nu
este disponibild) la pacientii cu metastaze
pulmonare multiple sau cu valori mari ale
subunitatii beta a gonadotropinei corionice
umane (B-hCG) sau la cei care fac parte din
grupul de risc cu prognostic slab conform
IGCCCG.

Ridicat
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Nu se va folosi tomografia computerizata cu | Ridicat

emisie de pozitroni sau scintigrafia osoasa

pentru stadializare.

Se recomanda Tncurajarea pacientilor

cu cancer testicular sa se

autoexamineze si sa informeze rudele

de sex masculin de gradul intai despre

necesitatea autoexaminarii.

Se recomanda discutarea optiunii de

chirurgie conservatoare cu examen

- extemporaneu intraoperator la pacientii cu o
probabilitate ridicata de a avea o tumora

testiculara benigna, care sunt eligibili pentru

enucleorezectie.

Se recomanda discutarea optiunii de

biopsie a testiculului contralateral la

pacientii cu cancer testicular si risc ridicat

de neoplazie de celule germinale ,in situ”

controlaterala.

Scazut

Ridicat

Scazut

Prognostic

Tabelul 3: Factori de risc anatomopatologic pentru
boala metastatica oculta in stadiul | al GCT

Tip histologic

Seminom

Non-seminom

Factori de risc
anatomopatologic

* Dimensiunea
tumorii

* Invazia
rete testis

* Invazia
limfovasculara
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Managementul bolii

1. Tumori cu celule germinale in stadiul |
Neoplazia cu celule germinale ,in situ” este asociata cu un risc de

50% la 5 ani de a dezvolta cancer testicular , poate fi tratata prin

radioterapie locala (18-20 Gy in fractiuni de 2 Gy) sau
orhidectomie cand testiculul contralateral este normal.

Recomandari pentru tratamentul
seminomului in stadiul 1

Nivel de
incredere

Informarea completa a pacientului cu privire
la abordarile terapeutice disponibile, inclusiv
supravegherea sau terapia adjuvanta dupa
orhidectomie, precum si cu privire la ratele
de recidiva specifice tratamentului si la
efectele secundare acute si pe termen lung.

Ridicat

Se recomanda supravegherea ca
abordare terapeutica preferata daca
pacientul este compliant.

Ridicat

Se recomanda administrarea unei doze de
carboplatin AUC 7 daca se ia in considerare
chimioterapia adjuvanta.

Ridicat

Nu se efectueaza tratament adjuvant la
pacientii cu risc foarte scazut de recidiva

(fara factori de risc).

Ridicat

Nu se efectueaza radioterapie adjuvanta de
rutind.

Ridicat

Radioterapia adjuvanta se poate efectua
numai la pacienti foarte bine selectionati
care nu sunt eligibili pentru supraveghere si
care au contraindicatii pentru chimioterapie.

Ridicat

Recomandari pentru tratamentul

tumorilor testiculare non- il

Nivel de
incredere
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seminomatoase in stadiul |

Informarea pacientilor cu privire la toate Ridicat
abordarile de tratament dupa
orhidectomie: supraveghere,
chimioterapie adjuvanta si disectia
ganglionilor limfatici retroperitoneali,
inclusiv ratele de recidiva specifice
tratamentului, precum si efectele
secundare acute si pe termen lung.

Se recomanda supravegherea sau un Ridicat
tratament individualizat pe baza invaziei
limfovasculare.

Se recomanda o cura de cisplatin, Ridicat
etoposid si bleomicina ca alternativa de
tratament adjuvant la pacientii cu tumori
cu celule germinale non-seminomatoase
in stadiul |, daca pacientii nu sunt dispusi
sa recurga sau sa adere la programul de

supraveghere.
Recomandari pentru un Nivel de
tratament adaptat la risc pentru incredere

tumora cu celule germinale
seminomatoase in stadiul clinic |
pe baza invaziei vasculare

Stadiul IA (pT1, fara invazie vasculara): risc scazut

Se recomanda supravegherea daca Ridicat
pacientul este dispus si capabil sa adere.
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Se recomanda utilizarea chimioterapiei Ridicat
adjuvante cu o cura de cisplatin, etoposid si
bleomicina (BEP) la pacientii cu risc scazut
care nu doresc (sau nu sunt eligibili) sa
urmeze supravegherea.

Stadiul IB (pT2-pT4): risc ridicat

Se recomanda utilizarea chimioterapiei Ridicat
adjuvante cu o cura de BEP sau
supraveghere si discutarea avantajelor si
dezavantajelor.

Se recomanda supravegherea pacientilor Ridicat
care nu doresc sa urmeze chimioterapie
adjuvanta.

Se recomanda disectia ganglionilor limfatici | Ridicat
retroperitoneali cu prezervarea nervilor
(RPLND) numai la pacienti foarte bine
selectionati; cei cu contraindicatie pentru
chimioterapia adjuvanta si care nu doresc sa
accepte supravegherea.

RPLND primara ar trebui recomandata la Scazut
barbatii cu teratom postpubertal.

2. Tumori cu celule germinale metastatice
La pacientii in stadiul clinic | (CS 1) cu markeri tumorali serici
persistent crescuti este necesara o examinare imagistica
periodica, inclusiv o examinare US a testiculului
contralateral, precum si o examinare IRM/CT a zonelor
abdominale si extra-abdominale la 4 saptamani. Cazurile cu
CS I trebuie tratate ca si alte NSGCT metastatice cu
chimioterapie. Pacientii cu cresteri stabile marginale ale
markerilor pot fi monitorizati initial si tratati cand valorile
markerilor cresc sau cand examinarile imagistice ulterioare
indica prezenta bolii metastatice.

Pacientii cu boala metastatica necesita chimioterapie de
inductie (3 sau 4 cicluri de cisplatin, etoposid, bleomicina
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(BEP)) in functie de grupele de prognostic IGCCCG *
interventia chirurgicala a formatiunilor reziduale.

O exceptie de la aceasta regula este seminomul cu
volum redus in stadiul Il, care poate fi tratat cu radioterapie
(30 Gy) in caz de contraindicatie pentru chimioterapie.

Tn cazul CS IIA NSGCT far4 valori crescute ale
markerilor tumorali, tratamentul initial recomandat este disectia
ganglionilor limfatici retroperitoneali cu prezervarea nervilor
(RPLND), cu conditia sa fie efectuata de catre un chirurg cu
experienta dintr-un centru de specialitate. Supravegherea
initiala poate fi o optiune la pacientii cu NSGCT cu markeri
normali si ganglioni limfatici echivoci <2 cm), dar se impune
reevaluarea timpurie la sase saptamani. Daca leziunea
progreseaza sau nu se remite, aceasta trebuie considerata si
tratata ca fiind CS II.

Figura 1: Optiuni terapeutice la pacientii cu
seminom in stadiul clinic IIA si lIB*

Stadiul clinic A Stadiul clinic IIB
preferabil alternativa preferabil alternativa
Chimioterapie 3 x Radioterapie 2 Chimioterapie 3 x o GRid;‘;'e':::la o
BEP sau 4 x EP Gy x 15 pané BEP sau 4 x EP 2 IOl °
o At PR dozé tinta de 30 Gy in
dacé exista a 0 doza finta dacd exista il boreaorte o
contraindicatii la de 30 Gy in contraindicatii la ampul pz s
Fa el iliac ipsilateral si o
bleomicing campul para- bleomicina ° 299
aortic i lliac e
ellperal in zona ganglionilor
limfatici mariti de 2 Gy x
3pana la 6 Gy.
Urmérire Urmérire

Tumora reziduala care trebuie urmarita

* Cénd ganglionii limfatici retroperitoneali mariti sunt <2 cm
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si valorile markerilor sunt normale, tratamentul nu trebuie
initiat decéat daca boala metastatica este neechivoca pe
baza biopsiei, a cresterii dimensiunii/numarului ganglionilor
sau a cresterii ulterioare a valorii markerilor. BEP =
cisplatin, etoposid, bleomicina; EP = etopsid si cisplatin.

Recomandari pentru Nivel de
prevenirea evenimentelor incredere
tromboembolice in timpul
chimioterapiei

Analiza beneficiilor si a riscurilor potentiale | Scazut
ale fiecarui pacient in ceea ce priveste
tromboprofilaxia in timpul chimioterapiei de
prima linie la barbatii cu tumori cu celule
germinale metastatice.

Evitarea, ori de cate ori este posibil, utilizarii | Scazut
dispozitivelor de acces venos central in
timpul chimioterapiei de prima linie.

Recomandari pentru tratamentul Nivel de
tumorilor testiculare cu celule incredere
germinale metastatice

Tratarea tumorilor cu celule germinale Ridicat

non-seminomatoase cu volum redus
(NSGCT) in stadiul IIA/B cu markeri
crescuti, ca si in cazul grupului de risc
cu prognostic bun sau intermediar
IGCCCG, cu trei sau patru cicluri de
cisplatin, etoposid, bleomicina (BEP).
Disectia ganglionilor limfatici Scazut
retroperitoneali cu prezervarea nervilor,
efectuata de catre un chirurg cu
experienta dintr- un centru de specialitate,
este tratamentul initial recomandat in
NSGCT in stadiu clinic (CS) IlA fara valori
crescute ale markerilor tumorali.
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La pacientii cu NSGCT cu markeri-
negativi cu volum redus (CS IIA <2 cm) ar
trebui sa fie luata in considerare
repetarea stadializarii dupa sase
saptamani, inainte de a lua o decizie
finala cu privire la continuarea
tratamentului.

Scazut
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Tratamentul NSGCT metastatic (stadiul
2|1C) cu un prognostic intermediar se va
efectua cu patru cicluri de BEP standard.

Ridicat

in NSGCT metastastatic cu prognostic
slab, se recomanda tratarea cu un ciclu de
BEP (sau cisplatin, etoposid si ifosfamida
[VIP], in cazurile cu disfunctie pulmonara),
apoi evaluarea markerilor tumorali dupa trei
saptamani. Continuarea aceleiasi scheme
terapeutice pana la un total de patru cicluri
cu scaderea favorabild a markerilor. Tn
cazul scaderii nefavorabile, se recomanda
intensificarea chimioterapiei.

Scazut

Se efectueaza rezectia chirurgicala a
formatiunilor reziduale vizibile (>1 cm) dupa
chimioterapie pentru NSGCT cand nivelurile
serice ale markerilor tumorali sunt normale
sau in curs de normalizare.

Ridicat

Initial, se recomanda chimioterapie pe baza
de cisplatin, in conformitate cu grupele de
prognostic ale IGCCCG, sau, alternativ,
radioterapie la pacientii cu seminom in
stadiul Il A/B si se informeaza pacientul cu
privire la potentialele efecte secundare pe
termen lung ale ambelor optiuni de
tratament.

Scazut

Tratarea seminomului in stadiul IIC si
avansat, se realizeaza cu chimioterapie
primara in conformitate cu clasificarea
IGCCCG (BEP x 3 in cazul prognosticului
bun si BEP x 4 in cazul prognosticului
intermediar).

Ridicat
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Recidiva dupa chimioterapie

Tratamentul GCT recidivat dupa chimioterapie este, de obicei,
chimioterapia de salvare. Pentru pacientii la prima recidiva cu
caracteristici de prognostic bun — obtinerea initiala a unui
raspuns complet/remisiune partiald cu markeri negativi si
tumora primara gonadica. Regimurile de electie sunt patru
cicluri cu un regim cu trei medicamente, inclusiv cisplatin si
ifosfamida plus un al treilea medicament: VIP, paclitaxel (TIP)
sau, potential, gemcitabina (GIP). Din cauza riscului potential
de toxicitate hematologica letala, aceste regimuri trebuie
utilizate Tn asociere cu factorul de stimulare a coloniilor de
granulocite (G-CSF). Pentru pacientii cu factori de prognostic
slab (raspuns primar extra-gonadic si/sau raspuns incomplet la
chimioterapia de prima linie) si pentru toti pacientii cu recidiva
ulterioara (a doua sau mai mult) se recomanda chimioterapia
in doze mari cu suport de celule stem autologe.

Urmarire

Scopul principal al urmaririi in primii cinci ani este
diagnosticarea oportuna a bolii recurente pentru a putea trata
pacientul cu intentie curativa cu o terapie cat mai putin
agresiva. Trebuie luati in considerare urmatorii factori:

a) Urmarirea trebuie sa fie adaptata la fiecare pacient in
parte, cu un program acceptabil pentru pacient, clinician si
sistemul de sanatate.

Intervalul vizitelor de urmarire si investigatiile clinice care
trebuie efectuate la fiecare vizita ar trebui sa fie adaptate la
riscul de recidiva, in general, precum si la situsurile de
recidiva probabile la fiecare pacient.

¢) Cand este posibil, se vor depune eforturi pentru a reduce
la minimum orice risc asociat cu expunerea la radiatii
ionizante.

La selectarea testelor, se va tine cont si de riscul crescut de
aparitie a unei formatiuni maligne secundare (in zona
primara si in alte tesuturi care ar fi putut fi expuse la

O
-~

o
-~
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aceleasi substante cancerigene sau Tn cazul carora exista
dovezi epidemiologice de risc crescut).

Tabelul 4: Urmarirea minima recomandata pentru
seminomul in stadiul | in supraveghere
activa sau dupa tratament adjuvant
(carboplatin sau radioterapie)1

Modalitate |Anul |Anul 2| Anul 3 |Anii 4 |Dupa

1 si5 S ani
Markeri tumorali de 2ori |de2ori de 2 ori O data Management
+ vizita la medic ul ulterior in
Radiografie toracica | - - - - GomEmE

cu planul de

Imagistica prin de 2ori |de2ori O data O data ingrijire a
rezonanta la 36 de la 60 de supravietuito
magnetica (IRM) de luni luni rilor de
abdomen si cancer
pelvis/tomografie
computerizata (CT)

1 Recomandari bazate pe rezultatele reuniunii de consens
ESMO (European Society for Medical Oncology — Societatea
Europeand de Oncologie Medicald) privind tumorile
testiculare tip seminomatos si non-seminomatos.

Tabelul 5: Urmarirea minima recomandata pentru

NSGCT in stadiul clinic | in supraveghere
activa1

Modalitate | Anul | Anul 2| Anul 3 | Anii 4 | Dupa

1 si5 5 ani
Markeri tumorali de4ori*|de4ori |de2ori de 1-2 ori | Gestionarea
+ vizita la medic ulterioara tn
Radiografie toracica| de 2 ori |de2ori | O data, La 60 conformitate
incazul | de luni Silplapdlide
LVI+ pentru ingrijire a
LVI+ supravietuitori
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Imagistica prin de2ori |La24 o o lor de cancer

rezonanta de luni** | data data
magnetica (IRM) de la 36 la 60
abdomen si de luni*** | de luni***

pelvis/tomografie
computerizata (CT)

LVI+ = invazie limfovasculara.

1 Recomandari bazate pe rezultatele reuniunii de consens
ESMO privind tumorile testiculare tip seminomatos si non-
seminomatos.

* [n cazul unui risc ridicat (LVI+), o minoritate de membri ai

grupului de consens a recomandat sase vizite.

** In cazul unui risc ridicat (LVI+), majoritatea membrilor grupului
de consens au recomandat un CT suplimentar la optsprezece
luni.

*** Recomandat de 50% din membrii grupului de consens.

Tabelul 6: Urmarirea minima recomandata dupa
tratamentul adjuvant sau remisia completa
pentru boala avansata (exclus: prognostic
slab si fara remisie)1

Modalitate |Anul 1) Anul | Anul 3| Anii 4 |Dupa

2 si5 5 ani
Markeri tumorali de 4 ori dedori |de2ori de 2 ori Gestionarea
* vizita la medic ulterioara n
Radiografie toracica | de 1-2 ori |Odatda | Odata | O data C°"fl°fmiltzte
cu planul de
Imagistica prin de 1-2 ori | La 24 O data O data Tnglr)ijire o
rezonanta de luni la36 de |la60de

tica (IRM) d i it supravietuitor
e s yae un unt ilor de cancer

abdomen si -
pelvis/tomografie
computerizata (CT)

CT toracic de 1-2 ori*| La 24 o O data
de luni* | data la 60
la 36 de luni*
de luni*
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1 Recomandari bazate pe rezultatele reuniunii de consens
ESMO privind tumorile testiculare tip seminomatos si non-
seminomatos.

* In asociere cu CT/IRM de abdomen si pelvis in cazul in
care exista metastaze pulmonare la momentul
diagnosticarii.

** [n caz de teratom in boala rezidualé rezecaté: se recomandéa

urmarire uro-oncologica personalizata.

Calitatea vietii si toxicitatea pe termen

lung dupa vindecare

Pacientii diagnosticati cu GCT au, de obicei, intre 18 si 40
de ani la momentul diagnosticului, iar speranta de viata dupa
vindecare se intinde pe mai multe decenii. inainte de
administrarea tratamentului,pacientii trebuie sa fie informati
despre tipurile cele mai frecvente de toxicitate pe termen lung,
care pot fi evitate sau minimizate prin respectarea ghidurilor
internationale.

Tn timpul urmaririi, pacientii ar trebui s& fie examinati si
tratati pentru factorii de risc cunoscuti, cum ar fi hipertensiunea,
hiperlipidemia si deficitul de testosteron. Cand se decide
intreruperea urmairirii clinice/imagistice, un plan scris pentru
supravietuitorii cancerului poate fi util, prin care sa se abordeze
efectele toxice tardive, recomandarile privind stilul de viata,
riscul de recidiva si urmarirea specifica cancerului.

*Pentru mai multe informatii privind toxicitatea pe termen lung
si aspectele legate de calitatea vietii, consultati anexa 3,
disponibila online https://uroweb.org/quidelines/testicular-
cancer/publications-appendices

Tumori testiculare rare la adulti

Tumorile testiculare rare au o prezentare similara cu cea a
GCT si sunt identificate numai dupa examinarea
histopatologica. Acestea sunt clasificate Tn conformitate cu
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clasificarea OMS a tumorilor aparatului urinar si ale organelor
genitale masculine.

1. Tumori spermatocitice

Tumorile spermatocitice sunt GCT care nu au legatura cu
GCNIS si sunt extrem de rare. In mod normal, nu sunt asociate
cu valori crescute ale markerilor si nu pot fi diferentiate de GCT
seminomatoase prin examen extemporaneu. Orhidectomia
radicala este optiunea de tratament standard. Boala metastatica
este foarte rara si, de obicei, se manifesta la momentul
diagnosticului initial sau la scurt timp dupa acesta si este
asociata cu o supravietuire limitata.

2. Tumori ale cordonului sexual stromal

Tumorile cordonului sexual stromal sunt al doilea grup de
tumori testiculare primare ca incidentd dupa GCT. Acestea
sunt rare si un procent foarte mic sunt maligne. Caracteristicile
morfologice asociate cu potentialul malign in ambele tipuri
includ doua sau mai multe din urmatoarele caracteristici:

= dimensiune >5 cm

= margini infiltrative

- atipie citologica

= 3 sau mai multe figuri mitotice la microscopia cu amplificare
mare >10 HPF (high power field)

= invazie vasculara

* necroza

Tumori ale celulelor Leydig

Tumorile celulelor Leydig reprezinta aproximativ 4% din tumorile
testiculare la adulti. Pot prezenta manifestari hormonale, inclusiv
ginecomastie, si rareori sunt insotite de sindromul Cushing. Dupa
chirurgie conservatoare a fost raportata o recidiva locala de 7%.
Supravietuirea barbatilor cu boald metastatica este redusa, dar
au fost raportate raspunsuri favorabile la tratamentul chirurgical si
sistemic.
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Tumori ale celulelor Sertoli

Tumorile celulelor Sertoli reprezinta aproximativ 1% din toate
neoplasmele testiculare. Riscul de metastazare este incert.
Dupa chirurgie conservatoare a fost raportata o rata de recidiva
locala <1%. Rata de supravietuire a barbatilor cu boala
metastatica este redusa, desi s-a raportat ocazional un raspuns
favorabil la interventia chirurgicala.

Tumora cu celule granuloase

Tumorile cu celule granuloase includ variantele adulte si
juvenile si sunt extrem de rare, iar potentialul metastatic este
neclar. Dupa chirurgie conservatoare a fost raportata o rata de
recidiva locala de 5%. Boala metastatica a fost descrisa, desi
extrem de rar, doar la cei cu varianta histologica de tip adult.
Supravietuirea barbatilor cu boala metastatica este redusa,
desi s-au raportat cazuri rare de raspuns favorabil la
tratamentul chirurgical si sistemic.

Grupul de tumori de tip tecoame/fibroame
Aceste tumori provin din stroma parenchimala testiculara sau
din tunica albuginea. Acestea par a fi uniform benigne.

Tumori paratesticulare ale epididimului sau ale cordonului
spermatic

Majoritatea formatiunilor epididimale sunt afectiuni chistice
sau inflamatorii benigne. Tumorile epididimale solide sunt rare
si cuprind numeroase leziuni benigne si neoplazice. Nu se pot
oferi recomandari clare in ceea ce priveste abordarea
chirurgicald, amploarea rezectiei si tratamentul neoadjuvant
sau adjuvant.

3. Mezoteliomul tunicii vaginale a testiculului
Mezoteliomul tunicii vaginale a testiculului este o boala rara, dar
agresiva. Se recomanda tratamentul local agresiv prin
hemiscrotectomie. Nu se poate oferi nicio recomandare clara in ceea
ce priveste tratamentul adjuvant. n cazul bolii metastatice,
supravietuirea generald mediana este de cateva luni.
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Concluzii

Cele mai multe tumori testiculare sunt diagnosticate intr-un
stadiu incipient. Stadializarea reprezinta baza tratamentului. Tn
urma orhidectomiei, se obtin rate de vindecare excelente
pentru aceste stadii incipiente, indiferent de politica de
tratament adoptata, desi modelul si ratele de recidiva sunt
strans legate de modalitatea de tratament aleasé. n cazul bolii
metastatice, o abordare terapeutica multidisciplinara ofera o
supravietuire acceptabilda. Programele de urmarire ar trebui sa
fie adaptate la stadializarea initiala si tratamentul initial.

Continutul din aceasta scurta brosura se bazeaza pe Ghidurile
EAU mai cuprinzétoare referitoare la cancerul testicular (ISBN
978-94-92671-19-6), disponibile pe website-ul EAU:
http://www.uroweb.org/quidelines/.
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Protzel, R.B. Rumble, D. Sanchez Martinez, P.E. Spiess
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S. Fernandez Pello, H.A. Garcia Perdomo, |. Greco, M. Kailavasan, A.
Sachdeva, V.. Sakalis, L. Zapata

Introducere

Cancerul penian influenteazd semnificativ calitatea vietii (QoL) din
mai multe puncte de vedere si exista inca multe nevoi nesatisfacute,
care trebuie abordate. Grupul de experti in elaborarea ghidurilor a
ales sa puna accent, in introducerea acestor ghiduri, pe importanta
calitatii vietii in diagnosticul cancerului penian (CP), pentru a sublinia
faptul ca nevoile semnificative emotionale, sociale si fizice trebuie
discutate si abordate la inceputul planului terapeutic al pacientului,
printr-o abordare holistica si multidisciplinara.

Epidemiologie

Incidenta CP creste cu varsta, varful fiind atins in a 6-a decada, dar
boala apare si la pacientii mai tineri. CP este cel mai frecvent in
regiunile cu o prevalenta ridicata a papilomavirusului uman (HPV) si
aproximativ o treime pana la jumatate din cazurile de cancer sunt
atribuite carcinogenezei cauzate de infectia cu HPV. Se observa o
usoara crestere a incidentei in tarile occidentale/dezvoltate, cel mai
probabil cauzata de ratele mai ridicate de infectie cu HPV, tendinta
observata si in cazul altor tipuri de cancer.

Cancerul penian 1




Factori de risc

Infectia cu HPV este principalul factor de risc pentru CP. Au fost
identificati si alti factori de risc pentru aparitia CP, printre care fimoza,
inflamatia cronica peniana, lichenul scleros (LS), fumatul, fototerapia
cu ultraviolete A si statusul socio-economic scazut.

Anatomopatologie
Carcinomul cu celule scuamoase (CCS) reprezinta peste 95% din
tumorile maligne ale penisului. Au fost identificate diferite subtipuri
histologice de CCS penian cu modele de crestere, agresivitate clinica
si asocieri cu HPV distincte. Exista numeroase forme mixte, forma
verucoasa-bazaloida fiind cea mai frecventa forma mixta (50-60%).
Neoplazia intraepiteliala peniana (PelIN) este considerata leziunea
. precursoare a CCS penian.

Alte leziuni maligne ale penisului includ leziuni melanocitice si
sarcomatoide, tumori mezenchimale, limfoame si metastaze, toate
acestea fiind extrem de rare in comparatie cu CCS.

Raport anatomopatologic

n scopul standardizarii si al colectarii de date, ar trebui utilizat, atunci
cand este posibil, modelul de set de date elaborat de International
Collaboration on  Cancer Reporting (ICCR). Raportul
anatomopatologic trebuie sa specifice localizarea anatomica a
tumorii primare, tipul histologic de CCS, gradul, invazia perineurala,
profunzimea invaziei, invazia vasculara (venoasa/limfatica), modelul
de crestere neregulata si frontul de invazie tumorala, invazia uretrala,
invazia corpului spongios/cavernos, marginile chirurgicale si
rezultatele imuno-histochimice (IHC) pentru p16.
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Recomandari pentru evaluarea Nivel de
anatomopatologica a probelor tumorale | incredere
Evaluarea anatomopatologica a probelor de CP Ridicat
trebuie sa includa stadiul pTNM si o evaluare a
gradului de diferentiere celulara.

Evaluarea anatomopatologica a probelor de CP Ridicat
trebuie sa includa o evaluare a p16 realizata prin

analiza imuno-histochimica.

Evaluarea anatomopatologica a probelor de CP Ridicat

trebuie efectuata conform raportului sinoptic al
setului de date ICCR.

ICCR = International Collaboration on Cancer Reporting.

Sisteme de stadializare si clasificare
Pentru stadializarea si clasificarea CP trebuie utilizata a 8-a editie
TNM UICC/AJCC (Tabelul 1).

Tabelul 1: Clasificarea clinica si anatomopatologica a

cancerului penian conform celei de a 8-a editii a TNM
UICC/AJCC

Clasificare clinica

T - Tumora primara

TX Tumora primara nu poate fi evaluata

TO Fara evidenta de tumora primara

PelN)

Tis Carcinom in situ (Neoplazie intraepiteliala peniana —

Ta Carcinom neinvaziv localizat cu celule scuamoase*

T Tumora invadeaza tesutul conjunctiv subepitelial

nu este slab diferentiata

T1a Tumora invadeaza tesutul conjunctiv subepitelial
fara invazie limfo-vasculara sau perineurala si
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T1b  Tumora invadeaza tesutul conjunctiv subepitelial (cu
invazie limfo-vasculara sau perineurald) sau este slab|
diferentiata

T2 Tumora invadeaza corpul spongios cu sau fara invazia

uretrei

T3 Tumora invadeaza corpul cavernos cu sau fara invazia|

uretrei

T4 Tumora invadeaza alte structuri adiacente

N - Ganglioni limfatici regionali

cNX  Ganglionii limfatici regionali nu pot fi evaluati

cNO  Nu sunt prezenti ganglioni limfatici inghinali palpabili sau|
vizibil mariti

. cN1l Ganglion limfatic inghinal unilateral mobil palpabil

cN2  Ganglioni limfatici inghinali mobili, palpabili, multipli sau
bilaterali

cN3 Masa ganglionara inghinala fixa sau limfadenopatie
pelvina, unilaterala sau bilaterala

M - Metastaze la distanta

cMO0 Fara metastaze la distanta

cM1 Metastaze la distanta
Clasificare anatomopatologica
Categoriile pT corespund categoriilor clinice T

Categoriile pN se bazeaza pe biopsie sau excizie chirurgicala

pN - Ganglioni limfatici regionali

pNX  Ganglionii limfatici regionali nu pot fi evaluati

pNO Fara metastaze la nivelul ganglionilor limfatici regionali

pN1 Metastaze in unul sau doi ganglioni limfatici inghinali
(unilateral)

pN2 Metastaze in mai mult de doi ganglioni inghinali
unilaterali sau ganglioni limfatici inghinali bilaterali
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pN3 Metastaze la nivelul ganglionilor limfatici pelvini sau
extensie extraganglionara, unilaterala sau bilaterala a
metastazelor ganglionilor limfatici regionali

pM - Metastaze la distanta

pM1  Metastaze la distanta confirmate microscopic

G - Grad de diferentiere celulara

GX  Gradul de diferentiere nu poate fi evaluat

G1 Bine diferentiat

G2 Moderat diferentiat

G3  Slab diferentiat

G4 Nediferentiat

*Inclusiv carcinomul verucos.

Diagnostic si stadializare

Examen clinic

Examenul clinic trebuie s& includa inspectarea si palparea penisului
in fintregime si a ambelor zone inghinale. Trebuie notate
dimensiunile, localizarea anatomica si extensia locala. Examenul
clinic este o metoda fiabila pentru estimarea dimensiunii tumorii
peniene si a stadiului clinic T. Palparea atenta a ambelor zone
inghinale pentru a evalua ganglionii limfatici inghinali mariti/patologici
trebuie inclusa in examinarea fizica initiala a pacientilor suspecti de
CP.

Biopsie peniana

Este necesar sa se obtina o biopsie a tumorii primare cand exista
indoieli cu privire la natura exacta a leziunii. Confirmarea histologica
este necesara pentru a ghida abordarea terapeutica atunci cand se
planifica un tratament cu agenti topici, radioterapie (RT) sau chirurgie
cu laser.
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Examinare imagistica a tumorii primare

« Imagistica prin rezonanta magnetica (IRM) poate fi utila in cazul
incertitudinii de invazie tumoral& a corpilor cavernosi (cT3) si daca
se iau Tn considerare optiuni de tratament conservator.

* Poate fi luata in considerare ultrasonografia (US) daca IRM nu
este disponibila.

Stadializarea ganglionilor limfatici

Prezenta si extensia metastazelor ganglionare reprezintad cel mai
important factor de prognostic pentru supravietuire in CP. Exista date
care aratd ca supravietuirea este mai buna cand metastazele
ganglionare sunt rezecate in stadiul de micro-metastaza, inainte de
. a deveni palpabile (cNO).

Deoarece optiunile actuale de stadializare non-invaziva, cum ar fi CT
sau PET/CT, nu sunt suficient de fiabile pentru a detecta boala micro-
metastatica (si nu ar trebui sa fie efectuate de rutina la pacientii cu
cNO), se recomanda stadializarea chirurgicala la pacientii cu cNO cu
risc ridicat de implicare ganglionara (=pT1b). Tumorile pT1aG2 sunt
considerate tumori cu risc intermediar. La pacientii cu tumori cu risc
scazut (pT1a G1), riscul de metastaze este prea scazut pentru a
justifica stadializarea chirurgicala.

Limfodisectia inghinala (ILND — inguinal lymph node dissection) este
cea mai fiabila procedura chirurgicala de stadializare, dar este
asociata cu cea mai ridicata morbiditate. Biopsia dinamica a
ganglionului santinela (DSNB - dynamic sentinel node biopsy) a
demonstrat o precizie diagnostica ridicata si o morbiditate scazuta,
in special in centrele de specialitate. US inghinala + examenul
citologic prin punctie aspirativa cu ac fin (FNAC - fine needle
aspiration cytology) a ganglionilor patologici din punct de vedere
ecografic, pot reduce nevoia de DSNB cand tumora este pozitiva,
permitand tratamentul precoce a bolii ganglionare.

La pacienti cu cN+, se recomanda obtinerea unei confirmari
anatomopatologice (prin biopsie) si imagistica suplimentara pentru
stadializarea ganglionard pelvina si a situsurilor la distanta.
Imagistica cu 1sFDG-PET/CT a aratat o sensibilitate/specificitate mai
mare decat a CT.
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Recomandari pentru diagnostic si Nivel de
stadializare incredere

Tumora primara

Se efectueaza o examinare fizica detaliata a Ridicat
penisului si a organelor genitale externe,
consemnand morfologia, dimensiunea  si
localizarea leziunii peniene, inclusiv extensia si
invazia structurilor peniene (adiacente).

Se efectueaza IRM a penisului/tumorii primare Scazut
(erectia artificiala nu este obligatorie) cand exista
incertitudini cu privire la invazia corpilor si/sau
fezabilitatea  unei  interventii  chirurgicale
conservatoare (tip prezervare de organ). US
poate fi sugerata ca optiune alternativa daca nu
este disponibila IRM.

Se obtine o biopsie a leziunii primare inainte de Ridicat
tratament cand natura maligna nu este evidenta
din punct de vedere clinic sau cand se planifica
un tratament non-chirurgical al leziunii primare
(de exemplu agenti topici, laser, RT).

Ganglioni limfatici inghinali

Se efectueaza o examinare fizica a ambelor zone Ridicat
inghinale. Se consemneaza numarul, lateralitatea
si caracteristicile oricaror ganglioni inghinali
palpabili/suspecti.

Absenta clinicd a ganglionilor palpabili (cN0)

Daca nu exista ganglioni palpabili/suspecti (cNO) Ridicat
la examinarea fizica, se propune stadializarea
ganglionara chirurgicala la toti pacientii cu risc
ridicat de a avea boala micro-metastatica (cel
putin T1b).
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Tn cazul bolii T1aG2, se va discuta si despre Scazut
supraveghere ca alternativa la stadializarea
chirurgicala la pacientii care doresc sa se supuna
unei urmariri stricte.

Cand este indicata stadializarea chirurgicala, se|  Ridicat
va propune DSNB. Daca DSNB nu este
disponibila si nu este fezabila adresarea catre un
centru specializat sau daca pacientul prefera
aceasta varianta dupa ce a fost bine informat, se|
propune ILND (deschisa sau videoendoscopica).
Daca se planifica DSNB, se efectueaza mai intai Ridicat
US inghinala, cu FNAC a ganglionilor patologici
ecografic.

Ganglioni clinic pozitivi (cN+)

Daca la examinarea fizica se identifica ganglioni  Ridicat
palpabili/suspecti (cN+), se efectueaza o biopsie
(ghidata imagistic) pentru a confirma metastazele
ganglionare inainte de initierea tratamentului.

La pacientii cN+, se practica stadializare pelvina Ridicat
si excluderea metastazelor la distanta cu 18FDG-
PET/CT sau CT al toracelui si abdomenului
nainte de a initia tratamentul.

Managementul bolii

Tratamentul tumorii primare

Principalele obiective ale tratamentului tumorii primare sunt
indepartarea completa a tumorii, procedura care trebuie sa fie
echilibrata cu privire la conservarea optima a organelor, fara a
compromite controlul oncologic.

Boala superficiala neinvaziva (PelN, Ta)

Circumcizia ar trebui sa fie optiunea chirurgicala primara si se
recomanda o monitorizare atenta Tnainte de inceperea unui
tratament suplimentar.
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Terapii topice
Terapiile topice cu Imiquimod (IQ) sau 5-fluorouracil (5-FU)
reprezinta optiuni eficiente si neinvazive de tratament de prima linie.

Ablatie cu laser
Ablatia cu laser este o optiune alternativa de tratament.

Chirurgie

PelN extensiva, PelN reziduald in marginile de rezectie sau boala
recidivatd dupa terapia ablativa sau topica pot fi tratate prin excizie
chirurgicald/glans resurfacing.

Boala invaziva limitata la nivelul glandului (cT1/T2)

Alegerea tratamentului depinde de dimensiunea, histologia, stadiul,
gradul, localizarea tumorii si preferintele pacientului. Marginile de
rezectie minime (>1 mm) s-au dovedit a fi sigure din punct de vedere
oncologic.

Prin urmare, ar trebui propus un tratament conservator (circumcizie,
excizie locala larga, glans resurfacing, glansectomie), atunci cand
este posibil. Desi tratamentele tip prezervare de organ au fost
asociate cu rate de recidiva mai mari in comparatie cu procedurile tip
amputatie, impactul in supravietuirea pe termen lung este redus.
Ratele mai mari de supravietuire fara recidiva observate dupa o
interventie chirurgicala tip amputatie trebuie evaluate in balanta cu
impactul negativ asupra functiei sexuale si a calitatii vietii pacientilor.

Glansectomie

Pacientii cu tumori limitate la nivelul glandului si preputului, care nu
sunt eligibili pentru excizia locala larga sau glans resurfacing, sunt
candidati optimi pentru glansectomie. Pacientii cu functie vasculara
deficitara, diabet, imunosupresie sau RT anterioara in zona inghinala
sunt mai putin potriviti pentru aplicarea grefei din cauza ratelor mai
mari de esec.

Penectomie partiala
Operatia de amputatie partiala este, in general, rezervat
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cazurilor de boala n stadii mai avansate (=T3). Datele sugereaza ca
ratele de supravietuire fara recidiva, dupa o interventie chirurgicala
tip amputatie au fost superioare interventiilor chiurgicale tip
prezervare peniana; acest lucru indica faptul ca o rezectie mai larga
protejeaza Tmpotriva recidivei locale si ar trebui sa fie discutata
intotdeauna ca optiune alternativa.

Radioterapie

RT, fie ca este vorba de RT cu fascicule externe (EBRT - external
beam radiation therapy) (doza minima de 60 Gy) sau de brahiterapie
(aceasta din urma pentru leziuni cu diametrul <4 cm), reprezinta o
abordare alternativa tip prezervare de organ la pacientii selectati cu
leziuni T1-2. Cele mai bune rezultate raportate sunt pentru
brahiterapie.

Recidiva locala dupa interventie chirurgicala tip prezervare de
organ

In absenta invaziei corpului cavernos, se poate efectua o a 2-a
procedurd de prezervare de organ. In cazul recidivelor de mari
dimensiuni sau in stadiu ridicat, este necesara amputatia partiala sau
totala, cu exceptia cazului in care leziunea nu poate fi rezecata sau
daca au fost diagnosticate metastaze ganglionare sau la distanta
concomitente.

Boala local avansata (T3-T4)

Pentru pacientii cu stadiul 2cT3, amputatia (partiala sau totala) este
tratamentul standard. Amputatia radicald si derivatia urinara prin
uretrostomie perineald este rezervata acelor pacienti la care o
rezectie cu margini negative ar duce la incapacitatea de a urina in
pozitie verticala sau fara a umezi scrotul.
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Recomandari pentru PelN, boala Ta-
cT1/T2 si T3-T4

Nivel de
incredere

Se discuta echilibrat si individualizat despre
beneficiile si efectele nocive ale optiunilor de
tratament posibile, cu scopul de a lua decizii
agreate de ambele parti.

Ridicat

Se informeaza pacientii cu privire la riscul mai
mare de recidiva locala cand se utilizeaza
tratamente tip prezervare de organ 1n
comparatie cu amputatia chirurgicala.

Ridicat

Terapie topica

Se propune terapie topica cu 5-FU sau I1Q
pacientilor cu PelN confirmata prin biopsie.

Scazut

Se evalueaza clinic efectele tratamentului
dupa un interval liber i, daca exista indoieli, se
efectueaza o biopsie. Daca tratamentul topic
nu da rezultate, acesta nu trebuie repetat.

Scazut

Ablatie cu laser

Se propune ablatia cu laser CO, sau Nd:YAG
la pacientii cu leziuni PeIN, Ta sau T1
confirmate prin biopsie.

Scazut

Tratament tip prezervare de organ: interventie chirurgicala
(circumcizie, excizie locala larga, glansectomie si glans

resurfacing)

Se propun interventii chirurgicale tip
prezervare de organ si tehnici de
reconstructie pentru pacientii cu leziuni
limitate la nivel de gland si preput (PelN, Ta,
T1-T2) si care sunt de acord sa fie monitorizati
strict.

Ridicat

Se efectueaza examen extemporaneu al
marginilor de rezectie in cazul in care exista
indoieli cu privire la natura completa a rezectiei.

Scazut
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Se propune o interventie chirurgicala de Scazut
salvare tip prezervare de organ pentru pacientii
cu recidive mici, care nu implica corpul
cavernos.

Tratament tip prezervare de organ: RT (EBRT s
brahiterapie)
Se propune RT pentru pacienti selectati cu Ridicat
leziuni T1 sau T2 confirmate prin biopsie.
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Amputatie chirurgicala (penectomie partiala si totala)
Se propune penectomie partiala, cu sau fara Ridicat
reconstructie, pentru pacientii cu invazie a
corpului cavernos (T3) si celor care nu doresc
sa fie supusi unei interventii chirurgicale tip
prezervare de organ sau care nu doresc sa fie
urmairiti strict.

Se propune penectomie totala cu uretrostomie Ridicat
perineala pacientilor cu tumori invazive mari
care nu se preteaza la amputatie partiala.

Se propune amputatie peniana pacientilor cu Scazut
recidive locale mari sau cu afectare de corpi

cavernosi.

Terapie multimodala

Se propune chimioterapie (CHT) de inductie, Scazut

urmata de interventie chirurgicala pacientilor cu
raspuns terapeutic sau CHT-RT pacientilor cu
leziuni primare avansate, nerezecabile sau
pacientilor cu boala local avansata, care refuza
tratamentul chirurgical.

Tratamentul bolii cN1-2
Abordarea terapeutica a ganglionilor regionali este decisiva pentru
supravietuirea pacientilor. Prezenta si extensia afectarii ganglionare
reprezintda cel mai important factor de prognostic pentru
supravietuirea pacientilor cu CP.

Limfodisectia inghinala radicala

ILND radicala deschisa raméane standardul de tratament pentru
pacientii cu boala cN1-2 (inclusiv pacienti dupa DSNB pozitiva). ILND
implicda o morbiditate semnificativa din cauza drenajului limfatic
deficitar de la nivelul membrelor inferioare si scrotului. Au aparut
abordari minim-invazive (video-endoscopice), desi sunt in mare
parte limitate la pacientii cu cNO, cu date de urmarire pentru perioade
scurte, ceea ce impiedica integrarea in ghidul actual.
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Recomandari pentru boala cN1-2 Nivel de
incredere

La pacientii cu boala cN1, se propune, ipsilateral, Ridicat

una din urmatoarele optiuni:

= ILND cu conservare a fasciei;

e ILND radicala deschisa; daca este
posibil, cu prezervare de vena
safena.

La pacientii cu boalda cN2, se propune ILND Ridicat
radicala deschisa ipsilaterala; daca este posibil,
cu prezervare de vena safena.

Se propune ILND minim-invaziva pacientilor cu Ridicat
boala cN1-2 doar ca parte a unui studiu clinic.

Se propune CHT drept abordare alternativa la Scazut
interventia chirurgicala initiala la pacientii
selectati cu ganglioni inghinali mobili voluminosi
sau bilaterali (cN2), care sunt candidati pentru
CHT cu Cisplatin si taxani.

Se efectueaza abordarea chirurgicala a Scazut
ganglionilor inghinali si pelvini in termen de 3 luni
de la diagnosticare (cu exceptia cazului in care,
pacientului i s-a administrat anterior CHT
neoadjuvanta).

Limfodisectia pelvina (PLND) profilactica

n majoritatea cazurilor, PLND profilactic reprezintd o procedurs de
stadializare care poate identifica candidatii pentru terapia adjuvanta
precoce; de asemenea, la anumiti pacienti, poate oferi un beneficiu
terapeutic. Alaturi de alti factori de predictie, numarul de ganglioni
inghinali pozitivi si prezenta extensiei extraganglionare sunt asociate
cu metastaze ganglionare pelvine ipsilaterale.
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Recomandari pentru PLND profilactica | Nivel de
incredere
Se propune pacientilor PLND ipsilaterald) Scazut
profilactica, deschisa sau minim-invaziva daca:

e examinarea anatomopatologica arata ca
sunt afectati 3 sau mai multi ganglioni
inghinali pe o parte;

e extensia extraganglionara este raportata la
examinarea anatomopatologica.

Se efectueaza abordarea chirurgicala a Scazut

ganglionilor inghinali si pelvini in termen de 3 luni

de la diagnosticare (cu exceptia cazului in care
pacientului i s-a administrat CHT neoadjuvanta).

Boala clinica N3
Pacientii cu 0 masa inghinala fixa (la nivelul pielii sau al structurilor
subiacente) sau cu limfadenopatie pelvina sunt definiti cN3.

Interventia chirurgicala fara alte abordari terapeutice rareori va
vindeca pacientii cu boala cN3.

Chiar si atunci cand este fezabila din punct de vedere tehnic,
interventia chirurgicala initiala este asociatd cu complicatii
semnificative, care pot intarzia sau Tmpiedica administrarea
tratamentului adjuvant.

Aproximativ jumatate dintre pacientii cu cN2-3 raspund la CHT
combinata. Pacientii care raspund la tratament si care sunt supusi
ulterior unei ILND/PLND de consolidare, au o supravietuire globala
(OS) de aproximativ 50% la 5 ani.

ILND la pacientii cu cN3 necesita adesea rezectia pielii supraiacente,
pentru a indeparta in mod eficient o masa ganglionara voluminoasa
fixa.

Literatura de specialitate disponibila nu include practic niciun pacient
cu cN3 pentru a evalua eficacitatea sau siguranta ILND minim-
invazive.
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Recomandari pentru boala cN3 Nivel de
incredere
Se propune administrarea CHT neoadjuvante Scazut
(NAC - neoadjuvant chemotherapy) folosind o
combinatie pe baza de Cisplatin si taxani la
pacientii eligibili pentru CHT, cu afectare a
ganglionilor limfatici pelvini sau la cei cu afectare
inghinala extensiva (cN3), preferabil fata de o
interventie chirurgicala initiala.

Se propune interventia chirurgicald pacientilor Ridicat
care raspund la NAC si la care rezectia este
fezabila.

Se propune interventia chirurgicala pacientilor Scazut
fara progresie pe durata NAC, dar la care
rezectia este fezabila. A se vedea si (CHT) RT.
Nu se propune ILND video-endoscopica. Ridicat

Chimioterapia/radioterapia multimodala in

managementul ganglionilor limfatici (regionali)
Terapie sistemica
Chimioterapie neoadjuvanta
Avand in vedere rezultatele scazute ale interventiei chirurgicale
initiale, NAC este o abordare potential adecvata pentru pacientii cu
afectare pelvina si/sau extinsa/fixata a ganglionilor inghinali (cN3)
sau pentru pacienti selectati cu afectare bilaterala (voluminoasa)
(cN2). La pacientii care nu raspund la tratament, beneficiile potentiale
ale interventiei chirurgicale ar trebui reevaluate, deoarece
prognosticul este scazut la acesti pacienti.

Chimioterapie adjuvanta

Nu exista date solide care sa sustina utilizarea CHT adjuvante pentru
a Imbunétati OS, dupa rezectia chirurgicala a tumorii primare si a
ganglionilor implicati. Cu toate acestea, la un subgrup de pacienti cu
risc foarte ridicat de recidiva, dupa o evaluare comparativa a riscurilor
si beneficiilor, CHT poate fi propusa.

16 Cancerul penian



Recomandare pentru chimioterapia
neoadjuvanta si adjuvanta

Nivel de
incredere

Se propune administrarea NAC folosind o
combinatie pe baza de Cisplatin si taxani la
pacientii eligibili pentru CHT cu afectare a
ganglionilor limfatici pelvini sau la cei cu
afectare inghinala extensiva (cN3), preferabil
fata de o interventie chirurgicala initiala.

Scazut

Se propune CHT ca o abordare alternativa la
interventia chirurgicala initiala, la pacientii
selectati cu ganglioni inghinali mobili voluminosi
sau cu implicare bilaterala (cN2), care sunt
candidati pentru CHT pe baza de Cisplatin si
taxani.

Scazut

Trebuie facuta o evaluare comparativa
referitoare la raportul dintre riscurile si
beneficile CHT adjuvante la pacientii cu risc
ridicat, cu boala rezecata chirurgical, in special
la cei care prezinta afectare patologica a
ganglionilor pelvini (pN3). A se vedea si
sectiunea privind RT postoperatorie.

Scazut

Radioterapie

RT primara (definitiva) si adjuvanta pentru CP cu ganglioni pozitivi
ramane controversata, deoarece nu exista dovezi de nivel 1. RT este
utilizatd in unele institutii iIn managementul ganglionilor regionali
pentru CCS penian, pe baza dovezilor si a experientei cu alte situs-
uri de CCS (cum ar fi carcinoamele de cap/gat si vulvare). Ca si in

cazul altor situs-uri de CCS, statusul HPV poate,

de asemenea, sa

prezica un raspuns crescut la combinatia de CHT-RT.
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Recomandari pentru radioterapie Nivel de
incredere
Se propune RT adjuvanta (cu sau fara CHT de Scazut
sensibilizare) pacientilor cu boala pN2/N3,
inclusiv celor carora li s-a administrat anterior
NAC.

Se propune RT definitiva (cu sau fara CHT de Scazut
sensibilizare) pacientilor care nu doresc sau nu
pot fi supusi unei interventii chirurgicale.

Se propune RT (cu sau fara CHT de Scazut
sensibilizare) pacientilor cu cN3 care nu sunt
candidati la CHT tip multi-agent.

Terapii paliative pentru boala avansata
Terapie sistemica

» Date de nivel scazut sustin utilizarea CHT pe baza de platina ca
abordare preferata in terapia sistemica paliativa de prima linie.
Optiunile includ regimuri bazate pe 3 agenti (Docetaxel, Cisplatin si
5-FU [TPF], Paclitaxel, Ifosfamida si Cisplatin [TIP]) si regimuri
bazate pe 2 agenti (PF, Paclitaxel/Carboplatin); cele din urma par sa
aiba o toxicitate mai redusa.

e Nu sunt disponibile regimuri eficiente de CHT paliativa de linia a 2-a.
CHT de linia a 2-a, administrata in mai multe studii a fost asociata cu
OS medie de < 6 luni.

e Studiile initiale de faza Il sau de tip ,basket” au evaluat terapia anti-
receptor al factorului de crestere epidermald (EGFR) sau inhibarea
punctelor de control comun (ICl - checkpoint inhibitors) in boala
avansata, cu rezultate mixte; prin urmare, nu sunt disponibile
suficiente date pentru a fi integrate in ghidul actual. Tn consecinta, se
recomanda sa fie inclusi in studii pacienti cu CCS penian avansat,
dupa expunerea la CHT.
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Rolul radioterapiei in ingrijirea paliativa

RT este frecvent necesara in ingrijirea paliativd a CP si ar trebui
adaptata pentru tablouri clinice unice, dupa caz: de exemplu,
adenopatii fixe, ulcerate sau diseminare limfatica dermica. Cu toate
ca regimurile paliative standard ar trebui sa fie utilizate fara
dificultate, furnizorii de asistenta trebuie sa tina cont de faptul ca
poate fi necesara repetarea tratamentului.

Recomandari pentru terapii sistemice| Nivel de
si paliative pentru cancerul penian| incredere
avansat

Terapii sistemice
Se propune pacientilor cu boala metastatica la Scazut
distanta CHT pe baza de platina ca abordare
preferata in terapia sistemica paliativa de prima
linie.

Nu se propune tratamentul cu Bleomicina din Ridicat
cauza riscului de toxicitate pulmonara.
Se propune pacientilor cu boala progresiva sub Ridicat
un regim de CHT cu platina, posibilitatea de a se
inscrie in studii clinice, inclusiv terapii
experimentale in cadrul studiilor de faza 1 sau de
tip ,basket”.

Radioterapie

Se propune RT pentru controlul simptomelor Ridicat
(Tngrijire paliativa) in boala avansata.

Urmarire si calitatea vietii

Urmarire

Din punct de vedere oncologic, supravegherea este importanta,
deoarece detectarea precoce a recidivelor poate creste
probabilitatea unui tratament curativ. Recidivele ganglionare locale
sau regionale apar de obicei in termen de doi ani de la tratamentul
primar. Tabelul 2 contine o schema terapeutica sugerata.
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GHIDURILE EAU PRIVIND
INFECTIILE UROLOGICE

(Actualizare limitata a textului, martie 2023)

G. Bonkat (Presedinte), R. Bartoletti, F. Bruyére, T. Cai, S.E.
Geerlings, B. Kdves, J. Kranz, S. Schubert, A. Pilatz, R.
Veeratterapillay, F. Wagenlehner

Asociati ai ghidurilor: K. Bausch, W. Devlies, J. Horvath, L. Leitner,
G. Mantica, T. Mezei

Departamentul Ghiduri: E.J. Smith

Introducere

Grupul de experti in infectii urologice al Asociatiei Europene de
Urologie (European Association of Urology — EAU) a elaborat
aceste ghiduri clinice pentru a oferi cadrelor medicale informatii si
recomandari bazate pe dovezi pentru prevenirea si tratamentul
infectiilor tractului urinar (ITU). Aceste recomandari vizeaza si
abordarea aspectelor importante de sanatate publica privind
controlul infectiilor si administrarea agentilor antimicrobieni.

Nota importanta:

La 11 martie 2019, Comisia Europeana a implementat conditii
stricte de reglementare in ceea ce priveste utilizarea
fluorochinolonelor din cauza efectelor secundare invalidante si
potential de lunga durata ale acestora. Aceasta decizie, obligatorie
din punct de vedere juridic, se aplica in toate statele UE. Autoritatile
nationale au fost indemnate sa puna in aplicare aceasta hotarare si
sa ia masurile necesare pentru a promova utilizarea corecta a
acestei clase de antibiotice.

Administrarea agentilor antimicrobieni

Programele de administrare includ doua seturi principale de masuri.
Primul set impune acordarea ingrijirilor medicale recomandate la
nivel de pacient,
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in conformitate cu recomandarile din ghiduri. Al doilea set descrie

strategiile menite sa asigure respectarea recomandarilor stabilite.

Acestea includ actiuni cu caracter persuasiv, cum ar fi educarea si

feedback-ul, precum si restrictionarea disponibilitatii in functie de

nomenclatoarele locale. Componentele importante ale programelor

de administrare ale antimicrobienelor sunt:

* instruirea periodica a personalului in ceea ce priveste utilizarea
optima a agentilor antimicrobieni;

= respectarea ghidurilor locale, nationale sau internationale;

= vizite periodice Tn sectie si consultari cu medicii specialisti n boli
infectioase si microbiologii clinici;

= auditul aderentei si al rezultatelor tratamentului;

= monitorizarea periodica si feedback-ul catre medicii prescriptori
cu privire la performantele lor si la profilurile locale de rezistenta
a agentilor patogeni.

Bacteriurie asimptomatica

Bacteriuria asimptomatica la o persoana fara simptome ale tractului
urinar este definita de o proba de urina din jetul mijlociu care
prezinta o crestere bacteriana 210s ufc/ml in doua probe consecutive
la femei si intr-o singura proba la barbati.



Recomandari Nivel de
incredere
Nu se efectueaza screening si nu se administreaza Ridicat
tratament pentru bacteriuria asimptomatica in
urmatoarele situatii:
* femei fara factori de risc;
* pacienti cu diabet zaharat bine controlat;
* femeile aflate in postmenopauza;
* pacienti varstnici institutionalizati;
* pacientii cu disfunctionalitati si/sau
reconstructii ale tractului urinar inferior;
* pacientii cu transplant renal;
* pacienti aflati inaintea interventiilor chirurgicale de
artroplastie;
* pacienti cu infectii recurente ale tractului
urinar.
Se efectueazi screening si se administreaza tratament | Ridicat
pentru bacteriuria asimptomatica inainte de interventii
urologice care implica penetrarea mucoasei.
Se efectueazi screening si se administreaza tratament | Scazut

standard de scurta durata pentru bacteriurie
asimptomatica in cazul femeilor insarcinate.
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Cistita necomplicata

Cistita necomplicata este definita ca fiind cistita acuta, sporadica

sau recurenta, afectand doar femeile care nu sunt
care nu prezintd anomalii anatomice si functionale

insarcinate si

semnificative,

cunoscute, la nivelul tractului urinar sau comorbiditati.

Recomandari privind evaluarea diagnostica
in cistita necomplicata

Nivel de
incredere

Stabilirea diagnosticului de cistitda necomplicata la
femeile fara alti factori de risc pentru infectii complicate
ale tractului urinar se efectueaza avand la baza:
* antecedente privind simptomele specifice
tractului urinar inferior (disurie, polakiurie,
imperiozitate mictionala);
* absenta secretiilor sau a iritatiilor vaginale.

Ridicat

Se efectueaza sumar de urina prin intermediul testelor
de tip dipstick pentru stabilirea diagnosticului de cistita
acuta necomplicata.

Scazut

Se efectueaza urocultura fin urmatoarele
situatii:
* suspiciune de pielonefrita acuta;

* simptome care nu se remit sau reapar in decurs de|
patru saptamani de la finalizarea tratamentului;

* femei cu simptome atipice;

* femei insarcinate.

Ridicat




n cistita necomplicata, se administreaza fluorochinolone doar in
cazul in care se considera inadecvata utilizarea altor agenti
antibacterieni recomandati in mod obisnuit pentru tratamentul

acestor infectii.

Recomandari pentru terapia antibiotica | Nivel de
pentru cistita necomplicata incredere
Se administreazé fosfomicind trometamol, Ridicat
pivmecillinam sau nitrofurantoina ca tratament de

prima linie pentru cistita necomplicata la femei.

Nu se administreaz& aminopeniciline sau Ridicat
fluorochinolone pentru tratamentul cistitei

necomplicate.

Tabelul 1: Scheme terapeutice propuse pentru
tratamentul antimicrobian in cistita

trometamol

Nitrofurantoina forma | 50-100 mg | 5 zile

macrocristal de patru ori

pe zi
Nitrofurantoina 100 mg b.i.d.| 5 zile
monohidrat/for
ma
macrocristal

Nitrofurantoina forma| 100 mg b.i.d.| 5 zile
macrocristal cu
eliberare prelungita

Pivmecillinam 400 mg t.i.d. | 3-5 zile

necomplicata
Antimicrobian Doza Durata | Comentarii
zilnica tratam
entului
Tratament de prima linie la femei
Fosfomicina 3gDbU 1zi Recomandat doar in

cazul femeilor cu cistita
necomplicata
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Alternative

Cefalosporine (de ex.,
cefadroxil)

500 mg b.i.d.

3 zile

Sau comparabile

In cazul in care procentul de rezistenta al E. coli local este <20%

Trimetoprim 200 mg b.i.d. | 5 zile Nu in primul trimestru
de sarcina

Trimetoprim- 160/800 mg | 3 zile Nu n ultimul trimestru

sulfametoxazol b.i.d. al sarcinii

Tratamentul la barbati

Trimetoprim- 160/800 mg | 7 zile Doar in cazul

sulfametoxazol b.i.d.

barbatilor,
fluorochinolonele pot
fi, de asemenea,
prescrise in
conformitate cu testele|
de sensibilitate locala.

DU = doza unicéa; b.i.d. = de doua ori pe zi; t.i.d. = de trei ori pe zi.

ITU recurente

ITU recurente (ITUr) sunt recurente ale infectiilor urinare
necomplicate si/sau complicate, cu o frecventa de cel putin trei
ITU/an sau doua ITU in ultimele sase luni.

Recomandari privind evaluarea diagnostica
si tratamentul ITUr

Nivel de
incredere

Stabilirea diagnosticului de ITU recurente se
efectueaza prin intermediul uroculturii.

Ridicat

Nu se efectueaza, in mod obisnuit, examinari
complexe (de exemplu, cistoscopie, ecografie
abdominala completa) la femeile cu varsta sub 40 de
ani, cu ITU recurente si fara factori de risc.

Scazut

Femeile aflate in perioada de premenopauza trebuie
sfatuite cu privire la cresterea aportului de lichide,
deoarece astfel ar putea reduce riscul de ITU

recurente.

Scazut




Se administreaza tratament de substitutie
hormonala cu estrogen intravaginal la femeile
aflate in perioada de menopauza pentru a preveni
ITU recurente.

Ridicat

Se efectueaza profilaxie imunoactiva pentru a
reduce aparitia ITU recurente la toate grupele de
varsta.

Ridicat

Pacientele trebuie sfatuite cu privire la utilizarea
unui probiotic cu administrare locala sau pe cale
orald, care sa contina tulpini cu eficacitate
dovedita pentru refacerea florei vaginale in
vederea prevenirii aparitiei ITU.

Scazut

Pacientii trebuie sfatuiti cu privire la utilizarea
produselor pe baza de extract de merisoare pentru
a reduce recurenta episoadelor de ITU; cu toate
acestea, pacientii trebuie informati cu privire la
calitatea scazuta a dovezilor care stau la baza
acestui aspect, cu rezultate contradictorii.

Scazut

Se administreaza D-manoza pentru a reduce
recurenta episoadelor de ITU, dar pacientii
trebuie informati cu privire la dovezile generale
de calitate scazuta si contradictorii privind
eficacitatea acesteia.

Scazut

Se administreaza hipurat de metenamina pentru a
reduce recurenta episoadelor de ITU la femeile
fara anomalii ale tractului urinar.

Ridicat

Se efectueaza instilatii endovezicale cu acid
hialuronic sau o asociere de acid hialuronic si
sulfat de condroitina pentru a preveni ITU
recurente la pacientii la care abordarile
profilactice mai putin invazive nu au avut succes.
Pacientii trebuie informati in ceea ce priveste
necesitatea unor studii suplimentare pentru a
confirma rezultatele studiilor clinice initiale.

Scazut
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Se efectueaza profilaxie antimicrobiana continuad | Ridicat
sau post-coitala pentru a preveni ITU recurente
cand interventiile fara utilizare de agenti
antimicrobieni au esuat. Pacientii trebuie informati

cu privire la posibilele reactii adverse.

Tn cazul pacientilor cu complianta ridicata, trebuie luat| Ridicat
n considerare tratamentul antimicrobian pe termen
scurt cu autoadministrare.

Pielonefrita necomplicata

Pielonefrita necomplicata este definita ca pielonefrita limitata la
femeile care nu sunt gravide, aflate in premenopauza, fara anomalii
urologice relevante sau comorbiditati cunoscute.

Recomandari privind evaluarea diagnostica a| Nivel de
pielonefritei necomplicate incredere

Se efectueaza sumar de urina (de exemplu, prin Ridicat
metoda dipstick), inclusiv in ceea ce priveste prezenta
leucocitelor, hematiilor si nitritilor, in cadrul
diagnosticului de rutina.

Se efectueaza urocultura cu testarea sensibilitatii la Ridicat
agenti antimicrobieni la pacientii cu pielonefrita.

Se efectueazi investigatii imagistice ale tractului urinar | Ridicat
pentru a exclude afectiuni urologice acute.

Recomandari privind tratamentul Nivel de
pielonefritei necomplicate incredere
Pacientilor cu pielonefritd necomplicata, care nu Ridicat

necesita spitalizare, |li se administreaza o cura de scurta
durata cu fluorochinolone ca tratament de prima linie.

Pacientilor cu pielonefritd necomplicats, care necesitd | Ridicat
spitalizare, |li se administreaza initial tratament

antimicrobian pe cale intravenoasa.
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Pacientii care au primit initial tratament parenteral, a Ridicat
caror stare clinica se imbunatateste si care tolereaza
administrarea de lichide pe cale orala pot trece la
administrarea de tratament antimicrobian oral.

Nu se administreaza nitrofurantoind, fosfomicind pe | Ridicat
cale orala si pivmecilinam ca tratament pentru
pielonefrita necomplicata.

Tabelul 2: Scheme terapeutice propuse pentru
tratamentul antimicrobian empiric cu administrare
pe cale orala al pielonefritei necomplicate

Antimicrobian Doza Durata Comentarii
zilnica tratamen
tului
Ciprofloxacina 500-750 mg |7 zile Rezistenta la
b.i.d. fluorochinolone

trebuie sa fie mai

administrata o doza
intravenoasa initiala
de agent
antimicrobian cu
administrare
parenterala si durata
lunga de actiune (de
exemplu,
ceftriaxona).

Levofloxacina 750 mg q.d. |5 zile mics de 10%.
Trimetoprim 160/800 mg 14 zile n cazul in care astfel
sulfametoxazol b.i.d. de agenti sunt
Cefpodoxima 200 mg b.i.d. |10 zile administrati in mod
Ceftibuten 400mg q.d. |10zl empiric, trebuie

b.i.d. = de doud ori pe zi; q.d. = zilnic.
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Tabelul 3: Scheme terapeutice propuse pentru tratamentul
antimicrobian parenteral empiric in pielonefrita

necomplicata

Antimicrobiene

Doza zilnica

Comentarii

Tratament de prima linie

Ciprofloxacina 400 mg b.i.d.

Levofloxacina 750 mg q.d.

Cefotaxim 2gtid. Nu a fost studiat ca monoterapie in
pielonefrita acuta necomplicata.

Ceftriaxona 1-2gq.d. S-a studiat o doza mai mica, dar

se recomanda administrarea unei
doze mai mari.

Tratament de linia a doua

Cefepima 1-2gb.i.d. S-a studiat o doza mai mica, dar

Piperacilina/ 2,5-4,5gtid. |5® recomanda administrarea unei
doze mai mari.

tazobactam

Gentamicina 5mg/kg g.d. | Nu a fost studiat ca monoterapie in

Amikacina 15 mg/kg q.d. | pielonefrita acuta necomplicata.

Alternative de ultima linie

Imipenem/ 0,5gt.id. Se ia in considerare doar in cazul
cilastatina pacientilor cu rezultate preliminare la
- cultura bacteriana indicand prezenta
Meropenem 1gtid. ) s ’
- unor organisme multirezistente la
Ceftolozan/ 1,5gtid. antibiotice.
tazobactam
Ceftazidima/ 25gtid.
avibactam
Cefiderocol 2gtid.
Meropenem- 2gtid.
vaborbactam
Plazomicin 15 mg/kg o
data pe zi

b.i.d. = de doud ori pe zi; t.i.d. = de trei ori pe zi; q.d = in fiecare zi;

o.d. = o data pe zi.




ITU complicate

ITU complicate (ITUc) afecteaza acele persoane la care se
considera ca factori legati de gazda (de exemplu, diabet zaharat sau

imunosupresie) sau anomalii anatomice sau functionale specifice

legate de tractul urinar (de exemplu, obstructie, evacuare incompleta
din cauza disfunctiei detrusoriene) au ca rezultat o infectie care va fi
mai dificil de tratat faté de o infectie necomplicata.

Recomandari privind tratamentul ITU
complicate

Nivel de
incredere

Se administreaza o asociere de:

* amoxicilina plus un aminoglicozid;

* o cefalosporina de generatia a doua plus un
aminoglicozid;

* o cefalosporina de generatia a treia cu
administrare pe cale intravenoasa ca tratament
empiric al ITU complicate, cu simptome sistemice

Ridicat

Se administreaza ciprofloxacina doar cu conditia ca

procentul de rezistenta la nivel local sa fie <10%

atunci cand:

* intregul tratament se administreaza pe cale orala;

* pacientii nu necesita spitalizare;

* pacientul prezinta anafilaxie la antimicrobiene
beta-lactamice.

Ridicat

Nu se administreaza ciprofloxacina si alte
fluorochinolone ca tratament empiric al ITU cu
complicatii la pacientii din sectiile de urologie sau in
cazul in care pacientii au utilizat fluorochinolone in
ultimele sase luni.

Ridicat

Trebuie gestionata orice anomalie urologica si/sau
factorii subiacenti care pot cauza complicatii.

Ridicat
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ITU asociata cu prezenta unui cateter urinar

ITU asociata cu prezenta unui cateter urinar (CA-ITU) se refera la
ITU care survine la o persoana purtatoare de cateter la nivelul
tractului urinar sau care a fost cateterizata in ultimele 48 de ore.

Recomandari privind evaluarea diagnostica| Nivel de
a CA-ITU incredere

Nu se efectueaza uroculturd in mod obisnuit in cazul | Ridicat
pacientilor asimptomatici purtatori de cateter urinar.

Nu se consideré piuria ca unic indicator al ITU Ridicat
asociata cu prezenta unui cateter urinar.

Nu doar prezenta sau absenta urinei urat mirositoare | Ridicat
sau tulbure face diferenta intre bacteriuria
asimptomatica asociata cu prezenta unui cateter
urinar si ITU asociata cu prezenta unui cateter urinar.
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Recomandari privind managementul bolii si
prevenirea CA-ITU

Nivel de
incredere

ITU simptomatica asociata cu prezenta unui cateter
urinar se trateaza in conformitate cu recomandarile
pentru ITU complicate

Ridicat

Se recolteaza probe pentru efectuarea uroculturii
fnainte de initierea tratamentului antimicrobian la
pacientii cateterizati la care cateterul urinar a fost
indepartat.

Ridicat

n general, bacteriuria asimptomatica asociati cu
prezenta unui cateter urinar nu trebuie tratata.

Ridicat

Bacteriuria asimptomatica asociata cu prezenta unui
cateter urinar trebuie tratata fnainte de interventii la
nivelul tractului urinar care pot produce leziuni
mucozale (de exemplu, rezectia transuretrala de
prostata).

Ridicat

Se inlocuieste sau se extrage cateterul permanent
fnainte de initierea tratamentului antimicrobian.

Ridicat

Nu se aplica agenti antiseptici sau antimicrobieni cu
actiune topica pe suprafata cateterului sau la nivelul
uretrei sau al meatului urinar.

Ridicat

Nu se administreaza profilactic agenti antimicrobieni
pentru prevenirea ITU asociate cu prezenta unui
cateter urinar.

Ridicat

Nu se efectueaza, in mod obisnuit, profilaxia cu
antibiotice pentru a preveni ITU clinic manifesta dupa
indepartarea cateterului uretral.

Scazut

Durata perioadei de cateterizare trebuie sa fie
minima.

Ridicat

Se utilizeaza catetere cu invelis hidrofil pentru a
reduce aparitia ITU asociate cu prezenta unui cateter
urinar.

Ridicat

319



Nu se efectueaza, in mod obisnuit, profilaxia cu Scazut
antibiotice pentru a preveni aparitia unei ITU
semnificative clinic dupa indepartarea cateterului
uretral sau la pacientii care efectueaza auto-

cateterizare intermitenta.

Urosepsis

Urosepsisul este definit ca fiind o disfunctie de organ care poate
pune in pericol viata, cauzata de un raspuns disproportionat al gazdei
la o infectie cu punct de plecare la nivelul tractului urinar si/sau al
organelor genitale masculine.

Recomandari privind diagnosticul si Nivel de
tratamentul urosepsisului incredere

Se efectueaza scorul rapid SOFA (quickSOFA) pentru a | Ridicat
identifica pacientii cu potential sepsis.

Se recolteaza o proba de urina pentru urocultura si dous| Ridicat
probe de sange pentru doua seturi de hemoculturi
fnainte de initierea tratamentului antimicrobian.

Se administreaza doze mari de agenti antimicrobieni cu | Ridicat
spectru larg, pe cale parenterald, in prima ora de la
suspiciunea clinica de sepsis.

Tratamentul antimicrobian empiric initial trebuie ajustat | Ridicat
in functie de rezultatele culturii bacteriene.

Se initiaza controlul sursei, inclusiv indepartarea Ridicat
corpilor straini, drenajul obstructiei si drenarea
abceselor de la nivelul tractului urinar.

Se instituie imediat m&suri adecvate de suport al Ridicat
functiilor vitale.
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Tabelul 4: Scheme terapeutice propuse pentru tratamentul

antimicrobian al urosepsisului

Antimicrobiene Doza zilnica | Durata tratamentului

Cefotaxim 2gtid. 7-10 zile

Ceftazidima 1-2 g de trei orj| Curele terapeutice de
pe zi lunga durata sunt

Ceftriaxond 12 d adecvate in cazul

— 9 q . pacientilor care prezinta

Cefepima 2gb.id. un raspuns clinic lent.

Piperacilina/tazobactam 4,59 t.id.

Ceftolozan/tazobactam 1,5gtid.

Ceftazidima/avibactam 25gt.id.

Gentamicina* 5 mg/kg g.d.

Amikacina* 15 mg/kg q.d.

Ertapenem 1 g in fiecare zi

Imipenem/cilastatina 0,5 g t.i.d.

Meropenem 1gtid.

* Nu a fost studiat ca monoterapie in urosepsis
b.i.d. = de doud ori pe zi; t.i.d. = de trei ori pe zi; q.d. = in fiecare zi.

Uretrita

Inflamatia uretrei se manifesta, de obicei, prin simptome ale tractului
urinar inferior si trebuie diferentiata de alte infectii ale tractului urinar
inferior. Urmatoarele recomandari au la baza o analiza a mai multor
ghiduri nationale europene si sunt aliniate la ghidurile privind bolile
cu transmitere sexuala ale Centers for Disease Control.
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Recomandari privind evaluarea diagnostica
si tratamentul antimicrobian al uretritei

Nivel de
incredere

Se efectueaza un examen cu coloratie Gram al
secretiei uretrale sau un frotiu uretral in cadrul
diagnosticului initial al uretritei gonococice.

Ridicat

Se efectueaza un test validat de amplificare a acizilor
nucleici (NAAT) dintr-o proba de urina recoltata din
prima urina de dimineata sau un frotiu uretral, inainte
de initierea unui tratament empiric, pentru a
diagnostica infectiile cu Chlamydia si gonococ.

Ridicat

Se temporizeaza tratamentul pana cand sunt
disponibile rezultatele testelor NAAT pentru a ajuta la
alegerea tratamentului in cazul pacientilor cu
simptome usoare.

Ridicat

Se recolteaza tampon cu secretie uretrala pentru
cultura bacteriana, inainte de initierea tratamentului, Ia|
pacientii cu test NAAT pozitiv pentru gonoree, pentru
a evalua profilul de rezistenta antimicrobiana al tulpinii
infectante.

Ridicat

Se administreaza un tratament specific pentru agentii
patogeni pe baza datelor locale privind rezistenta.

Ridicat

Partenerilor sexuali trebuie sa li se administreze
tratament, pastrand confidentiala identitatea

pacientului.

Ridicat




Tabelul 5: Scheme terapeutice propuse pentru
tratamentul antimicrobian al uretritei

Agent Antimicrobian | Scheme terapeutice
patogen alternative
Infectia Ceftriaxona * Cefixima 400 g p.o., DU
gonococica 1gim.sau plus azitromicina 1 g
i.v.*, DU p.o., DU
Azitromicina . . X
1gp.o., DU In caz de alergie la cefalosporine:
* Gentamicina 240 mg i.m
DU plus azitromicina 2 g
p.o., DU
* Gemifloxacina 320 mg p.o.,
DU plus azitromicina 2 g p.o.,
DU
* Spectinomicina 2 g i.m., DU
* Fosfomicina trometamol 3 g
p.o., inzilele 1,3 si5
n caz de alergie la azitromicina,
n asociere cu ceftriaxona sau
cefixima:
* Doxiciclina 100 mg de doua
ori pe zi, p.o., timp de 7 zile
Infectie non- Doxiciclina 100 Azitromicina
gonococicd mg b.i.d., 500 mg p.o., ziua 1
p.o., 7 zile 250 mg p.o., 4 zile

(agent patogen
neidentificat)

Chlamydia
trachomatis

Azitromicina 1,0-
1,5gp.o., DU
SAU

Doxiciclina

100 mg de doua
pe zi, p.o., timp de
7 zile

Levofloxacina 500 mg p.o., o
data pe zi, tip de 7 zile

* Ofloxacina 200 mg p.o.,
b.i.d., 7 zile
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Mycoplasma Azitromicina in caz de rezistenta la macrolide:
genitalium 500 mg p.o., Moxifloxacina 400 mg q.d.,

ziua 1, 250 mg 7-14 zile

p.o., 4 zile
Ureaplasma Doxiciclina Azitromicina 1,0-1,5 g p.o.,
urealyticum 100 mg b.i.d., DU

p.o., 7 zile
Trichomonas Metronidazol Metronidazol 500 mg p.o., b.i.d., 7
vaginalis 2gp.o., DU zile

Tinidazol: 2 g

p.o., DU

Uretrita persistenta non-gono

cocica

Dupa Azitromicina in caz de rezistenta la macrolide
doxiciclina 500 mg p.o., M. genitalium rezistent la
administrata ca | ziua 1, 250 mg macrolide, moxifloxacina
tratament de p.o., 4 zile trebuie Tnlocuita cu
prima linie plus azitromicina
Metronidazol
400 mg b.i.d.
p.o., 5 zile
Dupa Moxifloxacina
azitromicina 400 mg p.o.
administrata q.d., 7-14 zile
ca tratament plus
de prima linie | Metronidazol 400
mg b.i.d.
p.o., 5 zile

DU = doza unica; b.i.d. = de doua ori pe zi; q.d. = zilnic; p.o. = pe cale

orala;

i.m. = inframuscular; i.v. = intravenos.

* In pofida absentei studiilor clinice randomizate si controlate, exista din

ce in ce mai multe dovezi ca administrarea ceftriaxonei pe cale

intravenoasa este sigura si eficace in tratamentul infectiilor gonococice si

elimina disconfortul unei injectii intramusculare pentru pacienti.




Prostatita bacteriana

Prostatita bacteriana este o afectiune cauzata de agenti patogeni
bacterieni. Se recomanda ca medicii urologi sa utilizeze clasificarea
propusa de National Institute of Diabetes, Digestive and Kidney
Diseases din cadrul National Institutes of Health, in care prostatita
bacteriana, cu infectie confirmata sau suspectata, se diferentiaza de
sindromul durerii cronice pelvine.

Recomandari privind diagnosticul prostatitei | Nivel de
bacteriene incredere

Nu se efectueazé masaj prostatic in cazul prostatitei Ridicat
acute bacteriene (PAB).

Se efectueaza un examen de urina de tip dipstick din Scazut
jetul urinar mijlociu, pentru a controla nivelul de nitriti si
numarul de leucocite la pacientii cu suspiciune clinica
de PAB.

Se efectueazd urocultura din jetul urinar mijlociu laf Scézut

pacientii cu simptome de PAB pentru a orienta
diagnosticul si a stabili un tratament antibiotic|
personalizat.

Se efectueaza hemocultura si o hemoleucograma Scazut
completa in cazul pacientilor care prezinta PAB.

Se efectueaza o evaluare microbiologica riguroasa a Scazut
agentilor patogeni atipici, cum ar fi Chlamydia
trachomatis sau cele din familia Mycoplasmata, la
pacientii cu prostatita cronica bacteriana (PCB).

Se efectueaza testul Meares si Stamey cu 2 sau 4 Ridicat
pahare la pacientii cu PCB.

Se efectueazé ecografie transrectald, in cazuri| Scazut
selectate, pentru a exclude prezenta unui abces la nivel
prostatic.

Nu se efectueaza, in mod obisnuit, doar analiza Scazut
microbiologica a lichidului seminal pentru a stabili
diagnosticul de PCB.
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in prostatita bacteriana

Recomandari privind managementul bolii

Nivel de
incredere

Prostatita bacteriana acuta

recomandarilor pentru ITU cu complicatii.

Prostatita acuta bacteriana trebuie tratata conform

Ridicat

Prostatita cronica bacteriana (PCB)

(de exemplu, ciprofloxacina, levofloxacina) ca
tratament de prima linie pentru PCB.

Se recomanda administrarea unei fluorochinolone

Ridicat

Se recomanda administrarea unui macrolid (de
exemplu, azitromicind) sau a unei tetracicline (de
exemplu, doxiciclind) in cazul in care bacterii

ai PCB.

intracelulare au fost identificate ca agenti etiologici

Ridicat

Se recomanda administrarea de metronidazol in

cazul pacientilor cu PCB cu Trichomonas vaginalis.

Ridicat

Tabelul 6: Scheme terapeutice propuse pentru
tratamentul antimicrobian al prostatitei cronice

bacteriene
Antimicrobian Doza Durata | Comentarii
zilnica tratam
entului
Fluorochinolona Doza zilnica | 4-6
optimé pe séptéméni
cale orala
Doxiciclina 100 mg b.i.d. | 10 zile Doar in cazul

infectiilor cu C.
trachomatis sau
mycoplasma

Azitromicina 500 mg o 3 Doar pentru infectii cu
data pe zi  [saptamani | C. trachomatis

Metronidazol 500 mg t.i.d. | 14 zile Doar pentru infectiile
cu T. vaginalis

b.i.d. = de doud ori pe zi; t.i.d. = de trei ori pe zi.




*

Epididimita acuta

Epididimita acuta este caracterizata, din punct de vedere clinic, de
durere, tumefactie si temperatura locala crescuta la nivelul
epididimului, putand afecta si testiculele si tegumentul scrotal. in
general, cauza acesteia este reprezentata de migrarea agentilor
patogeni de la nivelul uretrei sau al vezicii urinare. Torsiunea
cordonului spermatic (torsiune testiculara) este cel mai important
diagnostic diferential in cazul baietilor si al barbatilor tineri.

Recomandari privind diagnosticul si
tratamentul epididimitei acute infectioase

Nivel de
incredere

Trebuie colectate o proba de urina de la mijlocul jetului
urinar din prima urina de dimineata, in vederea identificarii
agentului patogen prin efectuarea de culturi bacteriene si
a unui test de amplificare a acizilor nucleici.

Ridicat

Initial, se prescrie un singur antibiotic sau o asociere de
doua antibiotice active impotriva Chlamydia trachomatis si
Enterobacterales, in cazul barbatilor tineri, activi din punct
de vedere sexual; in cazul barbatilor mai in varsta, fara
factori de risc sexuali, trebuie avute in vedere doar
Enterobacterales.

Ridicat

Tn cazul in care exista probabilitatea unei infectii
gonococice, se administreaza o doza unica de ceftriaxona
500 mg pe cale intramusculara sau intravenoasa* in plus
fata de cura de tratament cu un antibiotic activ impotriva
Chlamydia trachomatis.

Ridicat

Tratamentul antibiotic trebuie ajustat cand agentul
patogen a fost identificat, iar durata administrarii trebuie
ajustata in functie de raspunsul clinic.

Scazut

Se recomanda respectarea politicilor nationale privind
raportarea si depistarea/tratarea contactilor pentru infectii
cu transmitere pe cale sexuala.

Ridicat

este sigurd si eficace in tratamentul infectiilor gonococice si elimina
disconfortul unei injectii intramusculare pentru pacienti.

n pofida absentei studiilor clinice randomizate si controlate, exista din ce
in ce mai multe dovezi cad administrarea ceftriaxonei pe cale intravenoasé
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Gangrena Fournier

Gangrena Fournier este o infectie polimicrobiana agresiva si frecvent
fatala a tesuturilor moi de la nivelul perineului, regiunii perianale si a
organelor genitale externe. Este o subcategorie anatomica a fasciitei
necrozante, avand etiologie si modalitati de gestionare comune cu
aceasta.

Recomandari privind managementul bolii in Nivel de
gangrena Fournier incredere

Tn momentul prezentarii, se initiaza tratament pentru Ridicat
gangrena Fournier cu antibiotice cu spectru larg, cu
ajustare ulterioara in functie de rezultatele culturii
bacteriene si de raspunsul clinic.

Se initiaza procedura de debridare chirurgicala repetata | Ridicat
pentru gangrena Fournier in decurs de 24 de ore de la
prezentare.

Nu se utilizeaza tratamente adjuvante pentru gangrena | Scazut
Fournier decat in cadrul unor studii clinice.

Tabelul 7: Scheme terapeutice propuse pentru
tratamentul antimicrobian al gangrenei Fournier
cu etiologie microbiana mixta

Antimicrobian Dozaj

Piperacilina-tazobactam plus 4,5 g odatala 6-8 ore, i.v.

vancomicind 15 mg/kg o data la 12 ore

Imipenem-cilastatina 1 g odatala6-8 ore, i.v.

Meropenem 1godatala8ore,i.v.

Ertapenem 1 g o data pe zi

Gentamicina 5 mg/kg zilnic

Cefotaxim plus 2godatala6ore,i.v.

metronidazol sau 500 mg o data la 6 ore, i.v.

clindamicina 600-900 mg o data la 8 ore, i.v.




Cefotaxim plus 2godatala6ore,i.v.

fosfomicina plus 5godatala8ore,i.v.
metronidazol 500 mg o data la 6 ore, i.v.

i.v.= intravenos.

Managementul infectiei cu papilomavirus uman

la barbati

Papilomavirusul uman (HPV) este unul dintre cele mai raspandite

virusuri cu transmitere sexuala, incluzand atat tulpini virale oncogene

(variante cu risc scazut si ridicat), cat si tulpini virale neoncogene.

Recomandari privind tratamentul
condiloamelor acuminate (verucilor)
anogenitale

Nivel de
incredere

Se recomanda autoadministrarea de crema cu imiquimd
5%, aplicata peste noapte la nivelul tuturor verucilor
externe, de trei ori pe saptamana, timp de saisprezece
saptamani, pentru tratamentul verucilor anogenitale.

Ridicat

Se recomanda autoadministrarea de unguent cu
sinecatechine 15% sau 10%, aplicat la nivelul tuturor
verucilor externe, de trei ori pe zi, pana la disparitia
completa a acestora, sau timp de pana la saisprezece
saptamani pentru tratamentul verucilor anogenitale.

Ridicat

Se recomanda autoadministrarea de podofilotoxina 0,5%,
aplicata la nivelul leziunilor de doua ori pe zi, timp de trei
zile, urmate de o pauza de patru zile, timp de pana la
patru sau cinci saptamani, pentru tratamentul verucilor
anogenitale.

Ridicat

Se recomanda crioterapie sau tratament chirurgical
(excizie, electrochirurgie, electrocauterizare si terapie cu
laser) ca tratament al verucilor anogenitale, in urma unei
discutii prin intermediul careia pacientul sa fie informat.

Ridicat

Recomandari privind circumcizia la barbati

Se va discuta cu pacientii despre circumcizia masculina
ca fiind o interventie suplimentara de prevenire a
afectiunilor legate de infectia cu HPV, care se efectueaza

Ridicat
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0 singura data.

Recomandari privind vaccinarea terapeutica anti-HPV

Se recomanda vaccinare anti-HPV barbatilor dupa excizia | Scazut
chirurgicala a neoplaziei intraepiteliale anale de grad inalt.

Recomandari privind vaccinarea profilactica anti-HPV

Se recomanda vaccinarea anti-HPV precoce a baietilor,| Ridicat
cu scopul de a stabili o protectie vaccinala optima inainte
de inceperea vietii sexuale.

Se utilizeaza diverse instrumente de comunicare pentru a | Ridicat
imbunatati cunostintele despre vaccinarea anti-HPV in
randul adultilor tineri de sex masculin.

Tuberculoza genito-urinara

TB urogenitala poate afecta toate organele de la nivel urogenital si
este aproape intotdeauna secundara, cauzata de raspandirea pe
cale hematogena a unei infectii TB cronice latente. Diagnosticul are
la baza o suspiciune ridicata de infectie, in functie de antecedentele
pacientului, de rezultatele testelor microbiologice, moleculare si
histologice, precum si de rezultatele investigatiilor imagistice. in
general, pacientii prezinta simptome urologice nespecifice, fara a
putea fi identificatd o cauza evidentd. In contextul lipsei dovezilor de
calitate ridicata, grupul de experti nu este in masura sa furnizeze o
recomandare cu privire la tratamentul chirurgical si la diagnosticul
imagistic in acest moment.

Recomandari privind diagnosticul si Nivel de
tratamentul tuberculozei urogenitale incredere
Diagnostic

Se efectueaza o anamneza completa, inclusiv Ridicat

antecedente de infectie tuberculoasa (pulmonara si
extrapulmonara) la toti pacientii care prezinta
simptome urogenitale nespecifice, persistente si fara
0 cauza cunoscuta.




Se efectueaza examenul microscopic al frotiului de Scazut
urina, lichidului seminal, probelor de tesut, secretiei
sau lichidului exprimat in urma masajului prostatic,
utilizand coloratia Ziehl-Neelsen (ZN) sau cu
auramind, la pacientii cu suspiciune de tuberculoza
urogenitald (TBUR).

Se efectueaza cultura pentru bacili acido-alcoolo- Ridicat
rezistenti (AFB/BAAR) din trei probe de urina
recoltate de la mijlocul jetului urinar, din prima urina
de dimineatd, in trei zile consecutive, pentru izolarea
M. tuberculosis la pacientii cu suspiciune de TBUG.

Se utilizeaza un sistem de testare PCR recomandat, in | Scazut
plus fata de standardul microbiologic de referinta, in
analizarea probelor de uring, ca test diagnostic la
pacientii cu semne si simptome de TBUG.

Se utilizeaza investigatii imagistice in asociere cu Scazut
efectuarea de culturi bacteriene si/sau PCR pentru a
facilita stabilirea diagnosticului de TBUG si pentru a

evalua localizarea si gradul de afectare a sistemului

urogenital.

Tratament

Se administreaza tratament medical ca tratament de Ridicat
prima linie pentru TBUG.

Se utilizeaza o schema terapeutica cu administrare Ridicat
zilnica timp de sase luni pentru tratamentul TBUG nou
diagnosticate, care trebuie sa includa o faza intensiva
cu durata de doua luni pe parcursul careia se
administreaza izoniazida, rifampicina, pirazinamida si
etambutol. Urmata de o faza de continuare cu durata de|
patru luni, pe parcursul careia se administreaza
izoniazida si rifampicina.

Tn tuberculoza multidrog-rezistents se administreaza o | Ridicat
schema terapeutica personalizata care include cel putin
cinci medicamente antituberculoase eficiente in faza
intensiva, inclusiv pirazinamida, si patru medicamente
antituberculoase de baza, de linia a doua.
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Tabelul 8: Scheme terapeutice in TBUG si TB-MDR
nou diagnosticate

Antimicrobiene

Schema terapeutica cu administrare timp de sase luni pentru
tratamentul TBUG nou diagnosticate

Faza intensiva cu durata de doua luni

Izoniazida 5 mg/kg o data la 24 de ore; doza zilnica maxima
300 mg
Rifampicina 10 mg/kg o data la 24 de ore; doza zilnica maxima

600 mg

Pirazinamida

25 mg/kg o data la 24 de ore; doza zilnica maxima
2000 mg




Etambutol 15-20 mg/kg la fiecare 24 h; doza maxima
zilnica variind intre 800 mg si 1600 mg, in
functie de greutatea corporala

Faza de continuare cu durata de patru luni

Izoniazida 5 mg/kg o data la 24 de ore; doza zilnica maxima
300 mg
Rifampicina 10 mg/kg o data la 24 de ore; doza zilnica

maxima 600 mg
Schema terapeutica in tuberculoza multidrog-rezistenta

Tn tuberculoza multidrog-rezistents se administreaza o schema
terapeutica personalizata care include cel putin cinci medicamente
antituberculoase eficiente in faza intensiva, inclusiv pirazinamida, si
patru medicamente antituberculoase de baza, de linia a doua*.
Grupul A Levofloxacina, moxifloxacina si gatifloxacina
Fluorochinolone
Grupul B Antibiotice | Amikacina, capreomicina, kanamicina si
injectabile de liniaa | streptomicina**

doua

Grupa C Etionamida/protionamida, cicloserina/terizidona,
Alti agenti de linia a | linezolid si clofazimina

doua

Grupa D D1: Pirazinamida, etambutol si izoniazida in
Agenti aditionali doza crescuta

(care nu fac parte din| D2: bedaquilina si delamanid

schema terapeutica | D3: acid p-aminosalicilic, imipenem-cilastatina,
de baza pentru TB- | meropenem, amoxiciling-clavulanat si

MDR) tioacetazond***

* Medicamentele trebuie alese dupd cum urmeaza: 1 din grupa A, 1 din
grupa B si cel putin 2 din grupa C. in cazul in care numarul minim de
cinci medicamente antituberculoase nu poate fi alcatuit din medicamente
incluse in grupele A,

B si C, se pot adduga un agent din grupa D2 si alti agenti din grupa D3
pentru a ajunge la un total de cinci.

** Streptomicina poate inlocui alte medicamente cu administrare
injectabild daca niciunul dintre acesti agenti nu poate fi utilizat si daca se
dovedeste cd tulpina nu prezinta rezistenta.

** Tioacetazona nu trebuie utilizata in cazul in care pacientul este
seropozitiv pentru HIV.
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Profilaxia cu antibiotice peri-procedurala
Dovezile disponibile au permis grupului de experti sa faca
recomandari cu privire la testele de urodinamica, cistoscopie,
proceduri pentru litiaza urinara (litotritia extracorporala cu unde de
soc, ureteroscopie si nefrolitotomie percutanata), rezectia
transuretrala a prostatei, rezectia transuretrala a vezicii urinare si

biopsia de prostata. In cazul nefrectomiei si prostatectomiei, dovezile
stiintifice au fost insuficiente pentru a permite grupului de experti sa
faca recomandari in favoarea sau impotriva efectuarii profilaxiei cu

antibiotice.
Recomandari privind profilaxia cu antibiotice |Nivel de
peri-procedurala incredere
Nu se efectueaza profilaxie cu antibiotice pentru a reduce | Ridicat
rata infectiilor urinare simptomatice in cazul efectuarii de
teste de
e urodinamicg;
* cistoscopie;
» litotritie extracorporald cu unde de soc.
Se efectueaza profilaxia cu antibiotice pentru a reduce Scazut
rata infectiilor urinare simptomatice dupa ureteroscopie.
Se efectueaza profilaxia cu antibiotice in doza unica Ridicat
pentru a reduce rata infectiilor urinare clinice in urma
nefrolitotomiei percutanate.
Se efectueaza profilaxie cu antibiotice pentru a reduce| Ridicat
complicatiile infectioase la barbatii in cazul carora se
efectueaza rezectia transuretrala a prostatei.
Se efectueaza profilaxie cu antibiotice pentru a reduce | Scazut
complicatiile infectioase la pacientii cu risc ridicat in
cazul carora se efectueaza rezectia transuretrala a
vezicii urinare.
Se efectueaza biopsia de prostata prin abord Ridicat
transperineal datorita riscului mai mic de complicatii
infectioase.
Se efectueaza dezinfectie chirurgicala de rutina a zonei Ridicat
cutanate perineale in cazul biopsiei prin abord
transperineal.
Se efectueaza curatare rectala cu solutie de iod povidona | Ridicat

la barbati inainte de biopsia transrectala de prostata.




Nu se administreaza fluorochinolone in cadrul efectuarii Ridicat
biopsiei de prostata, in conformitate cu decizia finala a
Comisiei Europene privind EMEA/H/A-31/1452.

Se efectueaza profilaxie tintita pe baza prelevarii unei Scazut
probe de la nivel rectal cu ajutorul unui tampon sau a
efectuarii unei coproculturi; profilaxie augmentata (doua
sau mai multe clase diferite de antibiotice); sau
administrarea de antibiotice alternative (de exemplu,
fosfomicina trometamol*, cefalosporine, aminoglicozide)
pentru profilaxie cu antibiotice in cazul efectuarii biopsiei
prin abord transrectal.

* Se remarca faptul cé indicatia de administrare a fosfomicinei
trometamol in contextul efectuérii biopsiei de prostata a fost retrasa
in Germania, deoarece producatorul nu a prezentat datele de
farmacocinetica necesare in sprijinul acestei indicatii. Medicii urologi
sunt sfatuiti s& se informeze cu privire la recomandarile pe plan local
in legéturé cu utilizarea fosfomicinei trometamol in contextul biopsiei
de prostata.

Nota: Dupa cum se mentioneaza in sectiunea 3.14.1.4 din textul
integral al ghidului, grupul de experti a decis sa nu faca recomandari
cu privire la agenti specifici pentru anumite proceduri; agentii
enumerati mai jos reprezinta doar alegeri posibile. Medicii urologi
trebuie sa aleaga un agent antimicrobian specific pe baza
cunostintelor lor privind prevalenta locala a agentilor patogeni pentru
fiecare tip de procedura, profilurile de sensibilitate la antibiotice si
virulenta acestora.

Tabelul 9: Scheme terapeutice propuse pentru profilaxia
antimicrobiana prealabila procedurilor urologice

Procedura Se recomanda Antimicrobian

profilaxia

Urodinamica Nu N/A

Cistoscopie Nu

Litotritie Nu

extracorporala cu

unde de soc
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Ureteroscopie

Da

Nefrolitotomie
percutanata

Da (doza unica)

Rezectie
transuretrala la
nivelul prostatei

Da

Trimetoprim Trimetoprim-
sulfametoxazol Cefalosporine
de generatia a 2-a sau a 3-a
Aminopenicilina plus un
inhibitor de beta-lactamaza

de prostata

Rezectie Da, la pacientii cu

transuretrala la risc ridicat de a

nivelul vezicii prezenta sepsis

urinare postoperator.

Biopsia transrectald| Da 1. Profilaxie tintitd — pe baza

rezultatelor obtinute la

examinarea tamponului

rectal sau ale coproculturii.

Profilaxie augmentata —

doua sau mai multe clase

diferite de antibiotice™.

Antibiotice alternative

« fosfomicina trometamol**
(de exemplu, 3 g inainte si
3 g la 24-48 ore dupa
biopsie)

« cefalosporina (de|
exemplu, ceftriaxona 1 g|
i.m.; cefixima 400 mg p.o.
timp de 3 zile incepand cu|
24 de ore fnainte de|
biopsie)

* aminoglicozida (de
exemplu, gentamicina 3
mg/kg i.v.; amikacina 15
mg/kg i.m.)

N

sd

* Se remarca faptul ca optiunea 2 este impotriva programelor de
administrare a antibioticelor.
** Se remarca faptul ca indicatia de administrare a fosfomicinei
trometamol in contextul efectuérii biopsiei de prostata a fost retrasa in
Germania, deoarece producétorul



nu a prezentat datele de farmacocineticd necesare in sprijinul acestei
indicatii. Medicii urologi sunt sfatuiti sd& se informeze cu privire la
recomanddrile pe plan local in legaturd cu utilizarea fosfomicinei
trometamol in contextul biopsiei de prostata.

Continutul din aceastéa scurté brosuré se bazeazé pe Ghidurile EAU mai
cuprinzétoare (978-94-92671-19-6), disponibile pe website-ul
EAU: http.//www.uroweb.org/quidelines.
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GHIDURILE EAU PRIVIND LUTS
NON-NEUROGENA LA BARBATI,
INCLUSIV OBSTRUCTIA
CAUZATA DE HIPERPLAZIA
BENIGNA DE PROSTATA

(Actualizare limitata a textului, martie 2023)

J.N. Cornu (Presedinte), M. Gacci, H. Hashim, T.R.W. Herrmann,
S. Malde, C. Netsch, M. Rieken, V. Sakalis, M. Tutolo Asociati

ai ghidurilor: M. Baboudjian, N. Bhatt, M. Creta,

M. Karavitakis, L. Moris

- Departamentul Ghiduri: N.

Schouten

Introducere

Ghidul EAU privind disfunctia tractului urinar inferior (LUTS) la
barbati este un ghid orientat catre simptome, care analizeaza, in
principal, LUTS secundara obstructiei benigne de prostata (BPO),
hiperactivitatii vezicale (VHA) si poliuriei nocturne la barbatii cu
varsta 240 de ani. Etiologia multifactoriala a LUTS este ilustrata in
Figura 1.
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Figura 1: Cauzele disfunctiei tractului urinar inferior
(LUTS) la barbati
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Evaluare diagnostica

Prevalenta ridicata si fiziopatologia multifactoriala care sta la baza
LUTS la barbati face ca o evaluare precisa a LUTS sa fie
esentiala in a oferi cea mai buna ingrijire bazatd pe dovezi.
Evaluarea clinica a LUTS urmareste s& stabileasca un diagnostic
diferentiat si sa defineasca profilul clinic. A fost elaborat un

algoritm practic (Figura 2).
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Recomandari privind evaluarea Nivel de

diagnostica a LUTS la barbati incredere
Se efectueaza o anamneza completa in Ridicat
cazul barbatilor cu LUTS.
Se utilizeaza un chestionar validat pe baza Ridicat

de scor al simptomelor, inclusiv evaluarea
disconfortului si a calitatii vietii, Tn cadrul
evaluarii LUTS Ila barbati si pentru
reevaluare pe durata si/sau dupa tratament.
Se utilizeaza un jurnal de simptome ale Ridicat
vezicii urinare Tn cadrul evaluarii barbatilor
cu LUTS predominant de stocare sau

nicturie.

Se solicita pacientului sa tina un jurnal de Ridicat
simptome ale vezicii urinare timp de cel putin

trei zile.

Se efectueaza examen obiectiv fizic, inclusiv Ridicat
tuseu rectal, in cadrul evaluarii LUTS la

barbati.

Sumarul de urina si antigenul specific prostatic (PSA)

Se efectueaza sumar de urina (prin test de Ridicat
tip dipstick sau microscopie) in cadrul
evaluarii LUTS la barbati.

Se masoara nivelul seric al PSA in cazul in Ridicat
care diagnosticul de cancer de prostata va
schimba managementul bolii.

Se masoara nivelul seric al PSA in cazul in Ridicat
care acesta contribuie la stabilirea
tratamentului si/sau la procesul decizional.

Pacientii trebuie consiliati cu privire la Ridicat
testarea PSA si la implicatiile unui nivel
ridicat al PSA.

Functia renala, volumul rezidiului vezical postmictional si
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debitmetria urinara

Se evalueaza functia renala in caz de Ridicat
suspiciune de insuficienta renala pe baza
anamnezei si a examenului clinic sau in
prezenta hidronefrozei sau daca se ia in
considerare tratamentul chirurgical pentru
LUTS la barbati.

Se masoara volumul rezidiului vezical Scazut
postmictional in cadrul evaluarii LUTS la

barbati.

Se efectueaza debitmetrie urinara in cadrul Scazut
evaluarii initiale a LUTS la barbati.

Se efectueaza debitmetrie urinara inainte de Ridicat

tratamentul medimentos sau invaziv.
Investigatii imagistice si uretrocistoscopie

Se efectueaza ecografia tractului urinar Scazut
superior la barbatii cu LUTS.
Se efectueaza investigatii imagistice ale Scazut

prostatei inainte de terapie medicamentoasa
pentru LUTS, daca acestea contribuie la
alegerea medicamentului adecvat.

Se efectueaza investigatii imagistice la Ridicat
nivelul prostatei daca se ia in considerare
tratamentul chirurgical.

Se efectueaza uretrocistoscopie la Scazut
barbatii cu LUTS inainte de tratamentul
minim invaziv/chirurgical, daca rezultatul
acesteia poate duce la modificarea
tratamentului.

Studii presiune-debit (PFS)

LUTS non-neurogena la barbati, inclusiv obstructia cauzata de
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- de golire si Qmax >10 ml/s.

Se efectueaza studii presiune-debit doar in Scazut
cazul anumitor pacienti, Tn cazul unor
indicatii specifice, Thainte de tratamentul
invaziv sau in cazul in care se justifica o
evaluare suplimentara a proceselor
fiziopatologice care stau la baza LUTS.

Se efectueaza PFS in cazul barbatilor cu Scazut
tratament invaziv esuat pentru LUTS.
Se efectueaza PFS in cazul barbatilor la Scazut

care se ia In considerare un tratament
invaziv si PVR >150 ml.

Se efectueaza PFS in cazul in care se ia Scazut
in considerare tratamentul chirurgical la
barbatii cu LUTS suparator, preponderent

Se efectueaza PFS in cazul in care se ia in Scazut
considerare tratamentul invaziv la barbatii cu
LUTS suparator, preponderent de golire si
volum al rezidiului vezical postmictional
>300 ml.

Se efectueaza PFS in cazul in care se ia in Scazut
considerare tratamentul invaziv la barbatii cu
LUTS suparator, preponderent de golire si
varsta >80 de ani.

Se efectueaza PFS in cazul in care se ia in Scazut
considerare tratamentul invaziv la barbatii cu
LUTS suparator, preponderent de golire si
varsta <50 de ani.

Teste neinvazive pentru stabilirea diagnosticului de
obstructia subvezicala
Nu se efectueaza teste neinvazive ca Ridicat
alternativda la testele urodinamice/PFS,
pentru stabilirea diagnosticului de obstructie
subvezicala la barbati.
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Figura 2: Algoritm de evaluare a LUTS la barbatii cu
varsta de 40 de ani sau peste
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prostatei cu valori
initiale PLAN DE
TRATAMENT

Tratament medical
conform algoritmului
de tratament

Se trateaza
afectiunea

subiacentd (daca
existd, in caz contrar
se revine la
evaluarea initiald)

Endoscopie (in cazul in care
testul ar influenta alegerea
metodei chirurgicale) Studii de
presiune-flux (a se vedea textul

pentru indicatii specifice)

Tratament chirurgical
conform algoritmului de
tratament

TR = tuseu rectal; FVC = grafic frecventd volum; LUTS =
disfunctia tractului urinar inferior; CaP = cancer de prostata;
PSA = antigen specific prostatic; PVR = rezidiu vezical
postmictional; US = ecografie.

Nota: Cititorilor li se recomanda cu insistenta sa citeasca textul
integral care prezinta in detaliu pozitia actuald a fiecarui test.
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Managementul bolii

Tratament conservator si farmacologic

Asteptarea vigilenta este adecvata in cazul LUTS usoara pana
la moderata si fara complicatii. Acesta include instruire,
incurajare, recomandari privind stilul de viata si monitorizare
periodica.

Recomandari privind Nivel de
managementul conservator si incredere
farmacologic al LUTS la barbati
Management conservator
Se propune asteptare vigilenta in cazul Ridicat
barbatilor cu simptome usoare/moderate si
disconfort minim din cauza simptomelor
- Se ofera barbatilor cu LUTS recomandari Ridicat
privind stilul de viata si informatii despre
auto-ingrijire, fTnainte de tratament sau
concomitent cu acesta.
Managementul farmacologic

Se propune administrarea de a1-blocante Ridicat
barbatilor cu LUTS moderata pana la

severa.

Se utilizeaza inhibitori ai 5a-reductazei (5- Ridicat

ARI) in cazul barbatilor cu LUTS moderata
pana la severa si risc ridicat de progresie a
bolii (de exemplu, volumul prostatei >40 ml).

Pacientii trebuie informati cu privire la Ridicat
aparitia lenta a efectului 5-ARI.
Se administreaza  antagonisti  ai Ridicat

receptorilor muscarinici in cazul barbatilor
cu LUTS moderata pana la severa care
prezinta, in principal, simptome de
stocare la nivelul vezicii urinare.
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Nu se administreaza  medicamente Scazut
antimuscarinice pentru vezica urinara
hiperactiva in cazul barbatilor cu volumul
rezidiului vezical postmictional (PVR) >150
ml.

Se administreaza agonisti beta 3-adrenergici Scazut
in cazul barbatilor cu LUTS moderata pana
la severa care prezinta, in principal,
simptome de stocare la nivelul vezicii
urinare.

Se administreaza inhibitori de 5 Ridicat
fosfodiesteraza in cazul barbatilor cu LUTS
moderata pana la severa, cu sau fara
disfunctie erectila.

Se propune administrarea de extract de Scazut
Serenoa repens in solvent hexan in cazul
barbatilor cu LUTS care doresc sa evite orice
potentiale reactii adverse, in special in ceea
ce priveste functia sexuala.

Pacientul trebuie informat cu privire la Ridicat
eficacitatea redusa a acestui tratament.
Se propune administrarea unui tratament Ridicat

combinat incluzand un a1-blocant si un 5-
ARI in cazul barbatilor cu LUTS moderata
pana la severa si risc ridicat de progresie a
bolii (de exemplu, volumul prostatei >40 ml).

Se administreaza un tratament combinat Ridicat
incluzand un a1-blocant si un antagonist al
receptorilor muscarinici in cazul pacientilor
cu LUTS moderata pana la severa, daca
ameliorarea simptomelor de stocare a fost
insuficienta cu oricare dintre medicamente
administrate ih monoterapie.

Nu se prescrie tratament combinat in cazul Scazut
barbatilor cu PVR >150 ml.
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Se administreaza tratamentul combinat Scazut
incluzand un oa1-blocant si mirabegron in
cazul pacientilor cu LUTS de umplere
persistenta dupa tratamentul cu o1-blocante
in monoterapie.

Rezumatul tratamentului conservator si/sau
medical

Tratamentul de prima linie este reprezentat de modificarea
stilului de viata si dietei, insotitd sau nu de tratament
farmacologic. Tn Figura 3 este prezentata o diagrama de flux
care ilustreaza optiunile de tratament conservator si
farmacologic in conformitate cu principiile medicinii bazate pe
dovezi si profilul pacientilor.
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Figura 3: Algoritmul de tratament al LUTS Ila
barbati cu optiuni de tratament medical
si/sau conservator.

Deciziile de tratament depind de rezultatele obtinute in cadrul
evaluarii initiale. Trebuie avut in vedere faptul ca preferintele
pacientilor pot duce la decizii de tratament diferite.

LUTS la barbati

(fara indicatii de tratament chirurgical)

. Simptome

?

Poliurie
preponderent

Predomina simptomele
de umplere?

Volumul

prostatei
>40 mI?

v

Instie + recomandari ’
privind stilul de viat cusaule | nu termen lung?
féra tratament cu a1-
blocant/PDESI
v
v da
Simptome
de umplere
reziduale
Asteptare Se adauga tratament Instruire + Instruire + Instruire +
vigilenta cu ist al i i i
cu sau fara instruire receptorilor privind stilul de privind stilul de privind stilul de
+ recomandari muscarinici/agonist viatd cu sau fara viata cu sau fara viatd cu sau fard
privind stilul de viata beta 3-adrenergic tratament cu tratament cu tratament cu
inhibitor de Sa- antagonist al analog de
reductaza + o1- receptorilor vasopresina
blocant/PDESI muscarinici/agonist
beta 3-adrenergic
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PDES5I = inhibitor de 5 fosfodiesteraza.
Nota: Cititorilor li se recomandéa cu insistenta sa citeasca textul
integral care prezinta in detaliu pozitia actuald a fiecarui tratament.
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Tratament chirurgical

Interventia chirurgicald la nivelul prostatei este, de obicei,
necesara in cazul in care pacientii au prezentat retentie de urina
recurentd sau refractara, incontinenta prin prea plin, infectii recurente
ale tractului urinar, litiaza sau diverticuli vezicali, hematurie
macroscopica rebela la tratament in contextul hiperplaziei benigne de
prostata (BPH) sau dilatarea tractului urinar superior in cadrul BPO, cu
sau fara insuficienta renala (indicatie chirurgicala absoluta). Interventia
chirurgicala este, de obicei, necesara in cazurile in care pacientii au
prezentat o ameliorare insuficientd a LUTS sau a rezidiului vezical
postmictional in urma tratamentului conservator sau farmacologic
(indicatie chirurgicala relativa). Managementul chirurgical se imparte,
in functie de abordarea chirurgicald, in: rezectie; enucleere;
vaporizare; tehnici alternative de ablatie; si tehnici non-ablative.

Recomandari privind tratamentul chirurgical al LUTS

la barbati
Recomandari privind rezectia Nivel de
prostatei incredere
Se propune efectuarea rezectiei Ridicat

transuretrale bipolare sau monopolare a
prostatei (TURP) ca tratament chirurgical al
LUTS moderata pana la severa la barbatii cu
volum prostatic de 30-80 ml.

Se propune vapo-rezectia cu laser a Scazut
prostatei cu ajutorul laserului Tm:YAG
(ThuVARP), ca alternativa la TURP.
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Se propune efectuarea unei incizii Ridicat
transuretrale a prostatei, ca tratament
chirurgical al LUTS moderata pana la severa
la barbatii cu volum prostatic <30 ml si fara
lob median.

Recomandari pentru enuclearea prostatei

Se propune efectuarea de adenomectomie| Ridicat
transvezicala in absenta enucleerii
transuretrale bipolare a prostatei sau cu laser|
Holmium, ca tratament al LUTS moderat3
pana la severa la barbatii cu volum prostatic|
>80 ml.

Se propune enucleerea transuretrala bipolarg Scazut
(cu plasma) a prostatei la barbatii cu LUTS]
moderata pana la severa, ca alternativa Ig
TURP.

Se propune enucleerea prostatei cu ajutorul Ridicat
laserului Ho:YAG (HoLEP) in cazul barbatilor,
cu LUTS moderata pana la severa, ca
alternativa la TURP sau la adenomectomia
clasica.

Se propune enucleerea prostatei cu ajutorul Scazut
laserului Tm:YAG (ThuLEP, ThuVEP) in cazul
barbatilor cu LUTS moderata pana la severa,
ca alternativa la TURP, cu enucleerea laser cu
holmiu sau enucleerea transuretrala bipolara
(cu plasma).

Se propune enucleerea prostatei cu laser Scazut
Tm:YAG in cazul pacientilor care primesc
tratament anticoagulant sau antiagregant.
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Se propune enucleerea prostatei cu laser Scazut
cu diode de 120 W la 980 nm, 1318 nm
sau 1470 nm, la barbati cu LUTS
moderata pana la severa, ca alternativa
comparabila la enucleerea transuretrala
bipolara (cu plasma) sau la TURP
bipolara.
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Recomandari pentru vaporizarea prostatei

Se propune vaporizare transuretrala bipolara Scazut
a prostatei, ca alternativa la TURP, ca
tratament chirurgical al LUTS moderata pana
la severa la barbatii cu volumul prostatei de
30-80 ml.

Se propune vaporizarea prostatei cu laser Ridicat
cu fosfat de potasiu si titanil (KTP) de 80 W
la 532 nm, la barbatii cu LUTS moderata
pana la severa si volumul prostatei de 30-80
ml, ca alternativa la TURP.

Se propune vaporizarea prostatei cu laser Ridicat
cu borat de litiu (LBO) de 120 W la 532
nm, la barbatii cu LUTS moderata pana la
severa si volumul prostatei de 30-80 ml,
ca alternativa la TURP.

Se propune vaporizarea prostatei cu laser Ridicat
LBO de 180 W la 532 nm, la barbatii cu
LUTS moderata pana la severa si volumul
prostatei de 30-80 ml, ca alternativa la
TURP.

Se propune vaporizarea prostatei cu ajutorul Scazut
laserului KTP de 80 W sau al laserului LBO
de 120 W sau 180 W, in cazul pacientilor
care primesc tratament antiagregant sau
anticoagulant si au un volum al prostatei <80
ml.

Recomandari pentru tehnici ablative alternative

Se propune efectuarea procedurii Scazut
Aquablation* la nivel prostatic la pacienti
cu LUTS moderata pana la severa si
volumul prostatei de 30-80 ml, ca
alternativa la TURP.

Pacientii trebuie informati cu privire la riscul Ridicat
de sangerare si la lipsa de date legate de
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urmarirea pe termen lung.
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Se propune embolizarea arterei prostatice Scazut
(PAE)* 1n cazul barbatilor cu LUTS
moderata pana la severa care doresc sa ia
in considerare optiuni de tratament minim
invazive si sa accepte rezultate mai putin
favorabile in comparatie cu TURP.

PAE se efectueaza doar in cadrul centrelor Ridicat
in care procedura si urmarirea sunt
efectuate de medici urologi care lucreaza in
colaborare cu medici radiologi
interventionisti  specializati n vederea
identificarii pacientilor eligibili pentru PAE.
Recomandari pentru tehnici non-ablative
Se propune procedura de lifting al uretrei Ridicat
prostatice (Urolift®) in cazul barbatilor cu
LUTS interesati de pastrarea functiei
ejaculatorii, cu volum prostatic <70 ml si
fara lob median.

Nu se propune administrarea de tratament Ridicat

injectabil intraprostatic cu toxina botulinica A
- la barbatii cu LUTS.

*Metoda este in curs de investigare

Rezumatul tratamentului chirurgical

Alegerea metodei chirurgicale depinde de dimensiunea
prostatei, de comorbiditati, de capacitatea de a tolera
anestezia, de preferinta/disponibilitatea pacientului de a
accepta reactiile adverse asociate interventiei chirurgicale, de
accesibilitatea instrumentarului chirurgical si de experienta
medicului chirurg. Figura 4 ilustreaza optiunile de tratament
chirurgical in functie de profilul pacientului.
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Figura 4: Algoritm de tratament al LUTS suparatoare,
refractara la tratament conservator/medical sau in
cazul in care exista indicatie chirurgicala absoluta.

Diagrama de flux este stratificatda Tn functie de capacitatea
pacientului de a tolera anestezia, de riscul cardiovascular si de
dimensiunea prostatei.

LUTS la barbati
cu indicatie absoluta de interventie chirurgicald sau care nu raspund la tratamentul medical sau care
nu doresc tratament medical, dar solicitd tratament activ

v

Pacienti
II|‘ isc ’
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Se poate
efectua
interventie
chirurgicald

v
Se poate intrerupe
. el |
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Vaporizarea cu laser include vaporizarea cu laser GreenLight,
laser cu thuliu si laser cu diode; enucleerea cu laser include
enucleerea cu laser cu holmiu si cu thuliu.

HoLEP = enucleere cu laser cu holmiu; TUIP = incizie
transuretrald a prostatei; TURP = rezectie transuretrald a
prostatei.

Managementul nicturiei la barbatii cu LUTS
Evaluarea este prezentata in Figura 5.

Figura 5: Evaluarea nicturiei din LUTS non-neurogena la
barbati

Antecedente (+ functia sexuald)
Chestionar cu scor al simptomelor

+ Exami fizica
+ PSA (in cazul in care diagnosticul de CaP
- va schimba managementul bolii - se

discuta cu pacientul)
+ Masurarea PVR
PVR semnificativ v

Evaluarea ecografica a prostatei |
Debitmetrie urinara

v
+ Ecografie renald +/- >
evaluarea functiei

+ Jurnal de simptome ale vezicii
urinare cu rezultate privind LUTS

« TR anormal, nivel ridicat al PSA Caracteristici ‘

+ Hematurie LUTS
«+ Durerea pelvind cronica
Evaluarea se efectueaza in
conformitate cu ghidurile sau
standardele clinice relevante — 4 <
- tiuni i ! i ie cu LUTS in
Tulburari de somn afectiunile benigne
P Plan de ingrijire ale TU ‘
x v v
Se trateaza afectiunea
subiacenta sau I
tulburarea de somn
Se propune ingrijire in comun
[Terapie comportamentald | Terapie
?i tratamentul comportamentala si
armacologic al PN tratamentul
farmacologic al LUTS
Algoritm LUTS
Tratament
interventional
pentru LUTS
(Mecanism de actiune
indirect in cazul
nicturiei)
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Evaluarea trebuie sa stabileasca daca pacientul are poliurie, LUTS,
tulburéri de somn sau o asociere a acestora. Tratamentul poate fi
ghidat de disconfortul pe care il cauzeaza, dar nicturia care nu este
supdardtoare poate justifica evaluarea prin intermediul unui
calendar mictional (indicat prin linia punctata), in functie de
deoarece trebuie luatd
considerare prezenta potentiald a unei afectiuni medicale

anamneza si

examenul clinic,

subiacente grave.
TR = tugeu rectal PN = poliurie nocturnd; MoA = mecanism de
actiune;, PVR = rezidiu vezical postmictional, PSA = antigen
specific prostatic; US = ecografie; FVC = grafic frecventa volum.

Afectiuni medicale si tulburari de somn - plan de

ingrijire in comun

Tabelul 1: Plan de ingrijire in comun pentru nicturie,

subliniind necesitatea gestionarii

potential de complicatii
expertiza relevanta privind factorii cauzali.

pacientilor
printr-o abordare de tip

CONTRIBUTIA |INGRIJIREIN | CONTRIBUTIA
UROLOGICA COMUN MEDICALA
Diagnosticul Diagnosticul

de LUTD afectiunilor care

= Evaluare cauzeaza PN
urologica / a = Evaluarea afectiunilor
LUTS cunoscute ale

« Scorul de pacientului
simptome al = Screening-ul

nicturiei tulburarilor de somn

« Calendar = Screening-ul cauzelor
mictional potentiale de poliurie*

cu

in
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Management
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« Tratamentul
LUTS de
umplere
refractara
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Management
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« Antidiuretic
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CISC = auto-cateterizare intermitenta curata; LUTD =
disfunctia tractului urinar inferior; PN = poliurie nocturna.

Recomandari privind tratamentul Nivel de
nicturiei incredere
Se trateaza cauzele care stau la baza Scazut

nicturiei, inclusiv tulburari de comportament,
afectiuni sistemice, tulburari de somn,
disfunctii ale tractului urinar inferior sau
asocieri intre acesti factori.

Se discuta cu pacientul despre modificari Scazut
comportamentale in vederea reducerii
volumului urinar nocturn si a episoadelor de
nicturie, precum si a Tmbunatatirii calitatii
somnului.

Se propune administrarea de desmopresina Scazut
pentru a diminua nicturia cauzata de poliuria
nocturna (PN) la barbatii cu varsta <65 de
ani.

Se propune administrarea unei doze mici de Scazut
desmopresina in cazul barbatilor cu varsta
>65 de ani si cel putin doua episoade de
nicturie din cauza NP.

Se efectueaza screening pentru Ridicat
hiponatremie la momentul initial, in a treia si
a saptea zi si la o luna dupa initierea
tratamentului si ulterior, periodic, pe
parcursul tratamentului. Tn cazul pacientilor
cu varsta >65 de ani si al celor cu risc ridicat
de hiponatremie se efectueaza mai frecvent
determinari ale nivelului seric al sodiului.
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Se discuta cu pacientii despre beneficiul Ridicat
clinic potential Tn raport cu riscurile asociate
utilizarii desmopresinei, in special la barbatii
cu varsta >65 de ani.

Se propune administrarea de antagonisti o.1- Scazut
adrenergici ca tratament al nicturiei la
barbatii cu nicturie asociatd cu LUTS.

Se propune administrarea de medicamente Scazut
antimuscarinice ca tratament al nicturiei la
barbatii cu nicturie asociata vezicii urinare
hiperactive.

Se propune administrarea de inhibitori ai 5o.- Scazut
reductazei ca tratament al nicturiei la barbatii
cu nicturie asociatd cu LUTS si volum
prostatic crescut (>40 ml).

Nu se indica administrarea de inhibitori ai Scazut

fosfodiesterazei de tip 5 ca tratament pentru
nicturie.
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Managementul incontinentei urinare masculine
Incontinenta urinara (1U) este definita ca o pierdere involuntara de
urina si este raportata ca avand o prevalenta de 11% la barbatii cu
varsta cuprinsa intre 60 si 64 de ani, pana la 31% la barbatii cu
véarsta 285 de ani si afectand pana la 32% dintre barbatii cu LUTS.
Incontinenta urinara poate fi clasificata in trei tipuri: incontinenta
urinara de efort (IUE); incontinenta urinara prin imperiozitate (IUl);
si incontinenta urinara mixta (IUM).

Tabelul 2: Prezentare generala a epidemiologiei si
fiziopatologiei incontinentei urinare la barbati

Tip Definitie Cauze si Fiziopatologi| Prezentare
factori e clinica
asociati

U la Pierderi de |« Tratamentul | Deficite Simptom

efort : urind in chirurgical sfincteriene e: U

prevalenté | timpul al survenita

<10% miscarilor obstructiei in timpul
sau cauzate de efortului
efortului hiperplazia fizic, al
sau, in benigna de antrename
general, in prostata ntelor, de
timpul * Afectiune exemplu in
cresterii neurogena timpul
presiunii « Chirurg tusei,
intra- ie stranutului,
abdominale | pelvina fara
* Prostatect scurgeri in
omie timpul
radicala somnului,
« Chirurgi fara
e enurezis
uretrala nocturn
Calendar
mictional
/Testul
tamponul
ui:
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activitate
prezenta
Testul
tusei:
scurgerea
poate
coincide cu
tusea
1U de Pierderi de |« Proces « Hiperactivita | Simptom
imperioz | urina ul de tea e:
itate: concomitent| Tmbatra muschiului imperiozita
prevalents e sau nire . detrusor te
40-80% | imediat « Disfunctie (neurogend | mictional
dupa un anorectala / sau nu) i deyobicei
episod de tulburari « Stimulare asociata
imperiozitat | gastrointesti uroteliala cu
e. nale « Semnaliz polakiurie
« Factori are $i nicturie
comportamen| aferenta
tali (aportul ridicata Calendar
de lichide si |« Altele mictional:
consumul de | (suprapuner
cofeina) ea/incrucisar urgenta,
«BPOC ea frecventa si
* |diopatica impulsurilor |nicturie
* Boli nervoase ale
intrinseci organelor
ale vezicii pelvine,
urinare ischemia
(cistita, peretelui
fibroza, vezicii
cistita urinare etc.)
interstitial
a)
« Sindrom
metabolic
« Afectiuni
neurogene
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*ITU

IU mixta: | Orice Atat cauzele | Asociere intre | Simptome
prevalentad | asociere IUE cét si IUE siIUI. : |U la fel de
10-30% intre IUE si | cauzele Ul frecventa in
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BPO = obstructia cauzaté de hiperplazia benigné de prostata;
Gl = gastrointestinal; IUE= incontinenta urinara de efort ; IU =
incontinenta urinara; ITU = infectie a tractului urinar; IUl =
incontinenta urinarad de imperiozitate.

Recomandari privind evaluarea diagnostica a IU la

barbati
Recomandari Nivel de
incredere
In cadrul evaluarii barbatilor cu incontinents Ridicat

urinara (IlU) se efectueaza anamneza
completd (inclusiv in ceea ce priveste
simptomele, comorbiditatile, tratamentul
farmacologic) si examinare fizica specifica.

Se utilizeaza un chestionar validat pe baza de| Ridicat
punctaj al simptomelor, un calendar mictional
si testul tamponului in cadrul evaluarii 1U.

Se masoara volumul rezidiului vezical Ridicat
postmictional in cadrul evaluarii 1U.
Se efectueaza teste de urodinamica pentru Scazut

IU Tn cazul in care se ia in considerare un
tratament invaziv.

Recomandari privind tratamentul conservator al 1U la

barbati
Recomandari privind Nivel de
interventia clinica simpla incredere
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Se discuta cu pacientul recomandari privind Scazut
stilul de viata, care pot contribui Ila
ameliorarea incontinentei urinare (IU); cu
toate acestea, pacientii trebuie informati in
legatura cu lipsa dovezilor referitoare la
acest tip de interventii.

Se analizeaza orice tratament farmacologic Scazut
asociat cu aparitia sau agravarea IU.

Se utilizeaza tampoane si/sau dispozitive de Scazut
tip condom/prezervativ urinar (cateter urinar
extern) ca optiuni de tratament paliativ in
cadrul managementului 1U.

Recomandari pentru terapii comportamentale si fizice
La nevoie, se pune in aplicare o procedura Ridicat
de golire programata a vezicii urinare in
cazul pacientilor cu incontinenta urinara (1U).

Se propune antrenarea vezicii urinare ca Scazut
tratament complementar pentru IU.
Se propune reeducarea musculaturii Scazut

planseului pelvin, separat sau in asociere
cu biofeedback si/sau electrostimulare, n
cazul barbatilor cu prostatectomie
radicald, pentru a accelera recuperarea
din faza de IU.

Recomandari privind managementul farmacologic al
1U la barbati

Recomandari Nivel de
incredere
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Se propune administrarea de tratament cu| Ridicat
medicamente antimuscarinice saul
mirabegron adultilor cu incontinenta urinara
prin imperiozitate, in cazul carora tratamentul
conservator nu a avut rezultate.

Se propune administrarea de duloxetina Scazut
barbatilor cu incontinenta urinara de efort.

Pacientii trebuie informati cu privire la Ridicat
posibilele reactii adverse ale duloxetinei si la
faptul ca, in Europa, utilizarea acesteia este
in afara indicatiilor terapeutice aprobate
pentru aceasta afectiune.

Recomandari privind managementul chirurgical al IU

la barbati
Recomandari pentru administrarea Nivel de
de agenti de incarcare incredere
Nu se propune administrarea de agenti Scazut

de injectabili parauretrali in cazul
barbatilor cu incontinenta urinara post-
prostatectomie.
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Recomandari pentru efectuarea procedurii de tip sling la
barbati

Se propune efectuarea de proceduri de tip Scazut
sling fix, pe cale transobturatorie, in cazul
barbatilor cu incontinenta usoara pana la
moderata* dupa prostatectomie.

Pacientii trebuie informati cu privire la faptul Scazut
ca incontinenta urinara severa sau
antecedentele de radioterapie la nivel pelvin|
sau de interventie chirurgicala transuretrald
pot afecta negativ rezultatul procedurii
chirurgicale de tip sling fix la barbati.
Recomandari pentru dispozitive de compresie

Se propune implant de sfincter urinar artificial Ridicat
(AUS) in cazul barbatilor cu incontinentd
urinara de efort moderata pana la severa.
Implantul de AUS sau ProACTe la barbati Scazut
trebuie efectuat doar in centre specializate.
Pacientii care primesc AUS sau ProACTe Ridicat
trebuie preveniti cu privire la faptul ca, desi se
pot vindeca, existd un risc ridicat de
complicatii, esec mecanic si posibilitatea de g
fi necesara explantarea dispozitivului.

Nu se propune tratament cu dispozitiv de Scazut
compresie non-circumferentiala (ProACTe)
barbatilor carora li s-a administrat
radioterapie pelvina.

X7

* termenii de incontinenta post-prostatectomie (IPP) ,usoaré
si ,moderatd” nu au fost incé definiti.

Recomandari privind managementul chirurgical al 1Ul la
barbati
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Recomandari privind administrarea Nivel de

injectabila de toxina botulinica la incredere
nivelul peretelui vezicii urinare
Se propune tratament injectabil cul Scazut

onabotulinumtoxinA (100 U) Ila nivelul
peretelui vezicii urinare la pacientii cu vezic3
urinara hiperactiva (OAB)/incontinenta urinarg
prin  imperiozitate  (IUl) refractara Ia
tratamentul farmacologic.
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Pacientii trebuie preveniti cu privire la duratq Ridicat
limitata a raspunsului, riscul de infectie 4
tractului urinar si posibila necesitate pe
termen lung de auto-cateterizare intermitenta
curata (trebuie ca acestia sa fie dispusi si apt
sa realizeze aceasta manevra).
Recomandari privind stimularea nervului sacral

Se propune stimularea nervului sacral Scazut
pacientilor cu Ul refractara la tratamentul
medical si care doresc tratament chirurgical.

Recomandari pentru cistoplastie
Se propune efectuarea de cistoplastie de Scazut
augmentare pacientilor cu OAB/IUI in cazul
carora celelalte optiuni terapeutice nu au
avut rezultate si care sunt dispusi si apti sa
realizeze manevra de auto-cateterizare.
Pacientii la care se efectueaza cistoplastie de| Ridicat
augmentare trebuie informati cu privire la
riscul ridicat de complicatii; riscul de a trebui
sa efectueze manevra de auto-cateterizare
intermitenta curatd si necesitatea de
supraveghere pe tot parcursul vietii.

Se propune efectuarea de derivatie urinara Scazut
doar pacientilor in cazul carora tratamentul
mai putin invaziv pentru OAB/IUl nu a dat
rezultate si care accepta prezenta unei
stome urinare.

Urmarire
Strategia de urmarire recomandata:

= Pacientii gestionati prin metoda asteptarii vigilente trebuie
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reevaluati la sase luni si apoi anual, cu conditia ca simptomele
sa nu se agraveze sau sa survind o indicatie absoluta de
tratament chirurgical.Pacientii care primesc tratament cu o1-
blocante, antagonisti ai receptorilor muscarinici, agonisti beta 3-
adrenergici, inhibitori ai fosfodiesterazei 5 sau o asociere a
unora dintre aceste medicamente trebuie reevaluati la patru
pana la sase s&ptamani de la initierea tratamentului. In cazul in
care pacientii obtin o ameliorare a simptomatologiei, fara reactii
adverse suparatoare, tratamentul farmacologic poate fi
continuat. Pacientii trebuie reevaluati la sase luni si apoi anual,
cu conditia ca simptomele sa nu se agraveze sau sa survind o
indicatie absoluta de tratament chirurgical.

- = Pacientii care au primit tratament cu inhibitori ai 5a-reductazei

trebuie reevaluati la doudsprezece saptaméni si la sase luni
pentru a stabili raspunsul la tratament si reactiile adverse.

= Pacienti care primesc tratament cu desmopresina: trebuie
efectuate masuratori ale nivelului seric al sodiului in a treia si a
saptea zi si la o luna si, ulterior, in cazul in care nivelul seric al
sodiului se mentine n limite normale, la fiecare trei luni; secventa
de urmarire trebuie reluata dupa cresterea dozei.

= Pacientii in cazul carora s-a efectuat o interventie chirurgicala la
nivelul prostatei trebuie evaluati la patru-sase saptaméni dupa
indepartarea cateterului, pentru a evalua raspunsul la tratament si
reactiile adverse. In cazul in care pacientii prezintd ameliorarea
simptomatologiei si nu exista reactii adverse, nu este necesara o
evaluare suplimentara.

Recomandari privind urmarirea Nivel de
incredere
Toti pacientii care beneficiaza de tratament Scazut
conservator, medical sau chirurgical, trebuie
urmariti.
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Intervalele de urmarire si analizele de control Scazut
trebuie stabilite Tn functie de tratamentul
specific.

Cititorilor li se recomanda cu insistentd sd citeasca
versiunea integrala a Ghidurilor, in care sunt prezentate
eficacitatea, siguranta si considerentele pentru fiecare
tratament.

Aceastd scurta brosurd se bazeazd pe Ghidurile EAU mai
cuprinzétoare (ISBN 978-94-92671-19-6), disponibile pe
website-ul EAU: http.//www.uroweb.org/quidelines.
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GHIDURILE EAU PRIVIND
SIMPTOMELE NON-NEUROGENE
ALE TRACTULUI URINAR
INFERIOR LA FEMEI

C.K. Harding (Presedinte), M.C. Lapitan (Vicepresedinte), S. Arlandis,
K. Bg, H. Cobussen-Boekhorst, E. Costantini, J. Groen,

A.K. Nambiar, M.l. Omar, B. Peyronnet, V. Phé, C.H. van der Vaart
Asociati ai ghidurilor: F. Farag, M. Karavitakis, M. Manso, S. Monagas,
L. Moris, A. Nic an Riogh, E. O’Connor, N. Sihra,

L. Tzelves

Reprezentanti ai pacientilor in cadrul Ghidurilor: M. de Heide, T. van
den Bos, M.L. van Poelgeest-Pomfret

Departamentul Ghiduri: N. Schouten

Introducere
In recenta editie a ghidurilor s-a inregistrat o extindere semnificativa
a domeniului de aplicare, de la ,incontinenta urinard” - IU la

,Simptome non-neurogene ale tractului urinar inferior la femei — LUTS
(Lower Urinary Tract Symptoms)”. Principalul motiv a fost acela de a
include o populatie semnificativda de femei cu afectiuni urologice
functionale, care nu sunt neaparat legate de U si care nu au fost luate
in considerare pané in prezent in cadrul ghidurilor anterioare. in urma
acestor modificari, au fost incluse cateva capitole suplimentare in
acest ghid (inclusiv fistulele non-obstetricale, obstructia de evacuare
a vezicii urinare - BOO (Bladder Outlet Obstruction) la femei, vezica
urinarad hipoactiva — UAB (UnderActive Bladder) si nicturia), iar pe
parcursul urmatoarelor doua sau trei editii este posibil ca domeniul de
aplicare sa se extinda si mai mult.

DIAGNOSTIC - GENERALITI\TI

Anamneza si examinare fizica

Efectuarea unei anamneze clinice complete este esentiala in cadrul
procesului de evaluare clinica. In pofida lipsei dovezilor relevante care
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sa sustina acest lucru, existd un consens unanim asupra faptului ca
efectuarea anamnezei trebuie sa fie primul pas in evaluarea oricarei
persoane cu LUTS

Anamneza trebuie sa includd o evaluare completda a LUTS
(simptome ale fazei de umplere, de golire si post-mictionale) si a
simptomelor de naturd sexuald, gastrointestinald si neurologica.
Trebuie oferite detalii si cu privire la episoadele acute, tipul,
momentul si severitatea incontinentei urinare, precum si o incercare
de cuantificare a simptomelor.

Anamneza trebuie sa permita clasificarea LUTS in simptome ale
fazei de umplere, de golire si post-mictionale, precum si clasificarea
incontinentei urinare in IU de efort (IUE), IU prin imperiozitate (IUl),
IU mixta (IUM) sau incontinenta prin prea-plin, aceasta din urma fiind
definita ca ,prezenta IU in contextul simptomatic al unei vezici
excesiv de pline (suprapline) (féréa o cauza identificata)”.

Recomandare Nivel de
incredere
Se efectueaza anamneza completd, inclusiv a | Ridicat
simptomelor si a comorbiditatilor si se efectueaza
un examen fizic specific in cadrul evaluarii
pacientelor cu LUTS.

Chestionare pentru pacienti

Rezumat al dovezilor LE

Scorurile validate ale simptomelor specifice afectiunii| 3
contribuie la depistarea si clasificarea LUTS.
Scorurile validate ale simptomelor cuantifica severitatea| 3
incontinentei urinare si a LUTS.

Atat chestionarele privind starea de sanatate in cadrul| 3
afectiunii specifice, cat si cele privind starea generala de
sanatate, evalueazd starea de sanatate curentd si sunt
susceptibile la modificari survenite in urma tratamentului.
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anamneze complete.

Chestionarele pentru pacienti nu pot inlocui consultul| 4
detaliat al pacientei si trebuie utilizate doar ca parte a unei

Recomandare Nivel de
incredere
Se utilizeaza un chestionar validat si adecvat ca | Ridicat
parte a evaluarii initiale standardizate si a urmaririi
LUTS la femei.
Jurnale de simptome ale vezicii urinare
Recomandari Nivel de
incredere
Pacientelor cu LUTS li se solicitd sa completeze un | Ridicat
jurnal de simptome ale vezicii urinare ca parte a
evaluarii standardizate a LUTS la femei.
Se utilizeaza un jurnal de simptome ale vezicii | Ridicat
urinare cu o durata de 23 zile.
Examen de urina
Recomandari Nivel de
incredere
Se efectueaza examen de urina in cadrul evaluarii | Ridicat
initiale a pacientelor cu LUTS.
In cazul unei infecti a tractului urinar, se |Ridicat
reevalueaza LUTS dupa tratament.
In mod obisnuit, nu se administreaz& tratament |Ridicat

pentru bacteriurie asimptomatica la pacientele in
varsta cu scopul de a diminua incontinenta urinara.
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Volumul reziduului vezical postmictional

Recomandari Nivel de
incredere
Se masoara volumul reziduului vezical (RV) la |Ridicat

pacientele cu LUTS in cadrul evaluarii initiale.

Se efectueaza ecografie pentru a masura RV. Ridicat
Se monitorizeaza RV in cazul pacientelor care |Ridicat
primesc tratamente care pot cauza sau agrava
disfunctiile de golire vezicala.

Indicele de eficientd a golirii vezicii urinare este | Scazut
utilizat ca parametru aditional masurarii VR.

Urodinamica

Rezumat al dovezilor LE

Urodinamica ofera o analizd cuprinzatoare a functiei |4
tractului urinar inferior subiacenta diferitelor afectiuni clinice.
Majoritatea parametrilor urodinamici prezinta variabilitate in |3
cadrul aceleiasi sedinte si de-a lungul timpului.

Diferitele tehnici de masurare a functiei uretrale pot |3
prezenta fiabilitate in cadrul procesului de testare-retestare,
dar rezultatele nu se coreleazd constant cu cele ale altor
teste de urodinamicd sau cu severitatea incontinentei
urinare.

Pot exista neconcordante intre datele obtinute in urma |3
efectudrii anamnezei si rezultatele de urodinamica.

Diagnosticul urodinamic al hiperactivitatii muschiului |1a
detrusor DO (detrusor overactivity) nu influenteaza
rezultatele tratamentului la pacientele cu vezica hiperactiva.
Testele de urodinamica preoperatorie la femeile cu |1b
incontinenta urinara de efort (IUE) necomplicata,
demonstrabila clinic, nu imbunatatesc rezultatul interventiei
chirurgicale pentru IUE.
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Nu existd o corelatie semnificativa intre rezultatele testelor |3
functionale uretrale si succesul sau esecul ulterior al
interventiei chirurgicale pentru IUE.

Nu existda dovezi semnificative conform carora DO |3
preoperatorie se asociazd cu esecul operatiei pentru
incontinentd urinara mixta la femei.

Prezenta DO preoperatorie se poate asocia cu persistenta |3
imperiozitatii n perioada postoperatorie in cazul femeilor
carora li se efectueaza o interventie chirurgicala pentru IUE.

Recomandari Nivel de
incredere
Trebuie respectate standardele de buna practica Ridicat

privind urodinamica descrise de Societatea
Internationala de Continenta (International
Continence Society - ICS) in cazul in care se
efectueaza teste de urodinamica la pacientele cu
LUTS.

Nu se efectueaza in mod obisnuit teste de Ridicat
urodinamica in cazul in care se propune tratament
pentru incontinenta urinard de efort fard complicatii.

Nu se efectueaza in mod obisnuit teste de Ridicat
urodinamica in cazul in care se propune tratament
de prima linie pacientelor cu simptome de vezica
urinara hiperactiva — VHA / OAB - overactive
bladder) fara complicatii.

Se efectueaza teste de urodinamica in cazul in Scazut
care rezultatele pot influenta alegerea unui
tratament invaziv.

Nu se efectueaza profilometria uretralda UPP | Ridicat
(urethral pressure profile) sau evaluarea presiunii de
aparitie a incontinentei (ALPP (abdominal leak point
pressure) | VLPP (Valsalva leak point pressure)
pentru a evalua severitatea IU.
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Testul tamponului

Recomandari Nivel de
incredere

Cand se efectueaza testul tamponului, se utilizeaza | Ridicat

un protocol standardizat din punct de vedere al

duratei si al activitatii.

Testul tamponului este utilizat cand este necesara o | Scazut

cuantificare a gradului incontinentei urinare, in

special pentru a evalua raspunsul la tratament.

Imagistica

Recomandare Nivel de
incredere

Nu se efectueaza in mod obisnuit examinarea | Ridicat

imagistica a tractului urinar superior sau inferior ca

parte a evaluarii LUTS.

Biomarkeri urinari

Recomandare Nivel de
incredere

Nu se efectueaza in mod obisnuit analiza | Ridicat

biomarkerilor urinari sau estimarea microbiomului
urinar in cadrul procedurii de diagnostic si
management al afectiunilor TUI la femei.

MANAGEMENTUL BOLII
Vezica urinara hiperactiva - VHA

Vezica hiperactiva este definita de ICS ca fiind ,senzatia de nevoie
urgentd de urinare, insofitd de obicei de polakiurie (mictiuni
frecvente) si nicturie, cu sau fard incontinentd urinard acuta, in
absenta unei infectii a tractului urinar (ITU) sau a altor afectiuni

evidente”.
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Evaluare diagnostica

Recomandari Nivel de
incredere

Pacientelor li se solicita sa completeze un jurnal |Ridicat

mictional cu o durata de cel putin trei zile in cadrul

evaluarii initiale pentru vezica hiperactiva (VHA).

Nu se efectueazad in mod obisnuit teste de |Ridicat

urodinamica la administrarea tratamentului de prima

linie pacientelor cu simptome de VHA fara

complicatii.

Management conservator
Abordarea bolii subiacente/tulburérii cognitive

Simptomele tractului urinar inferior, in special la pacientele in
varsta, au fost asociate cu multiple comorbiditati, inclusiv:

- insuficienta cardiaca;

* insuficienta renal& cronica;

= diabetul,

» boala pulmonara obstructiva cronica;
« afectiunile neurologice

e tulburarile cognitive generale;

* tulburarile de somn, de exemplu sindromul de apnee in somn;

* depresia;
e sindromul metabolic.

Managementul conservator al vezicii hiperactive

Recomandare Nivel de
incredere

Se efectueaza anamneza in ceea ce priveste |Ridicat

administrarea curenta de medicamente in cazul

tuturor pacientelor cu vezica urinara hiperactiva.

Se analizeaza orice medicament nou, asociat cu Ridicat

dezvoltarea sau agravarea simptomelor de vezica

urinara hiperactiva.
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Contentia urinara

Recomandari Nivel de
incredere
Femeile cu VHA si/sau persoanele care le ingrijesc | Ridicat
trebuie sa fie informate cu privire la optiunile
terapeutice disponibile, Tnainte de a decide
exclusiv in favoarea contentiei urinare.

Se ofera tampoane pentru incontinenta si/sau | Ridicat
dispozitive de contentie pentru gestionarea VHA
asociate cu IUI, fie pentru controlul temporar al
simptomelor, fie cand alte tratamente nu sunt
planificate sau posibile.

Se ofera profilaxie antibiotica pacientelor cu infectii | Ridicat
recurente ale tractului urinar doar in urma unei
discutii cu privire la riscul de crestere a rezistentei
la antimicrobiene.

Interventii privind stilul de viata

Rezumat al dovezilor LE

Reducerea aportului de cofeinda poate ameliora| 2
simptomele legate de frecventa si urgenta mictiunilor.
Reducerea aportului de lichide cu 25% poate contribui | 1b
la ameliorarea simptomelor de VHA, dar nu si a IU.
Consilierea personalizata privind aportul de lichide |2
asociata tratamentului farmacologic, nu ofera niciun
beneficiu suplimentar pacientelor cu VHA.

Obezitatea este un factor de risc pentru IU la femei, dar | 1b
relatia acesteia cu alte simptome ale VHA rdméne
neclara.

Exista date limitate conform carora renuntarea la fumat |3
amelioreaza simptomele de VHA.
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Recomandari Nivel
incredere

privire la faptul ca reducerea aportului de cofeina
poate ameliora simptomele privind urgenta si
frecventa mictiunilor, dar nu si 1U.

Pacientele adulte cu VHA trebuie informate cu | Ridicat

consumate de catre pacientele cu VHA.

Se evalueaza tipul si cantitatea de lichide | Scazut

obezitate care prezinta VHA/IU trebuie incurajate
sa scada in greutate si sa mentind aceasta
reducere a greutatii corporale.

Pacientele adulte supraponderale si cele cu |Ridicat

pacientelor fumatoare cu VHA.

Se propun strategii de renuntare la fumat | Ridicat

Terapii comportamentale si fizice

Rezumat al dovezilor

LE

Stimularea golirii vezicii, fie separat, fie ca parte a unui
program de modificare a comportamentului,
imbunatateste continenta in cazul persoanelor in
varsta, dependente de ingrijire, pe termen scurt.

1b

Reeducarea vezicii urinare este eficienta in ceea ce
priveste ameliorarea Ul la femei, dar eficacitatea
acesteia pare mai mica decat cea a tratamentului
farmacologic.

1b

Antrenarea musculaturii  planseului pelvin poate
ameliora simptomele legate de frecventa mictiunilor
prezente in cazul VHA la femei.

1b

Stimularea electrica poate ameliora simptomele de
VHA in cazul anumitor femei, dar tipul si modul de
administrare sunt diferite si slab standardizate.

1a

Stimularea nervului tibial posterior PTNS (posterior
tibial nerve stimulation) este mai eficienta decat
administrarea de antimuscarinice in ceea ce priveste
reducerea episoadelor de IUl, dar nu exista nicio

1a
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diferentd in ceea ce priveste ameliorarea altor
simptome de VHA.

Un program de intretinere cu efectuarea de P-PTNS
(percutaneous PTNS) s-a dovedit eficient timp de pana
la 3 ani.

2a

PTNS transcutanata pare a fi eficientd in ceea ce
priveste ameliorarea simptomelor VHA in comparatie
cu un placebo.

1a

PTNS transcutanata nu este inferioara in comparatie cu
P-PTNS in ceea ce priveste imbunatatirea scorurilor de
imperiozitate, polachiurie si de calitate a vietii.

1a

Recomandari Nivel
incredere

de

pacientelor adulte cu VHA si tulburari cognitive.

Oferiti un program de mictiuni programate in cazul | Ridicat

de prima linie in cazul pacientelor adulte cu VHA/
UL

Propuneti reeducarea vezicii urinare ca tratament | Ridicat

pelvin trebuie sa fie cat mai intensive posibil.

Programele de antrenare a musculaturii planseului | Ridicat

pentru ameliorarea simptomatologiei VHA/IUL.

Seia in considerare PTNS ca o optiune terapeutica | Ridicat

Managementul farmacologic
Medicamente anticolinergice

Rezumat al dovezilor

LE

Medicamentele anticolinergice sunt eficiente in ceea ce
priveste ameliorarea VHA, reducerea episoadelor de
IUl, reducerea episoadelor zilnice de imperiozitate si
frecventa a mictiunilor si cresterea volumului urinar
mediu, in comparatie cu placebo.

1a

Tratamentul cu medicamentele anticolinergice are un
numar mai mare de reactii adverse in comparatie cu
placebo, inclusiv_xerostomie, tulburdri cognitive si

1a
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constipatie.

Preparatele cu eliberare prelungitd si administrare o | 1b
datd pe zi se asociaza cu rate mai mici de reactii
adverse in comparatie cu preparatele cu eliberare
imediata.

Administrarea de oxibutinina pe cale transdermica se |1b
asociaza cu rate mai mici de xerostomie decéat
medicamentele anticolinergice cu administrare orala,
dar are o rata ridicata de intrerupere a tratamentului din
cauza reactiilor adverse la nivel cutanat.

Tratamentul cu medicamente anticolinergice in doze |1a
crescute este mai eficient in ceea ce priveste
ameliorarea simptomelor VHA, dar prezinta un risc
ridicat de reactii adverse.

Niciun medicament anticolinergic nu este in mod clar |1a
superior altuia Tn ceea ce priveste remiterea sau
ameliorarea VHA/IUL.

Asocierea tratamentului cu antimuscarinice cu un alttip | 1a
de tratament a fost mai eficientd in comparatie cu
tratamentul cu antimuscarinice in monoterapie in ceea
ce priveste ameliorarea VHA.

Aderenta la tratamentul anticolinergic este scazuta si |2a
scade de-a lungul timpului din cauza lipsei de
eficacitate, a reactiilor adverse si/sau a costurilor.

Maijoritatea pacientelor vor intrerupe tratamentul cu |2a
agenti anticolinergici in primele trei luni.

Recomandari Nivel de
incredere
Oferiti administrarea de tratament cu medicamente | Ridicat
anticolinergice in cazul femeilor cu VHA la care
tratamentul conservator nu are rezultate.

Se iau in considerare formele cu eliberare |Ridicat
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prelungita ale medicamentelor anticolinergice ori
de céte ori este posibil.

Daca un tratament anticolinergic se dovedeste |Ridicat
ineficient, se ia in considerare cresterea progresiva
a dozei, administrarea unui alt agent anticolinergic
sau administrarea de mirabegron (in monoterapie
sau in asociere cu un medicament anticolinergic).

Se incurajeaza evaluarea precoce (a eficacitatii si | Ridicat
a reactiilor adverse) a pacientelor cu tratament
anticolinergic pentru VHA.

Agonisti ai receptorilor beta 3-adrenergici
Mirabegron

Rezumat al dovezilor LE

Mirabegron si vibegron sunt mai eficiente decat placebo in| 1a
ceea ce priveste ameliorarea simptomelor din cadrul
VHA)/ UL

Ratele de reactii adverse ale mirabegron si vibegron sunt/ 1a
similare cu cele ale placebo.

Tratamentul cu agonisti ai receptorilor beta 3-adrenergici |1a
este la fel de eficient ca si cel cu antimuscarinice in
managementul VHA, dar cu rate mai reduse de xerostomie.

Pacientele tratate insuficient cu solifenacin 5 mg pot |1b
prezenta beneficii suplimentare in urma asocierii de
mirabegron la tratament decét daca s-ar creste doza de
solifenacin.

Recomandari Nivel de
incredere

Oferiti administrarea de agonisti ai receptorilor beta | Ridicat
3-adrenergici ca alternativa la medicamentele
anticolinergice in cazul femeilor cu VHA la care
tratamentul conservator nu are rezultate.
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Oferiti administrarea de mirabegron ca tratament | Scazut
suplimentar in cazul pacientelor cu ameliorate
insuficient cu solifenacin 5 mg.

Medicamentele anticolinergice si agonistii receptorilor beta 3-
adrenergici: persoanele in varsta si procesele cognitive

Recomandari Nivel de
incredere
Tratamentul anticolinergic pe termen lung trebuie | Ridicat
administrat cu prudenta la femeile in varsta, in
special la cele care prezintd risc de tulburari
cognitive sau care au tulburari cognitive
preexistente.

Evaluati efectele asociate tratamentului | Scazut
anticolinergic in raport cu comorbiditatile in cazul
femeilor la care se ia in considerare un tratament
anticolinergic pentru VHA.

Estrogeni

Recomandare Nivel de
incredere
Oferiti tratament topic vaginal cu estrogeni la |Scazut
femeile cu LUTS si simptome asociate
sindromului genito-urinar de menopauza.

Management chirurgical
Injectarea de onabotulinumtoxinA la nivelul peretelui vezicii urinare

Rezumat al dovezilor LE
O singura doza de tratament cu onabotulinumtoxina A |1a
(onabotA) (100 U) administrata prin injectare la nivelul
peretelui vezicii urinare este mai eficienta decat placebo in
ceea ce priveste vindecarea si ameliorarea U/
simptomelor VHA si imbunatéatirea calitatii vietii.
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Nu exista dovezi ca injectarea repetatda de onabotA are |2a
eficacitate redusa, dar ratele de intrerupere a
tratamentului sunt ridicate.

Exista un risc de disfunctie mictionala, de crestere a 1a
volumul reziduului postmictional si de infectie a tractului
urinar in cazul administrarii injectabile de onabotA.

Riscul de bacteriurie dupa injectarea de onabotA (100 U) |1b
este ridicat, dar semnificatia clinica a acesteia ramane
incerta.

Tratamentul cu onabotA este mai eficient in ceea ce priveste| 1a
vindecarea IUl, dar la fel de eficient in ceea ce priveste
reducerea medie a episoadelor de IUl in comparatie cu
tratamentul cu antimuscarinice.

Tratamentul cu onabotA se asociaza cu rate mai mari de| 1a
disfunctie mictionala decét tratamentul cu antimuscarinice.

Recomandari Nivel de
incredere

Oferiti tratament injectabil cu onabotA (100 U) la | Ridicat
nivelul peretelui vezicii urinare la pacientele cu
VHA/IUI refractara la tratamentul conservator sau
la tratamentul farmacologic.

Pacientele trebuie atentionate cu privire la durata | Ridicat
limitatd a raspunsului terapeutic, riscul de infectie
a tractului urinar si posibila necesitate de auto-
cateterizare intermitenta curata inainte de a li se
propune administrarea tratamentului cu onabotA.

Stimularea nervului sacral (neuromodulatie sacrala)

Rezumat al dovezilor LE

Stimularea nervului sacral SNS (sacral nerve stimulation) | 1b
este mai eficientd decat continuarea unui tratament
conservator care nu a dat rezultate in cazul VHA / IUI, dar
nu au fost efectuate studii placebo controlate.
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SNS este la fel de eficienta la 24 de luni ca si 1b

administrarea injectabila de onabotulinumtoxinA 200

U la nivel detrusorian.

In cazul pacientelor cdrora li s-a efectuat un implant,3

ameliorarea cu 50% a IUl se mentine la 250% dintre acestea,

iar 15% sunt vindecate complet la 4 ani.

Recomandare Nivel de
incredere

Se poate propune SNS pentru pacientele cu |Ridicat

VHA/IUI refractara la tratament anticolinergic.

Tratament cu laser

Rezumat al dovezilor LE

a simptomelor VHA, pe termen scurt, cu foarte putine
complicatii. Cu toate acestea, lipsesc datele privind
eficacitatea si siguranta pe termen lung.

Tratamentul vaginal cu laser prezintd o ameliorare minima |3

tratament al simptomelor VHA in afara participarii
in cadrul unui studiu de cercetare clinica bine
definit.

Recomandare Nivel de
incredere
Nu oferiti terapia cu laser la nivel vaginal ca Ridicat

Cistoplastie/deviatie urinara

Recomandari Nivel

incredere

de

Personal medical specializat trebuie sa ofere |Ridicat
pacientei consiliere si sprijin pe tot parcursul vietii,
atat Tnainte, cat si dupa interventia chirurgicala
majora ca tratament pentru vezica urinara
hiperactiva (VHA).
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Se propune efectuarea cistoplastiei de
augmentare la pacientele cu VHA/IUI in cazul
carora celelalte optiuni terapeutice nu au avut
rezultate si care au fost informate cu privire la toate
posibilele complicatii.

Scazut

Pacientele la care se efectueaza cistoplastie de
augmentare trebuie informate cu privire la riscul
ridicat de auto-cateterizare intermitenta curata
(trebuie ca acestea sa fie dispuse si apte sa
realizeze aceasta manevra) si la faptul ca vor avea
nevoie de supraveghere pe tot parcursul vietii.

Ridicat

Nu oferiti efectuarea miomectomiei muschiului
detrusor ca tratament pentru 1UI.

Scazut

Oferiti efectuarea unei deviatii urinare exclusiv
pacientelor la care tratamente mai putin invazive
pentru VHA/IUI nu au avut rezultate, care accepta
o stoma si care au fost atentionate cu privire la un
posibil risc, scazut, de transformare neoplazica.

Scazut

Urmarire

Urmarirea femeilor cu VHA este determinata de tipul de tratament
instituit si de nivelul serviciilor de asistenta medicala la nivel local.
Prin urmare, standardizarea procesului de urmarire poate fi dificila.
Grupul de experti ofera recomandari pe baza celor mai bune practici

si standardelor din studiile clinice.

inceput tratament cu medicamente anticolinergice
sau cu agonisti beta 3-adrenergici.

Recomandari Nivel de
incredere
Se propune urmarirea precoce a femeilor care au | Ridicat
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Se propune administrarea de injectii repetate cu | Ridicat
onabotulinumtoxinA, in functie de necesitati,
femeilor in cazul carora acest tip de tratament a
fost eficient (a se consulta recomandarile
producatorului cu privire la intervalul minim de timp
intre injectiile repetate).

Se propune supravegherea pe tot parcursul vietii a | Ridicat
femeilor cu implant de dispozitiv de stimulare a
nervului sacral, pentru a monitoriza deplasarea
electrodului, functionarea necorespunzatoare si
uzura bateriei.

Se propune supraveghere cistoscopica in cazul | Scazut
femeilor cu cistoplastie de augmentare din cauza
existentei unui risc, redus, de malignizare.

Incontinenta urinara de efort

Clasificare

Pacientele cu incontinenta urinara de efort (IUE) pot fi clasificate ca

fiind ,fard complicatii” si ,cu complicatii”. Grupul de experti a ajuns

la un consens n ceea ce priveste definitia care va fi utilizata pe
parcursul acestui ghid:

» Femei cu IUE fard complicatii: fara antecedente de interventii
chirurgicale pentru IUE, fara interventii chirurgicale pelvine
extinse anterioare, fara radioterapie pelvind anterioara, fara
disfunctie neurogena a TUI, fara prolaps genito-urinar
semnificativ clinic, fara simptome legate de mictiune si fara
afectiuni medicale la nivelul tractului urinar inferior. in cazul in
care sunt prezente simptome suplimentare semnificative de
acumulare, in special VHA, se ia in considerare un posibil
diagnostic de IUM.

» Femei cu IUE cu complicatii: femei cu interventii chirurgicale
anterioare pentru incontinenta sau interventii chirurgicale pelvine
extinse anterioare, femei cu antecedente de radioterapie
pelvina, prezenta prolapsului anterior sau apical al organelor
pelvine, prezenta simptomelor legate de mictiune sau prezenta

disfunctiei neurogene a tractului urinar inferior si femei cu
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VHA/IUL.

Evaluare diagnostica
Anamneza si examinare fizica

Recomandare Nivel de
incredere
Se efectueaza anamneza completa si examinare | Ridicat

fizicd amanuntita, inclusiv un test standardizat de
tuse, in cazul tuturor femeilor care prezinta IUE.

Chestionare pentru pacienti

Recomandare Nivel de
incredere
Se utilizeaza un chestionar validat si adecvat ca | Ridicat

parte a evaluarii standardizate a pacientelor cu
IUE.

Volumul reziduului vezical postmictional

Recomandari Nivel de
incredere
Se masoara volumul reziduului vezical |Ridicat
postmictional (VR), in special in cadrul evaluarii
pacientelor cu simptome la mictiune sau
incontinenta urinara de efort (IUE) cu complicatii.
Masurarea VR se efectueaza, de preferinta, prin | Ridicat
intermediul ecografiei, nu al cateterizarii (sondarii)
vezicale.

Se monitorizeaza VR la pacientele programate | Ridicat
pentru administrarea unui tratament care poate
cauza sau agrava disfunctia mictionald, inclusiv
interventia chirurgicala pentru IUE.

Urodinamica
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Rezumat al dovezilor

LE

Testele de urodinamica preoperatorie la femeile cu IUE
fara complicatii, demonstrabila clinic, nu mbunatateste
rezultatul interventiei chirurgicale pentru IUE.

1b

Nu existd o corelatie constanta intre rezultatele testelor
pentru functia uretrala si succesul sau esecul ulterior al
interventiei chirurgicale pentru IUE.

Nu existd nicio dovada semnificativa conform careia
hiperactivitatea preoperatorie a muschiului detrusor se
asociaza cu esecul chirurgical al procedurii de tip sling
medio-uretral MUS (mid-urethral sling — bandeletd) la
femei.

Recomandari Nivel

incredere

de

Se efectueaza teste urodinamice preoperatorii in | Scazut

cazurile de IUE cu simptome de stocare asociate;
cazurile in care tipul de incontinenta nu este clar;
cazurile in care se suspecteazd o disfunctie
mictionald; si cazurile asociate de prolaps de
organe pelvine sau interventii chirurgicale
anterioare pentru IUE.

Se efectueaza teste de urodinamica in cazul in | Scazut

care rezultatele pot influenta alegerea unui
tratament invaziv.

Nu se utilizeaza UPP sau ALPP/VLPP pentru a | Ridicat

evalua gravitatea incontinentei, deoarece acestea
sunt, in primul rand, teste functionale uretrale.
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Imagistica

Recomandare Nivel de
incredere

Nu se efectueaza investigatii imagistice ale |Ridicat

tractului urinar superior sau inferior ca parte a

evaluarii de rutina a IUE.

Managementul bolii

Management conservator

Obezitatea si scaderea in greutate

Recomandare Nivel de
incredere

Femeile supraponderale si cele cu obezitate care | Ridicat

prezinta LUTS/IUE trebuie incurajate sa scada in

greutate si sa mentina aceasta reducere a greutatii

corporale.

Antrenarea musculaturii planseului pelvin

Recomandari Nivel de
incredere

Se propune antrenarea intensiva a musculaturii | Ridicat

planseului pelvin PFMT (pelvic floor muscle

training) sub supraveghere, pe o durata de cel

putin trei luni, ca tratament de prima linie pentru

toate femeile cu IUE sau IUM (inclusiv pentru

femeile in varsta si pentru cele aflate in perioada

pre- si postnatala).

Programele de PFMT trebuie sa fie cat mai |Ridicat

intensive posibil.

Se pun in balanta eficacitatea si lipsa reactiilor | Ridicat

adverse ale PFMT cu efectul anticipat si

complicatiile unei interventii chirurgicale invazive

pentru IUE.
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Se ia in considerare stimularea electrica in
tratamentul IUE sau ca instrument suplimentar in
efectuarea PFMT.

Scazut

Managementul farmacologic

Estrogeni
Recomandare Nivel de
incredere
Se propune administrarea de tratament vaginal cu | Ridicat
estrogeni in cazul femeilor aflate la menopauza cu
IUE si simptome de atrofie vulvo-vaginala.
Tn cazul femeilor cu tratament cu estrogen conjugat | Ridicat
cu administrare orala ca tratament de substitutie
hormonala (TSH) care dezvoltd sau prezinta o
agravare a IUE, se va lua in discutie un tratament
TSH alternativ.
Duloxetina
Rezumat al dovezilor LE

sansele de vindecare sunt scazute.

Administrarea de duloxetind reduce IUE la femei, dar|l1a

primele saptamani de tratament.

Duloxetina poate provoca reactii adverse semnificative la| 1a
nivelul sistemului gastrointestinal si al sistemului nervos|
central, ceea ce duce la o rata ridicata de intrerupere a
tratamentului, desi aceste simptome pot aparea doar in

Recomandari

Nivel de|
increder
e
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Se propune administrarea de duloxetina (acolo unde| Ridicat
este autorizata) pacientelor selectate cu IUE care nu
raspund la alte tratamente conservatoare si care
doresc sa evite tratamentul invaziv, oferind consiliere
amanuntita cu privire la riscul de reactii adverse.
Tratamentul cu duloxetina trebuie initiat si Tncheiat Ridicat
prin intermediul procedurii de titrare a dozei, din cauza|
riscului ridicat de reactii adverse.

Management chirurgical

Considerente generale

Utilizarea unei plase chirurgicale de polipropilena pentru efectuarea
unui sling medio-uretral (MUS) sintetic pentru tratamentul IUE a fost
recent analizatd cu atentie ca urmare a preocuparilor legate de
complicatiile pe termen lung. In unele tari europene, cum ar fi Marea
Britanie, procedura utilizand MUS sintetic a fost suspendata.

O analiza parlamentara britanica din anul 2020 a concluzionat ca
i cazul multor femei, interventia chirurgicald cu insertie de plasé
chirurgicald nu prezintd probleme si duce la ameliorarea afectiunii
lor. Totusi, acest lucru nu este valabil in cazul tuturor femeilor. Nu
existd informatii certe cu privire la numérul real de femei care au
suferit complicatii. Chiar dacé aceste cazuri reprezintd o minoritate,
acest fapt nu reduce cu nimic aspectul traumatizant al suferintei lor
si nici importanta oferirii de sprijin si obtinerii de invétaminte din
experientele acestora”.

Managementul chirurgical al IUE fara complicatii

Recomandari Nivel de
incredere
Se propune pacientelor care au luat sau nu in |Ridicat

considerare optiunile de tratament conservator sa
aleaga intre diferite tipuri de interventii
chirurgicale, daca este cazul, si se discuta
avantajele si dezavantajele fiecarui tip de
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interventie.

Se utilizeaza dispozitive noi pentru tratamentul |Ridicat
IUE exclusiv in cadrul unui program de cercetare
bine definit. Rezultatele acestora trebuie
monitorizate in cadrul unui registru sau al unui
studiu de cercetare bine definit.

Se are in vedere luarea in comun a deciziilor cand | Ridicat
se decide asupra tratamentului adecvat pentru
IUE.

Interventia de colposuspensie clasica si laparoscopicé

Recomandare Nivel de
incredere
Se propune efectuarea unei interventii de Ridicat

colposuspensie (clasica sau laparoscopica) in
cazul femeilor care doresc un tratament chirurgical
pentru IUE, in urma unei discutii amanuntite privind
riscurile si beneficiile in comparatie cu alte metode
chirurgicale.

Procedura de tip sling autolog

Rezumat al dovezilor LE

Procedura de tip sling autolog pentru tratamentul IUE este| 1a
corelata cu rate ridicate de vindecare.

N

Sling-ul autolog este mai eficient din punct de vedere al rateil 1a
de vindecare decat colposuspensia.
Procedura de tip sling autolog prezinta o rata similara de |1a
reactii adverse in comparatie cu colposuspensia clasica,
cu rate mai mari de disfunctie mictionala si infectie
postoperatorie a tractului urinar, dar cu rate mai scazute de
prolaps de organe pelvine si de perforatie a vezicii urinare
sau a uretrei.
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Recomandare Nivel de
incredere
Se propune procedura de tip sling autolog in cazul | Ridicat
femeilor care doresc un tratament chirurgical IUE,
in urma unei discutii amanuntite privind riscurile si
beneficile in comparatie cu alte metode
chirurgicale.

Injectarea agentilor volumetrici

Rezumat al dovezilor LE
\Agentii volumetrici pot oferi ameliorare pe termen scurt si | 1b
vindecare in cazul femeilor cu incontinenta urinara de efort
(IUE).

lAgenti volumetrici sunt mai putin eficienti decat slingul medio- | 1p
uretral (MUS), colposuspensia sau slingul autolog in ceea ce
priveste vindecarea IUE si ar putea fi necesare injectari
repetate pentru a obtine beneficii sustinute.

Utilizarea tesutului adipos autolog si a acidului hialuronic ca | 1a
agenti volumetrici prezinta un risc ridicat de reactii adverse.
Ratele de reactii adverse ale agentilor volumetrici sunt mai |2a
reduse in comparatie cu interventia chirurgicala clasica.
Nu existd dovezi conform carora un anumit tip de agent | 1b
volumetric ar fi mai bun decét altul.
Administrarea injectabila la nivel periuretral a agentilor |2b
volumetrici se poate asocia cu un risc ridicat de retentie
urinara in comparatie cu injectarea transuretrala.
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Recomandari Nivel de

incredere
Se propune administrarea de agenti volumetrici Ridicat
uretrali pacientelor care opteaza pentru tratament
chirurgical pentru IUE, dupa o discutie amanuntita
privind riscurile si beneficiile in comparatie cu alte
metode chirurgicale.
Se propune administrarea de agenti volumetrici Ridicat

uretrali la femeile cu IUE care aleg o procedura cu
risc scazut, intelegand ca eficacitatea este redusa
in comparatie cu alte tipuri de interventii
chirurgicale, ca este probabila repetarea injectarii,
iar durabilitatea si siguranta pe termen lung nu sunt
demonstrate.

Nu se propune utilizarea de tesut adipos autolog si | Ridicat
acid hialuronic ca agenti volumetrici uretrali din
cauza riscului ridicat de reactii adverse.

Tratament cu laser

Recomandare Nivel de
incredere
Nu se propune administrarea de terapie cu laser la | Ridicat

nivel vaginal ca tratament al simptomelor de IUE in
afara participarii in cadrul unui studiu de cercetare
clinica bine definit.

Procedura de tip sling medio-uretral (MUS)

Rezumat al dovezilor LE

Procedura de tip sling medio-uretral retropubian (MUS - 1
mid-urethral sling — bandeleta suburetrald) pare sa fie un a
tratament bun in ceea ce priveste rezultatele subiective
(raportate de paciente) si obiective privind remisia IUE in
comparatie cu colposuspensia retropubiana.
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Procedura de tip MUS sintetic efectuatda pe cale 1
transobturatorie TVT-O (Tension-free Vaginal Tape — |[a
Obturator) / TOT (Transobturator Tension-free Vaginal
Tape sau retropubiana TVT (Bottom-up Tension-free
Vaginal Tape) prezinta rezultate similare raportate de
paciente, la un an.

Procedura de tip MUS sintetic efectuatda pe cale
retropubiana prezinta rate ridicate de vindecare, raportate
de paciente, pe termen lung.

[o N

Analiza pe termen lung a cohortelor cu procedura de tip MUS| 2b
a aratat mentinerea raspunsului la tratament dupa zece ani.

Calea retropubiana de insertie, in comparatie cu cea |1a
transobturatorie, se asociaza cu un risc intraoperator ridicat
de perforare a vezicii urinare si cu o rata ridicata de disfunctie
mictionala.

Calea de insertie transobturatorie se asociaza cu un risc | 1a
ridicat de durere inghinalda in comparatie cu cea
retropubiana.

Analiza pe termen lung a MUS nu a aratat nicio diferenta in | 2a
ceea ce priveste eficacitatea privind directia de insertie
(dinspre exterior spre interior / outside-in) in comparatie cu
cea de tip interior spre exterior / inside-out), pe o perioada de
pana la noua ani.

Directia de sus in jos (dinspre interior spre exterior) in cadrul | 1b
abordului retropubian este asociatd cu un risc ridicat de
disfunctie mictionala postoperatorie.

Eficacitatea procedurii de tip sling cu o singura incizie Ajust® | 1b
si Altis® in comparatie cu procedurile de tip MUS
conventionale nu este inferioard la 15 si 36 de luni.

Timpul operator in cazul procedurilor de tip MUS cu o singura | 1b
incizie este mai scazut decét in cazul procedurilor de tip sling
retropubian standard.

Séangerarea si durerea postoperatorie imediata sunt reduse | 1b
in cazul procedurii de tip sling cu o singura incizie in
comparatie cu procedurile de tip MUS conventionale.
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Rata expunerii plasei chirurgicale, a interventiilor chirurgicale
repetate pentru IUE si a dispareuniei la trei ani este ridicata
n cazul procedurilor de tip sling cu o singuré incizie (Ajust®
si Altis®) in comparatie cu procedurile de tip MUS
conventionale.

1b

Nu existd dovezi in ceea ce priveste aparitia mai mult sau mai
putin probabild a altor reactii adverse in urma interventiei
chirurgicale de tip insertie sling cu o singurd incizie in
comparatie cu procedura de tip MUS conventional.

Tn cazul femeilor la care se efectueaza tratament chirurgical
pentru IUE, este posibil ca incontinenta coitalda sa se
amelioreze.

In general, existd dovezi contradictorii in ceea ce priveste
functia sexuala dupa interventia chirurgicala pentru IUE.

Recomandari Nivel

incredere

de

Se propune o procedura de tip sling la nivel medio- | Ridicat
uretral (MUS) in cazul femeilor care aleg
tratamentul chirurgical pentru IUE, dupa o discutie
amanuntita privind riscurile si beneficiile in
comparatie cu alte metode chirurgicale.

Femeile trebuie informate cu privire la faptul ca | Ridicat
rezultatele pe termen lung ale procedurii de tip
MUS de tip TVT sunt superioare in comparatie cu
ale celor de tip TOT.

Femeile trebuie informate cu privire la Ridicat
complicatiile asociate procedurilor de tip MUS
si trebuie discutate toate variantele de
tratament, avand in vedere publicitatea recenta
din jurul insertiei de plase chirurgicale.
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Femeile in cazul carora se propune procedura de | Ridicat
tip sling cu o singura incizie (Ajust® si Altis®) trebuie
informate despre faptul ca eficacitatea pe termen
scurt pare a fi similara cu cea a procedurii de tip
MUS conventional.

Femeile carora li se propune procedura de tip sling | Ridicat
cu o singura incizie trebuie informate cu privire la
faptul ca eficacitatea pe termen lung ramane
incerta.

Alte tratamente ale incontinentei urinare de efort fard complicatii

Recomandari Nivel de
incredere

Se propun dispozitive mecanice femeilor cu IUE | Ridicat
usoard pana la moderatd, in cazul carora
tratamentele conservatoare nu au dat rezultate,
doar in cadrul unui studiu de cercetare bine definit.

Femeile la care se practica insertie de sfincter | Ridicat
urinar artificial AUR (Artificial Urinary Sphincter |
sfincter urinar artificial) sau dispozitivde compresie
reglabil ACT® (Adjustable Compression Device)
trebuie informate ca, desi vindecarea este posibila,
existd un risc ridicat de complicatii, de esec
mecanic sau de necesitate a explantarii
dispozitivului, chiar si in cadrul centrelor
specializate.

Managementul incontinentei urinare de efort cu complicatii

Recomandari Nivel de
incredere
Tratamentul IUE cu complicatii trebuie efectuat | Ridicat

doar in centre cu experienta adecvata.
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Interventia chirurgicala pentru IUE recurenta se |Ridicat
alege pe baza unei evaluari atente, incluzand
caracteristicile individuale ale pacientei si luand in
considerare efectuarea de investigatii
suplimentare, cum ar fi cistoscopie, teste de
urodinamica multicanal, dupa caz.

Femeile cu IUE recurenta trebuie informate cu | Scazut
privire la faptul ca rezultatul unei interventii
chirurgicale, in cazul in care se efectueaza ca
tratament de linia a doua, este, in general, inferior
in comparatie cu efectuarea acesteia ca tratament
de prima linie, atat in ceea ce priveste eficacitatea
redusa, cat si riscul crescut de complicatii.

Se propune procedura de tip sling medio-uretral Ridicat
ajustabil exclusiv ca tratament chirurgical primar
pentru IUE in cadrul unui studiu de cercetare bine
definit.

Se iau in considerare o a doua procedura de tip| Scazut
MUS sintetic, injectarea de agenti volumetrici,
colposuspensia retropubiana, sling-ul autolog sau
sfincterul urinar artificial (AUR) ca optiuni
terapeutice pentru femeile cu IUE cu complicatii.
Femeile la care se implanteaza un dispozitiv de tip | Ridicat
AUR sau ACT® trebuie informate cu privire la faptul
ca, desi vindecarea este posibila, exista un risc
ridicat de complicatii, de esec mecanic sau de
necesitate a explantarii dispozitivului, chiar si in
cadrul centrelor specializate.
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Interventia chirurgicald pentru incontinenta urinaréd de efort in cadrul
unor grupuri speciale de paciente

Recomandari Nivel de
incredere
Femeile cu obezitate si IUE trebuie informate | Scazut

cu privire la riscul crescut asociat interventiei
chirurgicale si la probabilitatea redusa de a
obtine beneficii.

Femeile in varsta cu IUE trebuie informate in | Scazut
ceea ce priveste riscul crescut asociat
interventiei chirurgicale, dar si probabilitatea
de a avea o sansa redusa in ceea ce
priveste beneficiile.

Urmarire

Urmarirea pacientelor cu IUE depinde de tratamentul
administrat. In cazul tratamentelor conservatoare si al fizioterapiei,
trebuie acordat suficient timp pentru demonstrarea efectului
tratamentului. In cazul tratamentului farmacologic se recomanda
urmdarire precoce. In cazul majoritdtii interventiilor chirurgicale,
trebuie asigurata o monitorizare pe termen scurt pentru a evalua
eficacitatea si a identifica orice eventuale complicatii chirurgicale in
faza postoperatorie timpurie.

Incontinenta urinara mixta

Termenul ,incontinentd urinard mixtd” este extrem de larg,
deoarece se poate referi la simptome care apar in mod egal la efort
si prin imperiozitate, la simptome predominant de efort, la simptome
predominant prin imperiozitate, la incontinenta urinara de efort
demonstrata urodinamic - USI (urodynamic stress incontinence)
insotitd de hiperactivitate detrusoriana (DO) sau la USI cu
imperiozitate, dar fara DO.
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Evaluare diagnostica

Rezumat al dovezilor LE

Nu exista dovezi conform carora urodinamica afecteaza |3

rezultatele tratamentului pentru incontinenta urinara mixta.

Recomandari Nivel de
incredere

Se efectueaza anamneza si examen clinic | Ridicat

amanuntite, ca parte a evaluarii incontinentei

urinare mixte (IUM).

Se caracterizeaza IUM ca fiind predominant de | Scazut

efort sau predominant prin imperiozitate, daca este

posibil.

Se utilizeaza un jurnal de simptome ale vezicii | Ridicat

urinare si teste de urodinamica in cadrul evaluarii

multimodale a IUM, pentru a contribui la stabilirea

celei mai adecvate strategii terapeutice.

Managementul bolii

Managementul conservator in incontinenta urinara mixta

Rezumat al dovezilor LE

PFMT pare mai putin eficientd in cazul IlUM decét in cazul| 2

IUE.

PFMT este mai eficientd in comparatie cu lipsa oricarui 1a

tratament in ceea ce priveste ameliorarea IU si a calitatii vietii

la femeile cu IUM.

Antrenarea vezicii urinare in asociere cu PFMT poate aduce| 1b

beneficii in tratamentul IUM.
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durata de cel putin trei luni, ca tratament de prima
linie pentru toate femeile cu IUM (inclusiv femeile in
varsta si cele aflate in perioada postnatala).

Recomandari Nivel de
incredere

Se trateaza intai simptomul cel mai suparator in Scazut

cazul pacientelor cu incontinenta urinara mixta

(IUM).

Se propune antrenarea vezicii urinare ca Ridicat

tratament de prima linie in cazul pacientelor

adulte cu IUM.

Se propune PFMT intensiv sub supraveghere, cu o | Ridicat

Managementul farmacologic al incontinentei urinare mixte

receptorilor beta 3-adrenergici pacientelor cu UM
predominant prin imperiozitate.

Recomandari Nivel de
incredere

Se trateaza intai simptomul cel mai suparator in | Scazut

cazul pacientelor cu incontinentd urinara mixta

(IUM).

Se propune administrarea de tratament cu| Ridicat

medicamente anticolinergice sau agonisti ai

Se propune administrarea de duloxetina (acolo unde
este autorizata) pacientelor cu IUM predominant de
efort care nu raspund la alte tratamente
conservatoare si care doresc sa evite tratamentul
invaziv, oferind consiliere amanuntita cu privire la

riscul de reactii adverse.

Scazut
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Managementul chirurgical al incontinentei urinare mixte

Recomandari Nivel de|
incredere

Se trateaza intai simptomul cel mai suparator in | Scazut

cazul pacientelor cu incontinentd urinara mixta

(IUM).

Femeile trebuie atentionate ca interventia Ridicat

chirurgicala pentru IUM are mai putine sanse de|

succes decat interventia chirurgicala efectuatd

exclusiv pentru IUE.

Femeile cu IUM trebuie informate ca este posibil Ridicat

ca un singur tratament sa nu vindece

incontinenta urinara; poate fi necesara

interventia terapeutica si Tn cazul altor

componente ale incontinentei, precum si al celui

mai suparator simptom.

Vezica urinara hipoactiva

Vezica urinara hipoactiva UAB (Under Active Bladder) este definita
de ICS ca fiind ,un complex de simptome caracterizat de prezenta
unui jet urinar slab, ezitare (hesitancy) si efort la mictiune (straining),
cu sau fard senzatia de golire incompleta a vezicii urinare, uneori

cu simptome de stocare”.

Managementul vezicii urinare hipoactive

Recomandari Nivel de
incredere

Se incurajeaza mictiunea in doi timpi (double |Scazut

voiding) in cazul acelor femei care nu reusesc sa

isi goleasca complet vezica urinara.

Femeile cu vezica urinara hipoactiva (UAB), care | Scazut

folosesc cresterea presiunii abdominale pentru a

imbunatati golirea vezicii urinare, trebuie avertizate
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cu privire la riscul de POP.

Se poate propune auto-cateterizarea intermitentd | Ridicat
curatd CIC (Clean Intermittent Catheterization ca
tratament standard la pacientele care nu Tsi pot goli
vezica urinara.

Pacientele trebuie informate amanuntit cu privire la | Ridicat
tehnica si riscurile CIC.

Se poate propune montarea unui cateter | Scazut
transuretral permanent Si cistostomie
suprapubiana doar in cazul in care alte metode de
drenaj urinar au esuat sau nu sunt adecvate.

Nu se recomanda in mod obisnuit stimularea |Scazut
electrica intravezicala la femeile cu UAB.

Nu se recomanda in mod obisnuit administrarea de | Ridicat
parasimpaticomimetice pentru tratamentul femeilor
cu UAB.

Se poate propune administrarea de medicamente | Scazut
alfa-blocante nainte de utilizarea unor metode mai
invazive.

Se poate propune administrarea intravezicala de | Scazut
prostaglandine femeilor cu retentie urinara dupa o
interventie chirurgicald doar in cadrul unor studii
clinice bine definite.

Se poate propune administrarea de injectii cu | Scazut
onabotulinumtoxinA la nivelul sfincterului extern
inainte de utilizarea unor tehnici mai invazive, atata
timp cat pacientele sunt informate cu privire la
faptul ca dovezile care sustin acest tratament sunt
de restrénse.

Se poate propune SNS in cazul femeilor cu UAB | Ridicat
refractara la tratament conservator.

Nu se propune in mod obisnuit mioplastia | Scazut
muschiului  detrusor ca tratament pentru
hipoactivitatea detrusoriana.
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Urmarire

Evolutia naturala a bolii si evolutia clinicd in cadrul urmaririi pe
termen lung a femeilor cu hipoactivitate detrusoriana nu este bine
cunoscuta. Intervalul dintre vizitele de urmarire va depinde de
caracteristicile pacientului, de tratamentele administrate si de
frecventa complicatiilor urinare.

Obstructia evacuarii vezicii urinare la femei
Obstructia evacuarii vezicii urinare BOO (Bladder Outlet
Obstruction) este definita de ICS ca fiind ,obstructia survenitd pe
parcursul mictiunii, caracterizata prin cresterea presiunii muschiului
detrusor si scaderea debitului urinar’.

Clasificarea tipurilor de BOO la femei

Recomandare Nivel de
incredere
Se utilizeaza o clasificare standardizata a BOO Ia| Ridicat

femei (anatomica sau functionald) iar populatiile de
studiu trebuie definite in totalitate cu ajutorul unei
astfel de clasificari.

Diagnosticul BOO la femei

Recomandari Nivel de
incredere
Se efectueaza o anamneza completa si un examen | Ridicat

clinic amanuntit in cazul femeilor cu BOO.
Nu va bazati doar pe valorile uroflowmetriei pentru | Ridicat
a stabili diagnosticul de BOO la femei.
Se efectueaza uretrocistoscopie la femeile cu | Ridicat
suspiciune de BOO anatomica.
Se efectueaza o evaluare urodinamica la femeile cu | Ridicat
suspiciune de BOO.

Tratamentul conservator al BOO la femei
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Recomandari Nivel de
incredere
Se propune femeilor BOO antrenarea musculaturii | Scazut
planseului pelvin (PFMT) avand ca scop relaxarea
musculaturii planseului pelvin.

Se va acorda prioritate studiilor care vor explora si | Ridicat
vor contribui la o0 mai buna intelegere a

mecanismelor si impactului PTMF asupra relaxarii
coordonate a planseului pelvin in timpul mictiunii.
Se propune utilizarea unui pesar vaginal in cazul | Scazut
femeilor cu cistocel de gradul 3 sau 4 si BOO care
nu sunt eligibile/nu doresc alte optiuni terapeutice.

Se propune utilizarea dispozitivelor de contentie Scazut
urinara in cazul femeilor cu BOO pentru a remedia
problema pierderilor de urina ca urmare a BOO,
dar nu ca tratament de corectie a afectiunii.

Se propune efectuarea de CIC in cazul femeilor cu | Scazut
stricturi uretrale sau care au suferit o interventie
chirurgicala pentru incontinenta urinara din BOO.

Nu se propune utilizarea unui dispozitiv intrauretral | Ridicat
- in cazul femeilor cu BOO.

Tratamentul farmacologic al BOO la femei

Recomandari Nivel de
incredere
Se propune administrarea de alfa-blocante | Scazut
uroselective, ca optiune fin afara indicatiilor
terapeutice aprobate, in cazul femeilor cu BOO de
tip functional, in urma unei discutii privind
potentialele beneficii si reactii adverse.

Se propune administrarea de baclofen pe cale | Scazut
orala in cazul femeilor cu BOO, in special al celor
care prezinta cresterea activitatii electromiografice
si contractia sustinutd a muschiului detrusor in
timpul mictiunii.
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sfincteriene cu onabotulinumtoxinA in cazul femeilor
cu BOO functionala.

Se propune administrarea de sildenafil femeilor cu | Ridicat

BOO doar in cadrul unui studiu clinic bine definit.

Nu se propune administrarea de hormon eliberator | Ridicat

de tirotropina femeilor cu BOO.

Tratamentul chirurgical al BOO la femeie

Recomandari Nivel de
incredere

Se propune administrarea de injectii intra-{ Scazut

organelor pelvine trebuie informate cu privire Ig
faptul ca simptomele se pot ameliora postoperator.

Se propune neuromodulatie sacrala in cazul Scazut
femeilor cu BOO functionala.
Femeile cu simptome de golire asociate cu prolapsul| Scazut

Se propune efectuarea unei dilatari la nivel uretral
n cazul femeilor cu strictura uretrala care cauzeaza
BOO, dar pacientele trebuie informate cu privire la
posibiltatea de a avea nevoie de interventii
repetate.

Scazut

Se propune efectuarea de uretrotomie interna cu
auto-dilatare uretrala postoperatorie in cazul
femeilor cu BOO din cauza unei stricturi uretrale,
dar se recomanda informarea pacientelor cu
privire la ameliorarea redusa pe termen lung si la
riscul de incontinenta urinara (IU) postoperatorie.

Scazut

Nu se propune efectuarea dilatarii uretrei sau a
uretrotomiei ca tratament pentru BOO la femeile in|
cazul carora s-a efectuat anterior o procedura de
MUS, din cauza riscului teoretic de a provoca
extrudarea benzii sintetice uretrale.

Scazut

228 Simptomele non-neurogene ale tractului urinar inferior la femei




Femeile trebuie informate cu privire la ameliorarea| Scazut
redusa pe termen lung (doar in ceea ce priveste
volumul reziduului vezical si calitatea vietii) dupa
uretrotomia interna.

Se propune efectuarea unei incizii la nivelul coluluil Scazut
vezicii urinare la femeile cu BOO secundara
obstructiei primare a colului vezical PBNO (primary|
bladder neck obstruction).
Femeile in cazul carora se efectueaza incizia colului| Ridicat
vezicii urinare trebuie informate cu privire la riscul
redus de aparitie a IUE, a unei fistule vezico-
vaginale sau a unei stricturi uretrale postoperatorii.
Se propune efectuarea uretroplastiei in cazull Scazut
femeilor cu BOO din cauza unei stricturi uretrale|
recurente, dupa esecul tratamentului primar.
Femeile trebuie atentionate cu privire la posibilal Scazut
reaparitie a stricturilor pe parcursul perioadei de
urmarire pe termen lung dupa uretroplastie.
Se propune efectuarea de uretrolizd in cazull Scazut
femeilor cu dificultati la mictiune survenite dupa
interventia chirurgicala pentru 1U.
Se propune o interventie de modificare a sling-ului| Ridicat
(eliberare, incizie, excizie partiala sau excizie) in
cazul femeilor cu retentie urinara sau dificultati
semnificative la mictiune survenite dupa interventia
chirurgicala cu insertie de sling pentru IU.
Femeile trebuie informate cu privire la riscul de IUE | Ridicat
recurenta si la necesitatea reinterventiei
chirurgicale sau a unei interventii chirurgicale
concomitente pentru IU dupa modificarea sling-ului.

Urmarire

Femeile cu BOO trebuie urmarite si monitorizate cu regularitate din
cauza riscului de deteriorare suplimentara a functiei de evacuare
sau a functiei renale in caz de persistenta si progresie a obstructiei.
Pacientele care au au tratate pentru BOO trebuie monitorizate
pentru reaparitia acesteia. In mod deosebit, femeile in cazul carora
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s-a efectuat o interventie de dilatare uretrald, uretrotomie sau
uretroplastie pentru o strictura uretrala trebuie monitorizate pentru
depistarea recurentei stricturii.

Nicturia

Nicturia a fost definita de ICS in 2002 ca fiind ,neajunsul conform
caruia persoana trebuie sa se trezeasca noaptea o data sau de mai
multe ori pentru a urina” si cuantificata intr-un document actualizat
in 2019 ca fiind ,numdarul de urindri ale persoanei pe durata
perioadei principale de somn, de la momentul in care a adormit
pénaé la intentia de a se trezi din aceasta perioada”.

Diagnosticul de nicturie

Recomandari Nivel de
incredere
Efectuati o anamneza completa in cazul femeilor | Ridicat

cu nicturie, inclusiv screeningul tulburarilor de
somn.

Utilizati un chestionar validat pentru evaluarea |Scazut
femeilor cu nicturie si pentru reevaluarea pe
parcursul tratamentului si/sau dupa acesta.
Utilizati un calendar mictional de trei zile pentru Ridicat
a evalua nicturia la femei.
Nu utilizati doar jurnalul mictional nocturn pentru | Scazut
evaluarea nicturiei la femei.
Se ia in considerare screeningul tulburarilor de Ridicat
somn si efectuarea de analize de sange pentru
functia renala, functia tiroidiana, valoarea HbA1c
si nivelul de calciu in cadrul bilantului initial al
femeilor care prezintd nicturie ca simptom
principal.
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Managementul conservator al nicturiei

Recomandari

Nivel de
incredere

Recomandati modificari ale stilului de viata in
cazul femeilor cu LUTS fnainte sau simultan cu
administrarea tratamentului.

Ridicat

Propuneti PEMT in cazurile de nicturie (fie
individual, fie in cadrul unui grup) in cazul
femeilor cu incontinenta urinara sau alte LUTS
de umplere.

Ridicat

Propuneti femeilor cu nicturie si antecedente care
sugereaza apnee obstructiva in somn un consult in
cadrul unei clinici de somnologie pentru a evalua
oportunitatea administrarii unui tratament cu
presiune pozitiva continua in caile aeriene.

Ridicat

Managementul farmacologic al nicturiei

Recomandari

Nivel de
incredere

Propuneti administrarea de tratament cu
desmopresina pentru nicturie secundara poliuriei
nocturne in cazul femeilor, in urma unei consilieri
adecvate privind beneficiile potentiale si riscurile
asociate (inclusiv hiponatremia).

Ridicat

Monitorizati cu atentie nivelul seric de sodiu Tn
cazul pacientelor varstnice carora li se
administreaza desmopresina. Se evita
administrarea desmopresinei la pacientele cu un
nivel seric initial de sodiu sub limita inferioara a
intervalului de valori normale.

Ridicat
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Propuneti administrarea de tratament anticolinergic| Ridicat
pentru nicturie in cazul femeilor cu IUl sau alte
LUTS, in urma efectuarii unei consilieri adecvate cu
privire la beneficiile potentiale si riscurile asociate.

Informati femeile cu nicturie cu privire la faptul ca| Scazut
este putin  probabil ca asocierea terapiei
comportamentale cu tratamentul anticolinergic sa
ofere o eficacitate ridicata in comparatie cu oricare
dintre aceste optiuni terapeutice luate separat.

Propuneti administrarea unei asocieri de tratament| Scazut
anticolinergic si desmopresina in cazul femeilor cu
VHA si nicturie secundara poliuriei nocturne, in
urma efectuarii unei consilieri adecvate cu privire la
beneficiile potentiale si riscurile asociate.

Propuneti efectuarea de tratament vaginal cu|Scazut
estrogeni in cazul femeilor cu nicturie, in urma
efectuarii unei consilieri adecvate cu privire la
beneficiile potentiale si riscurile asociate.

Propuneti administrarea de tratament diuretic| Scazut
esalonat in cazul femeilor cu nicturie secundara
poliuriei, in urma efectuarii unei consilieri adecvate
cu privire la beneficile potentiale si riscurile
asociate.

Urmarire
Urmarirea pacientelor cu nicturie depinde atat de etiologia
subiacenta acestui simptom, cat si de tratamentul administrat.
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Prolapsul organelor pelvine si LUTS

Depistarea incontinentei urinare de efort la femeile
cu prolaps al organelor pelvine

Recomandare Nivel de
incredere
Efectuati testul de reducere a prolapsului Ridicat

organelor pelvine (POP) la femeile cu
incontinenta urinara pentru a le identifica pe cele
cu incontinenta urinara de efort oculta si pentru a
le consilia cu privire la avantajele si dezavantajele
unei interventii chirurgicale suplimentare pentru
incontinenta in momentul interventiei chirurgicale
pentru POP.

Tratamentul conservator al prolapsului organelor pelvine
si al LUTS

Recomandari Nivel de
incredere
Femeile cu prolaps al organelor pelvine (POP) care | Ridicat

nu au nevoie de pesar vaginal sau de interventie
chirurgicala, trebuie informate cu privire la
potentiala ameliorare a LUTS prin PFMT.

Nu recomandati / propuneti PFMT preoperator cu | Ridicat
scopul de a ameliora LUTS in cazul pacientelor cu
POP la care sunt recomandate insertia de pesar
sau interventia chirurgicala.
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Tratamentul chirurgical al prolapsului organelor pelvine
semnificativ clinic

Recomandari privind femeile care |Nivel de
necesita interventie chirurgicala pentru |jncredere
prolapsul organelor pelvine (POP) si care
prezinta incontinenta urinara de efort
(IUE) simptomatica sau oculta

Propuneti efectuarea unei interventii chirurgicale | Ridicat
simultane pentru POP si IUE doar dupa
prezentarea detaliata a riscurilor si benéeficiilor
potentiale ale unei interventii chirurgicale mixte in
comparatie cu efectuarea unei interventii
chirurgicale exclusiv pentru POP.

Informati femeile cu privire la riscul crescut de |Ridicat
reactii adverse in cazul unei interventii chirurgicale
mixte, pentru prolaps si pentru incontinenta
urinara, in comparatie cu interventia chirurgicala
exclusiv pentru prolaps.

Recomandari privind femeile care necesita o
interventie chirurgicala pentru POP si care nu
prezinta IUE simptomatica sau oculta

Informati femeile ca exista un risc de aparitie a unei | Ridicat
IUE de novo dupa efectuarea unei interventii
chirurgicale pentru prolaps.

Nu propuneti efectuarea simultana a unei |Ridicat
interventii chirurgicale anti-incontinenta
concomitent cu interventia chirurgicala pentru
prolaps abdominal.
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Fistula urinara
Epidemiologia, etiologia si fiziopatologia fistulei
urinare

Rezumat al dovezilor LE

Riscul de lezare a tractului urinar si de formare ulterioara a |2
unei fistule este mai ridicat la femeile cu afectiuni maligne la
care se efectueaza o interventie chirurgicala radicala decat
la femeile cu afectiuni benigne la care se efectueaza
interventii chirurgicale simple.

Rata de formare a fistulelor in urma radioterapiei cu fascicule |4
externe pentru cancerul din sfera ginecologica pare a fi
similara cu cea inregistrata in urma tratamentului chirurgical.

Adaptare dupa clasificarea OMS a fistulelor*

Fistula simpla cu Fistula complexa cu
prognostic bun prognostic incert
» Fistula unica cu diametru |+ Fistula cu diametru >4 cm
<4 cm  Fistule multiple
= Fistula vezico-vaginala « Fistuld mixta recto-
* Mecanismul de vaginala, fistula la
inchidere nu este nivelul colului uterin
afectat * Mecanismul de
» Fara defecte tisulare pe inchidere este afectat
circumferinta » Tesut fibros
= Pierdere tisulara minima - Defecte tisulare pe
= Fara afectare ureterala circumferinta
» Prima tentativa chirurgicala | = Pierdere tisulara semnificativa
de inchidere * Uretere intravaginale
= Tentativa de inchidere esuata
in antecedente
» Fistula post-iradiere

*Desi aceasté clasificare a fost elaboraté inifial pentru fistulele
obstetricale, ea ar putea fi utild si pentru fistulele iatrogene.
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Clasificarea fistulelor urinare

Recomandare Nivel de
incredere

Utilizati un sistem de clasificare a fistulelor tractului | Ridicat

urinar in incercarea de a standardiza terminologia

in acest domeniu.

Evaluarea diagnostica a fistulei urinare

Recomandari Nivel de
incredere

Efectuati o anamneza completd si examen fizic | Ridicat

specific, inclusiv o inspectie vizuala directa pentru

evaluarea femeilor cu suspiciune de fistula urinara.

Efectuati cistoscopie si cistografie prin umplerea | Scazut

retrograda a vezicii urinare cu albastru de metilen

pentru a confirma diagnosticul de fistula urinara.

Tomografia computerizatd cu administrare de | Scazut

substanta de contrast cu faza de excretie intarziata

si imagistica prin rezonantd magnetica pot fi

utilizate in cazul in care diagnosticul de fistula

urinara este dificil de stabilit sau pentru a oferi

informatii suplimentare.

Managementul fistulei urinare

Recomandari Nivel de
incredere

General

Cand raporteaza rezultatele dupa interventia de | Ridicat

inchidere a fistulei, autorii trebuie sa faca o
distinctie clara intre ratele de inchidere a fistulei si
ratele de incontinentd urinara postoperatorie si
perioada in care s-a efectuat urmarirea.
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Nu utilizati de rutina stenturi ureterale ca profilaxie a| Ridicat
leziunilor Tn  cadrul interventiilor chirurgicale|
ginecologice de rutina.

Suspectati o leziune sau o fistula la nivelul ureterului| Ridicat
n cazul pacientelor la care s-a efectuat o interventie
chirurgicala la nivel pelvin, in cazul in care apare o
scurgere de lichid sau o dilatare pielocaliceald
postoperatorie sau daca lichidul de drenaj contine|
niveluri ridicate de creatinina.

Utilizati tehnici de imagistica tridimensionald pentru| Scazut
a identifica si localiza fistulele urinare, in special in|
cazurile in care inspectia vizuala directa sau
cistoscopia sunt negative.

Tratati fistulele de la nivelul tractului urinar superior| Scazut
initial  prin  interventie  conservatoare = sau
endoluminald, in cazul in care exista experienta si
facilitatile respective.

Principiile interventiei chirurgicale

Medicii  chirurgi care efectueaza interventii Scazut
chirurgicale de inchidere a fistulelor trebuie sa aib3
pregatirea, competentele si experienta necesare
pentru a alege procedura adecvata in cazul fiecarui
pacient.

Trebuie acordata atentie, ingrijirii pielii, alimentatiei,| Scazut
reabilitarii, consilierii si sprijinului Tnainte si dupa
inchiderea fistulei.

Momentul inchiderii fistulei trebuie stabilit in functie| Scazut
de necesitatile individuale ale pacientului si ale
medicului chirurg, odatd ce edemul, inflamatia,
necroza tisulara sau infectia s-au remis.

Vezica urinara trebuie golita ih mod continuu dupa | Scazut
inchiderea fistulei pana la confirmarea vindecarii
(opinia expertilor sugereaza: intre 10-14 zile in
cazul fistulelor simple si/sau post-operatorii; intre
14-21 de zile in cazul fistulelor complexe si/sau
post-iradiere).
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Tn cazul in care sunt necesare derivatii urinare si/sau| Scdzut
intestinale, trebuie evitata utilizarea tesuturilor|
iradiate pentru reconstructie.

Utilizati o grefa de interpozitie in cazul in care se| Scazut
efectueaza inchiderea fistulelor post-iradiere.
Inchiderea fistulelor urogenitale persistente se| Scdzut
efectueaza prin abord abdominal, prin intermediul
unei interventii chirurgicale clasice (cu deschiderea
abdomenului), laparoscopice sau robotice, in functie
de disponibilitatile tehnice si nivelul de competenta.
Fistulele uretro-vaginale trebuie finchise de| Scazut
preferinta prin abord vaginal.

Diverticulul uretral

La femei, diverticulul uretral este o excrescenta saciforma, alcatuita
din intregul perete uretral sau doar din mucoasa uretrala, situata
intre tesuturile periuretrale si peretele vaginal anterior.
Clasificare*

Localizare Medio-uretral

Distal

Proximal

Pe intreaga lungime

Aspect Unic
Multiloculat
Tn forma de sa

Comunicare Medio-uretrala

Fara comunicare vizibila
Distala

Proximala

Continenta Incontinentd urinara de efort
Continent

Dribling postmictional
Incontinenta mixta

*Clasificare limitatd LNS C3 a diverticulului uretral.
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Managementul diverticulului uretral

Recomandari Nivel de
incredere
Efectuati o investigatie imagistica prin Scazut

rezonanta magnetica pentru identificarea si
descrierea diverticulilor uretrali, impreuna cu
uretroscopie, cistouretrografie mictionala si
ecografie, daca este necesar.

Propuneti excizia chirurgicala a Scazut
diverticulului uretral simptomatic.
Daca se opteaza pentru tratament Scazut

conservator, pacientele trebuie atentionate
cu privire la riscul redus (1-6%) de a dezvolta
un proces neoplazic intradiverticular.
Pacientele trebuie sa fie atent chestionate Ridicat
si investigate cu privire la disfunctiile
mictionale si incontinenta urinara
concomitente.

Tn urma unei consilieri adecvate, se poate Scazut
trata incontinenta urinara de efort
semnificativa clinic (deranjanta) in momentul
efectuarii exciziei diverticulului uretral printr-o
procedura concomitenta de tip sling non-
sintetic.

Pacientele trebuie informate cu privire la Ridicat
posibilitatea aparitiei de novo a LUTS sau
a persistentei acesteia, inclusiv a 1U, in
pofida efectuarii cu succes, din punct de
vedere tehnic, a exciziei diverticulului
uretral.

Continutul din aceastd scurtd brosurd se bazeazd pe
Ghidurile EAU mai cuprinzatoare referitoare la LUTS la femei
(978-94-92671-19-6), disponibile pe website-ul EAU,
http://www.uroweb.org/quidelines.
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GHIDURILE EAU PRIVIND NEURO-
UROLOGIA

(Actualizare limitata a textului, martie 2022)

B. Blok (Presedinte), D. Castro-Diaz, G. Del Popolo, J. Groen, R.
Hamid, G. Karsenty, T.M. Kessler, J. Pannek (Vicepresedinte)
Asociati ai ghidurilor: H. Ecclestone, S. Musco, B. Padilla-Fernandez,
A. Sartori Departamentul Ghiduri: N. Schouten, E.J. Smith

Introducere

Tulburarile neuro-urologice pot cauza o varietate de complicatii pe
termen lung. Cea mai periculoasa este afectarea functiei renale.
Tratamentul, ca si complexitatea examinarilor de urmarire depind de
tipul de tulburare neuro-urologica si de etiologia acesteia ( cauza
subiacenta).

Terminologie

Terminologia utilizatd si procedurile de diagnosticare descrise in
acest document sunt conforme cu cele publicate de Societatea
Internationaléd de Continentad (International Continence Society -
ICS).

Factori de risc si epidemiologie
Toate afectiunile neurologice periferice si centrale sunt asociate cu
un risc ridicat de tulburari functionale ale tractului urinar.

Clasificare

Modelul de disfunctie a tractului urinar inferior (TUl) consecinta a
afectiunii neurologice este determinat de locul si natura leziunii. Tn
Figura 1 este prezentat un sistem de clasificare foarte simplu, care
poate fi utilizat in practica clinica cotidiana, pentru a decide asupra
abordarii terapeutice adecvate.
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Figura 1: Modelele de disfunctie a tractului urinar inferior
(TUI) in urma unei afectiuni neurologice

Leziune supra-mezencefalica
« Sil pre i i de stocare (acumulare)
« Ultrasonografie: rezidiu postmictional nesemnificativ

.
Activitate
+ Urodinamica: hiperactivitatea detrusorului

Leziune spinala (infrapontina-suprasacrata)
+ Simptome: atat simptome de stocare, cat si de golire

+ Ultrasonografie: rezidiu postmictional de regulé crescut @' ['@
« Urodinamica: hiperactivitatea detrusorului, disinergie
detrusor-sfincter

Hiperactivitate

Leziune sacratal/infrasacrata

« Sil pre de golire
+ Ultrasonografie: rezidiu postmictional crescut
« Urodinamica: detrusor hipocontractil [ipoasti
sau acontractil vitate
o Je

Activitate normald - Hipoactivitate

Modelul de disfunctie a TUI in urma unei afectiuni neurologice
este determinat de locul si natura leziunii.

Panoul A reprezinta regiunea de deasupra Puntii lui Varolio, panoul
B reprezinté regiunea dintre punte si cordonul sacral, iar panoul C
reprezintd cordonul sacral si regiunea infrasacrata. Figurile din
dreapta prezintd starile disfunctionale preconizate ale sistemului
detrusor-sfincter. Figurd adaptatd dupa Panicker et al., cu
permisiunea Elsevier.

PVR = rezidiu vezical postmictional (RV)

Evaluare diagnostica
Diagnosticul si tratamentul precoce sunt esentiale atat in tulburarile
neuro-urologice congenitale, cat si in cele dobandite, chiar si in prezenta
unor reflexe neurologice normale. Disfunctile neuro-urologice pot
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caracteriza debutul unei patologii neurologice, iar interventia precoce
poate preveni deteriorarea ireversibila a tractului urinar inferior si
superior.

Evaluarea pacientului

Diagnosticul tulburarilor neuro-urologice ar trebui sa se bazeze pe o
evaluare complexa a afectiunilor neurologice si non-neurologice.
Evaluarea initiala ar trebui sa includd o anamneza detaliata, o
examinare fizica si un examen sumar de urina.

Anamneza

O anamneza generala si specifica detaliata este obligatorie si ar trebui
sa se concentreze asupra simptomelor manifestate anterior si Tn
prezent, asupra tulburarilor tractului urinar, precum si asupra functiei
intestinale, sexuale si neurologice. Se recomanda sa se acorde o
atentie deosebita posibilelor semne si simptome de avertizare (de
exemplu, durere, infectie, hematurie, febra) care justifica investigatii
suplimentare.

Examinare fizica

Statusul neurologic trebuie descris cat mai complet posibil.
Trebuie testate toate senzatiile si reflexele din zona urogenitala,
inclusiv testarea detaliata a sfincterului anal si a functiilor
planseului pelvin (Figura 2). Disponibilitatea acestor informatii
clinice este esentiald pentru interpretarea fiabila a investigatiilor
diagnostice ulterioare.
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Figura 2: Dermatoame lombo-sacrate, nervi cutana
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Examinarea fizica include testarea senzatiilor si a reflexelor mediate
prin maduva inferioara a spinarii. Constatarile anormale ar sugera o
leziune care afecteaza segmentele lombo-sacrate; cartografierea
zonelor distincte de afectare senzoriala ajuta la localizarea ulterioara
a situsului leziunii. Distributia dermatoamelor (zone ale pielii inervate

majoritar de un singur nerv spinal) si a nervilor cutanati din regiunea
perianald si partea posterioard a coapsei superioare (A), perineu (B),

organele genitale externe masculine (C) si localizarea radécinilor

nervoase ale reflexelor medulare din partea inferioara a coloanei (D).
Figurd adaptatd dupd Panicker et al., cu partile A-C adaptate din

Standring, ambele cu permisiunea Elsevier.



Recomandari pentru consemnarea
antecedentelor si examinare fizica

Recomandari Nivel de
incredere

Consemnarea antecedentelor
Se efectueaza o anamneza generala complexa, cu Ridicat
accent pe simptomele anterioare si prezente.
Se consemneaza o anamneza specifica pentru fiecare Ridicat
dintre cele patru functi mentionate - urinara,
intestinala, sexuala si neurologica.
Se acorda o atentie deosebita posibilei existente a unor Ridicat
semne de alarma (de exemplu, durere, infectie,
hematurie, febra) care justifica investigatii specifice
suplimentare.
Se evalueaza calitatea vietii in cadrul evaluarii si Ridicat
tratamentului pacientului cu patologie neuro-urologica.
Se utilizeaza instrumentele validate disponibile pentru Ridicat
simptomele urinare si intestinale la pacientii cu
patologie neuro-urologica.
Se utilizeaza MSISQ-15 sau MSISQ-19 pentru a evalug| Ridicat
functia sexuala la pacientii cu scleroza multipla.
Examinare fizica
Se tine cont de dizabilitatile individuale ale pacientului Ridicat
atunci cand se planifica investigatiile ulterioare.
Se descrie starea neurologica cat mai complet posibil; se| Ridicat
testeaza toate senzatiile si reflexele din zona urogenitala.
Se testeaza functiile sfincterului anal si ale planseului Ridicat

pelvin.
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Se efectueaza sumarul de urind, analiza Ridicat
biochimica a sangelui, jurnalul de simptome|
ale vezici urinare, rezidiul vezical
postmictional, cuantificarea incontinentei si
imagistica tractului urinar ca evaluare initial3
si de rutina.

MSISQ 15/19 = Multiple Sclerosis Intimacy and Sexuality
Questionnaire 15/19, versiunea cu intrebari.

Teste urodinamice

Jurnalele de simptome ale vezicii urinare (bladder diary) sunt
considerate un instrument valoros de diagnosticare la pacientii cu
tulburari neuro-urologice. Se va pastra un jurnal de simptome ale
vezicii urinare timp de cel putin doua-trei zile. Debitmetria urinara si
evaluarea ultrasonografica a rezidiului vezical postmictional trebuie
repetate de cel putin doud sau trei ori la pacientii care pot sa urineze.
Studiile urodinamice invazive reprezinta instrumente de evaluare
obligatorii in vederea stabilirii exacte a tipului de disfunctie neuro-
urologica. Video-urodinamica combina cistomanometria de umplere
si studiile presiune-debit cu imagistica fluoroscopica. in prezent, se
considera ca video-urodinamica ofera cele mai complete informatii
pentru evaluarea tulburarilor neuro-urologice, acolo unde este
disponibila.

Recomandari pentru urodinamica si uro-

neurofiziologie
Recomandari Nivel de
incredere
Se efectueaza o investigatie urodinamica Ridicat

pentru a detecta si descrie (dis-)functia
tractului urinar inferior, se pot face
masuratori repetate in aceeasi sedinta,
deoarece sunt esentiale in luarea
deciziilor clinice.




Testarea non-invaziva este obligatorie Tnainte Ridicat
de a se planifica o procedura urodinamicg
invaziva.

Se utilizeaza video-urodinamica pentru Ridicat
explorarea invaziva la pacientii cu patologie
neuro-urologica. Daca nu este disponibila,
se efectueaza o cistomanometrie de
umplere, continudnd cu un studiu presiune-
debit.

Se utilizeaza o rata de umplere fiziologica, cul Ridicat
ser fiziologic la temperatura corpului.

Tratament
Obiectivele principale si prioritizarea lor in tratarea afectiunilor
neuro-urologice sunt:

1. protectia tractului urinar Tnalt;

2. imbunatatirea sau restaurarea continentei urinare;

3. restabilirea functiei TUI (sau a unor parti din acesta);

4. Tmbunatatirea calitatii vietii pacientului (QoL).

Alte considerente sunt dizabilitatea pacientului, rentabilitatea,
complexitatea tehnica si posibilele complicatii.

Tratament conservator

Golirea asistata a vezicii urinare

Nu este recomandatd mictiunea reflexa declansata, deoarece
exista un risc de presiuni vezicale prea ridicate. Poate fi o
optiune doar in cazul absentei sau dupa rezolvarea chirurgicala
a obstructiei subvezicale.

Atentie: tehnicile de compresie a vezicii urinare pentru a elimina
urina (Credé) si evacuare prin presd abdominald (manevra
Valsalva) creeazé presiuni ridicate care pot fi periculoase, iar
utilizarea lor trebuie descurajata.
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Reabilitare
La pacientii selectati, exercitiile pentru muschii planseului pelvin,
electrostimularea acestuia si biofeedbackul pot fi benefice.

Aplicatii externe

Continenta sociala la pacientul incontinent poate fi obtinuta
folosind o metoda de colectare a urinei.

Tratament medical

Nu existd fnca un tratament medical optim pentru pacientii cu
simptome neuro-urologice. Antagonistii receptorilor muscarinici sunt
optiunea de prima linie pentru tratarea tulburarilor neuro-urologice.

Recomandari pentru tratament medicamentos

Recomandari Nivel de
incredere
Se utilizeaza terapia antimuscarinica ca Ridicat

tratament medical de prima linie pentru
hiperactivitatea detrusoriana neurologica.

Se prescriu a-blocante pentru reducerea Ridicat
rezistentei subvezicale.
Nu se prescriu parasimpaticomimetice Ridicat

pentru detrusorul hipoactiv.

Recomandari pentru tratament minim invaziv

Recomandari Nivel de
incredere

Cateterizare
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Se utilizeaza cateterizarea intermitenta, ori de
cate ori este posibil folosind tehnica aseptica,
ca tratament standard pentru pacientii care nu|
isi pot goli vezica urinara.

Ridicat

Se instruiesc temeinic pacientii cu
privire la tehnica si riscurile
cateterizarii intermitente.

Ridicat

Se evita, pe cat posibil, cateterizareg
transuretralad si suprapubiana permanenta.

Ridicat

Tratament medicamentos intravezical

Pacientilor cu hiperactivitate detrusoriana
neurologica cu toleranta scazuta I3
administrarea orala li se ofera oxibutining
intravezicala.

Ridicat

Toxina botulinica

Se administreaza toxina botulinica fin
detrusor pentru a reduce hiperactivitatea
detrusoriana neurologica la pacientii cu
scleroza multipla sau cu leziuni ale maduvei
spinarii, daca terapia antimuscarinica este
ineficienta.

Ridicat

Incizia colului vezical este eficienta in cazul
unui col vezical fibrotic.

Ridicat

Tratament chirurgical

Recomandari pentru tratament chirurgical

Recomandari

Nivel de
incredere
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Se efectueaza augmentarea vezicii urinare| Ridicat
pentru a trata hiperactivitatea detrusoriana
neurologica refractara la tratament.

Se monteaza un sling uretral autolog cad Ridicat
tratament de prima linie la pacientele cu
incontinenta urinara neurogena de efort (IUE
care sunt capabile sa se auto-cateterizeze.

Slingul uretral sintetic poate fi o alternativa Scazut
la slingurile uretrale autologe, la pacientele
selectate, cu IUE neurogena, care sunt
capabile sa se auto-cateterizeze.

Se monteaza un sfincter urinar artificial la Scazut
pacientele selectate, cu IUS neurogena; cu
toate acestea, pacientele ar trebui sa fie
indrumate catre centre cu experienta in
efectuarea acestei proceduri.

Se monteaza un sfincter urinar artificial Ia| Ridicat
pacientii de sex masculin cu I[UE neurogena.

Infectii ale tractului urinar (ITU)

Pacientii cu tulburari neuro-urologice, in special cei cu leziuni ale
maduvei spinarii, pot prezenta alte semne si simptome sau in locul
simptomelor traditionale ale unei ITU, la persoanele fara dizabilitati.

Recomandari pentru tratamentul ITU



tulburari neuro-urologice, deoarece nu este
disponibila o masura profilactica optima.

Recomandari Nivel de
incredere

Nu se efectueaza screening si nu se trateaza Ridicat
bacteriuria asimptomatica la pacientii cu tulburari
neuro-urologice.
Se evita utilizarea antibioticelor pe termen lung Ridicat
pentru infectiile recurente ale tractului urinar|
(ITU).
La pacientii cu ITU recurente, se optimizeaza Ridicat
tratamentul simptomelor neuro-urologice si se
indeparteaza corpurile straine (de exemplu,
calculi, catetere permanente) din tractul urinar.
Se individualizeaza profilaxia ITU la pacientii cu Ridicat

Functia sexuala si fertilitatea

Pacientii cu boli neurologice se confruntd adesea cu disfunctii sexuale,

care afecteaza frecvent calitatea vietii.
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Recomandari pentru disfunctia
fertilitatea masculina

erectila

si

Recomandari

Nivel de
incredere

Se prescriu inhibitori orali ai fosfodiesterazei 5
ca tratament medical de prima linie fn|
disfunctia erectila (DE) neurogena.

Ridicat

Se administreaza tratament injectabil
vasoactiv intracavernos (in monoterapie
sau in combinatie) ca tratament de linia a
doua n DE neurogena.

Ridicat

Se propun dispozitive mecanice, cum ar fi
pompa cu vid si inele, pacientilor cu DE|
neurogena.

Ridicat

Se efectueaza vibrostimulare si
electroejaculare transrectala pentru
recoltarea spermei la barbatii cu leziuni ale|
maduvei spinarii.

Ridicat

Se efectueaza aspirarea microchirurgicala a
spermei epididimale, extractia testiculara a
spermei si injectarea intracitoplasmatica a
spermei dupa esecul vibrostimularii si/sau al
electroejacularii transrectale la barbatii cu
leziuni ale maduvei spinarii.

Ridicat

Se consiliaza barbatii cu leziuni ale maduvei
spinarii, la nivelul T6 sau peste, si clinicile de|
fertilitate cu privire la riscul de hiperreflexie,

care poate pune in pericol viata.

Ridicat




Recomandari privind sexualitatea si fertilitatea la

femei
Recomandari Nivel de
incredere
Nu se propune terapie medicala pentru Ridicat
tratamentul disfunctiei sexuale neurogene la
femei.
Se opteaza pentru o) abordare Ridicat

multidisciplinara, adaptata la nevoile si
preferintele fiecarei paciente in parte, in
gestionarea fertilitatii, a sarcinii si a nasterii

la femeile cu boli neurologice.

Urmarire
Tulburarile  neuro-urologice sunt adesea

instabile, iar

simptomele pot varia considerabil, chiar si intr-o perioada
relativ scurta. Prin urmare, este necesara urmarirea periodica.

Recomandari privind urmarirea

intervale regulate, precum si o interventie
diagnostica obligatorie la momentul initial, la

pacientii cu risc ridicat.

Recomandari Nivel de
incredere

La pacientii cu risc ridicat, se evalueaza tractul Ridicat
urinar Tnalt la intervale regulate.
La pacientii cu risc ridicat, se efectueaza o Ridicat
examinare fizica obiectiva si analize de urind
in fiecare an.
Orice modificare clinica semnificativa ar trebui Ridicat
sa determine efectuarea unor investigatii
suplimentare, specializate.
Se efectueaza investigatii urodinamice la Ridicat
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Rezumat

Tulburarile neuro-urologice prezinta o patologie cu multiple fatete.
Sunt necesare investigatii amanuntite si un diagnostic precis
fnainte ca medicul sa poata initia o terapie individualizata.

Tratamentul trebuie sa tina cont de starea medicala si fizica a
pacientului si de asteptarile acestuia in ceea ce priveste situatia sa
sociala, fizica si medicala viitoare.

Continutul din aceasta scurtd brosurd se bazeazd pe Ghidurile EAU
mai cuprinzétoare (ISBN 978-94-92671-19-6) la care au acces tofi
membrii pe website-ul European Association of Urology:
http://www.uroweb.org/quidelines.
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GHIDURILE EAU PRIVIND
UROLITIAZA

(Actualizare limitata a textului, martie 2023)

A. Skolarikos (Presedinte), H. Jung, A. Neisius, A. Petfik, B. Somani,
T. Tailly, G. Gambaro (Medic primar nefrolog)

Asociati ai ghidurilor: N.F. Davis, R. Geraghty, R. Lombardo, L.
Tzelves

Departamentul Ghiduri: R. Shepherd

Etiologie si clasificare
Calculii urinari pot fi clasificati in functie de urmétoarele aspecte:
etiologia formarii calculilor, compozitia calculilor (mineralogie),
dimensiunea calculilor, localizarea calculilor si caracteristicile
radiologice ale calculilor. Riscul de recurenta se stabileste, in
principiu, Tn functie de afectiunea sau de tulburarea care duce la
formarea calculilor.

Grupuri de risc pentru formarea calculilor

Gradul factorilor de risc pentru formarea calculilor prezinta un interes
deosebit, deoarece determina probabilitatea de recidiva sau de

- reaparitie si este esential pentru tratamentul farmacologic (Tabelul 1).

Tabelul 1: Factori de risc ridicat pentru formarea
calculilor

Factori generali

Debut precoce al urolitiazei (in special la copii si adolescenti)
Urolitiaza familiala

Factori de risc recurenti pentru formarea calculilor

Durata scurta de la ultimul episod de urolitiaza

Calculi ce contin brushita (CaHPO,4.2H,0)

Calculi de acid uric si calculi ce contin urat

Calculi de infectie
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Rinichi unic (rinichiul unic in sine nu creste in mod deosebit riscul
de formare a calculilor, dar prevenirea reaparitiei calculilor este de
importanta fundamentala Tn vederea evitarii insuficientei renale
acute)

Boala renala cronica (BRC)

Afectiuni asociate cu formarea calculilor

Hiperparatiroidism

Sindrom metabolic

Tulburari de mineralizare osoasa (MBD)

Nefrocalcinoza

Boala polichistica renala (BPR)

Afectiuni gastrointestinale (de exemplu, bypass jejuno-ileal,
rezectie intestinala, boala Crohn, afectiuni ce determina
malabsorbtie, hiperoxalurie enterica dupa efectuarea unei deviatii
urinare, insuficienta pancreatica exocrina) si chirurgie bariatrica

Niveluri crescute de vitamina D

Sarcoidoza

Leziuni ale coloanei vertebrale, vezica neurogena

Urolitiaza genetica

Cistinuria (tip A, B si AB)

Hiperoxalurie primara (HP)

Acidoza tubulara renala (ATR) tip |

2,8-Dihidroxiadeninurie

Xantinurie

Sindrom Lesch-Nyhan

Fibroza chistica

Urolitiaza indusa farmacologic

Malformatii anatomice asociate cu formarea
calculilor

Rinichi spongios medular (ectazie tubulara)

Obstructia jonctiunii pieloureterale (JPU)

Diverticul caliceal, chist caliceal

Strictura ureterala
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Reflux vezico-uretero-renal

Rinichi in potcoava

Ureterocel

Factori de mediu si profesionali
Temperaturi ambientale ridicate
Expunerea cronica la plumb si cadmiu

Evaluare diagnostica

Imagistica diagnostica

Evaluarea standard a pacientului include efectuarea unei anamneze
detaliate si a examinarii fizice. Diagnosticul clinic trebuie sustinut de
investigatii imagistice adecvate. Ecografia trebuie utilizata ca
instrument principal de diagnostic imagistic, desi ameliorarea durerii
sau orice alte masuri de urgenta nu trebuie améanate in vederea
efectuarii evaluarilor imagistice. Nu trebuie efectuata urografie
intravenoasa (UIV) daca se are in vedere efectuarea unei tomografii
computerizate (CT) fara administrare de substanta de contrast, dar
UIV poate face diferenta intre calculii radiotransparenti si cei
radioopaci.

Recomandari Nivel de
incredere
- Investigatiile imagistice cu rezultat imediat sunt Ridicat

indicate in caz de febra sau de rinichi unic si in
cazul in care diagnosticul este incert.

Se efectueaza tomografie computerizata fara Ridicat
administrare de substanta de contrast pentru a
confirma diagnosticul de calculi la pacientii cu
durere acuta in flanc, dupa efectuarea unei evaluari
ecografice initiale.

Se efectueazé un studiu cu substanta de contrast in| Ridicat
cazul in care se intentioneaza indepartarea
calculilor si trebuie evaluata anatomia sistemului
colector renal.
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Evaluari diagnostice: legate de profilul metabolic
Fiecare pacient cu urolitiaza, cu prezentare in regim de urgenta, are
nevoie de un bilant biochimic succint al urinei si sdngelui; nu se face
nicio diferenta intre pacientii cu risc ridicat si cei cu risc scazut.

Recomandari: analize de laborator de baza Nivel de
- pacienti cu urolitiaza, in regim de incredere
urgenta
Urina
Test dipstick al probei de urina recoltate pe loc: Scazut
* hematii;

¢ leucocite;

* nitriti;

e pH-ul aproximativ al urinei;

* microscopie si/sau urocultura.

Sange

Proba de sange seric: Ridicat
e creatinina;

* acid uric;

* calciu (ionizat);

* sodiu;

* potasiu;

* hemoleucograma;
* proteina C-reactiva.

Se efectueaza teste de coagulare (timp partial de Ridicat
tromboplastina si raport international normalizat [INR])
n cazul unei interventii probabile sau planificate.

Analiza nivelului sodiului, potasiului, proteinei C reactive (CRP) si a
duratei de coagulare a sangelui poate fi omisa in cazul in care nu se
planifica nicio interventie la pacientii cu calculi care nu se prezinta in
regim de urgenta. Pacientii cu risc ridicat de recidiva a urolitiazei
trebuie sa efectueze un bilant analitic mai specific (a se vedea
sectiunea privind evaluarea profilului metabolic).
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Recomandari privind analiza calculilor in | Nivel de
afara situatiilor de urgenta incredere

Se efectueaz analiza calculilor in cazul pacientilor | Ridicat
cu primul episod de urolitiaza, utilizand o procedura
valida (difractie de raze X sau spectroscopie in
infrarosu).

Se repeta analiza calculilor in cazul pacientilor care | Ridicat
prezinta:

e urolitiaza recurenta, in pofida tratamentului

farmacologic;

¢ recidiva precoce dupa eliminarea completa a
calculilor;

¢ recidiva tarzie dupa o perioada lunga fara
litiaza, deoarece compozitia calculilor poate fi
diferita.

Investigatii diagnostice in cazul unor grupuri/conditii
speciale - Sarcina si copiii

Recomandari Nivel de
incredere

Sarcina

Tn cazul femeilor insarcinate, ecografia este investigatia | Ridicat
imagistica preferata.

- in cazul femeilor insarcinate, se efectueaza imagistica | Ridicat

prin rezonanta magnetica ca metoda de evaluare
imagistica de linia a doua.

Tn cazul femeilor insarcinate, tomografia computerizats | Ridicat
cu doza mica de radiatii reprezinta o optiune de evaluare
imagistica de ultima linie.

Copii

Se efectueaza evaluarea profilului metabolic in functie | Ridicat
de analiza calculilor in cazul tuturor copiilor.

338 Urolitiaza



Se colecteaza material litiazic pentru analiz&, in Ridicat
vederea clasificarii tipului de calcul.

Se efectueaza ecografie ca investigatie imagistica de Ridicat
prima linie la copii, in cazul in care exista suspiciunea de
litiaza; evaluarea trebuie sa includa rinichii, vezica
urinara in repletie si ureterele.

Se efectueaz radiografie reno-vezicala (sau tomografie | Ridicat
computerizata fara administrare de substanta de
contrast, cu doza mica de radiatii) in cazul in care
ecografia nu furnizeaza informatiile necesare.

Tn cazul copiilor, cele mai frecvente tulburéri non-metabolice care
faciliteaza formarea calculilor sunt refluxul vezico-ureteral, stenozele
de JPU, vezica neurogena si alte dificultati de mictiune. Doza de
radiatii pentru urografia intravenoasa (UIV) este comparabild cu cea
pentru cisto-uretrografia mictionald, dar nevoia de a injecta substanta
de contrast reprezinta un dezavantaj major.

Managementul bolii

Tratamentul acut al unui pacient cu colica renala
Ameliorarea durerii reprezintd prima masura terapeutica la pacientii
cu episod acut de urolitiaza.

Recomandari Nivel de
incredere

Se propune administrarea unui antiinflamator nesteroidian | Ridicat
ca medicament de prima alegere, de exemplu, metamizol*
(dipirona); alternativ, paracetamol sau, in functie de
factorii de risc cardiovasculari, diclofenac**, indometacin
sau ibuprofen***,

Se propune administrarea de opiacee (hidromorfina, Scazut
pentazocina sau tramadol) ca optiune terapeutica de linia
a doua.
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Se propune decompresie renal3 sau indepartarea | Ridicat
calculilor prin ureteroscopie in caz de durere
colicativa refractara la analgezice.

* Doza orald maxima, unicd, recomandata, de 1000 mg, doza zilnica
totald de pédna la 5000 mg, nerecomandat in ultimele 3 luni de
sarcind si in timpul alaptarii (EMA, dec. 2018).

** Afecteaza rata filtrarii glomerulare (RFG) la pacientii cu functie

renald scazuta.

*** Recomandat pentru a atenua durerile recurente dupa colica

ureterala.

Administrarea zilnica de a-blocante poate reduce episoadele de
colica, dar medicii trebuie sa fie constienti de faptul ca dovezile in
sprijinul acestui aspect sunt contradictorii. Daca nu se poate obtine
analgezia cu tratament medical, trebuie efectuat drenaj, cu montare
de stent ureteral sau nefrostomie percutanata sau indepartarea
calculilor.

Managementul sepsisului si al anuriei in cazul
rinichiului obstruat

Obstructia si infectia renala reprezinté o urgenta urologica. In cazuri
exceptionale, cu sepsis sever si/sau formare de abcese, poate fi
- necesaréa efectuarea unei nefrectomii de urgenta.

Recomandari Nivel de
incredere
Se efectueaza decompresia de urgentd a sistemului Ridicat

colector In caz de sepsis cauzat de urolitiaza obstructiva,
prin drenaj percutanat sau montarea unui stent ureteral.

Se temporizeaza tratamentul definitiv al urolitiazei pana la | Ridicat
remedierea sepsisului.
Masuri suplimentare
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Se recolteaza (din nou) proba de urina pentru efectuarea | Ridicat
antibiogramei dupa decompresie.

Se initiaza tratamentul antibiotic imediat (+ masuri de Ridicat
terapie intensiva, daca este necesar).

Se reevalueaza schema de tratament antibiotic in urma Ridicat
rezultatelor antibiogramei.

Tratament medical expulsiv (TME)

Mai multe clase de medicamente, inclusiv a-blocante, inhibitori ai
canalelor de calciu si inhibitori ai fosfodiesterazei de tip 5 (PDEI-5)
sunt utilizate Tn cadrul TME. A fost demonstrat un efect de clasa al a-
blocantelor in TME, desi aceasta este o recomandare in afara
indicatiilor aprobate (“off-label”) si exista dovezi contradictorii cu privire
la beneficiul acestora, in afara de un anumit avantaj in cazul calculilor
ureterali distali cu dimensiuni >5 mm. Nu se poate face nicio
recomandare n ceea ce priveste utilizarea PDEI-5 sau a
corticosteroizilor in asociere cu a-blocante in cadrul TME.

Recomandare Nivel de
incredere
Se ia in considerare administrarea de a-blocante ca Ridicat

tratament medical expulsiv, reprezentand una dintre
optiunile terapeutice Tn cazul calculilor ureterali (distali) cu
dimensiuni >5 mm.

Dizolvarea chemolitica a calculilor

Chemoliza orala a calculilor sau a fragmentelor acestora poate fi
utila in cazul calculilor de acid uric. Are la baza alcalinizarea urinei
prin utilizarea citratului alcalin sau a bicarbonatului de sodiu. pH-ul
urinar trebuie mentinut la valori de 7,0-7,2. Chemoliza prin irigare
percutanata este rar utilizata.
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Recomandari (chemoliza orala a calculilor de Nivel de
acid uric) incredere

Pacientul trebuie instruit cu privire la modul de Ridicat
monitorizare a pH-ului urinar cu ajutorul testului tip
dipstick si la modificarea dozei de medicamente
alcalinizante in functie de pH-ul urinar, deoarece variatiile
pH-ului urinar sunt o consecinta directa a acestor
medicamente.

Pacientii trebuie monitorizati cu atentie pe parcursul/dupd | Ridicat
chemoliza orala a calculilor de acid uric.

Se asociazd chemoliza orald cu administrarea de | Scazut
tamsulosin Tn cazul calculilor ureterali (de dimensiuni
mari, daca nu este indicata o interventie activa).

Litotritie cu unde de soc (SWL)

Rata de succes a SWL depinde de eficacitatea instrumentului de

litotritie si de:

* marimea, localizarea (la nivelul ureterului, bazinetului sau
calicelor) si compozitia (duritatea) calculilor;

= constitutia pacientului;

» performanta SWL.

I contraindicatii ale SWL

Contraindicatiile sunt limitate, dar includ:

* sarcina;

- afectiuni hemoragice, care trebuie compensate cu cel putin 24 de
ore Tnainte si 48 de ore dupa tratament;

« infectii ale tractului urinar (ITU) netratate;

= malformatii osoase grave si obezitate severa, care impiedica
tintirea calculului;

« anevrism arterial in proximitatea calculului;

= obstructie anatomica distal fata de calcul.

Cele mai bune practici clinice in SWL
Implant de stent Tnainte de SWL
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Implantarea de rutina a stenturilor interne Tnainte de SWL nu
imbunatateste ratele de eliminare completa a calculilor (SFR) si nici
nu reduce numarul de tratamente suplimentare; cu toate acestea,
poate reduce formarea de complicatii obstructive de tip
~steinstrasse”.

Stimulator cardiac

Pacientii cu stimulator cardiac pot fi tratati cu SWL. Pacientii
purtatori de defibrilatoare cardiace implantate trebuie gestionati cu
deosebita atentie (se reprogrameaza temporar modulul de
declansare a socurilor electrice pe durata tratamentului SWL).
Totusi, aceasta reprogramare ar putea sa nu mai fie necesara in
cazul dispozitivelor de litotritie de generatie noua.
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Unde de soc, setarea cantitatii de energie si repetarea sedintelor de
tratament

. Numarul de unde de soc care pot fi administrate in cadrul
fiecarei sedinte depinde de tipul de dispozitiv de litotritie si de
puterea undelor de soc.

. Initierea SWL la un nivel de energie mai scazut, cu crestere
treptata a puterii, previne aparitia leziunilor renale.

. Frecventa optima a undelor de soc este cuprinsa intre 1,0 si
1,5Hz.

. Experienta clinica a demonstrat ca este posibila repetarea
sedintelor de tratament (in cursul unei zile, in cazul calculilor
ureterali).

Profilaxie cu antibiotice
Nu se recomanda nicio profilaxie standard inainte de SWL.

Recomandare Nivel de
incredere
Se asigurd utilizarea corectd a agentului de cuplare, Ridicat

deoarece acest lucru este esential pentru transmiterea
eficientd a undelor de soc.

Se recomanda monitorizare fluoroscopica si/sau ecografica | Ridicat
riguroasa pe parcursul litotritiei cu unde de soc (SWL).
Se recomand utilizarea unei analgezii adecvate, deoarece | Ridicat
aceasta imbunatateste rezultatele tratamentului prin
limitarea miscarilor induse de durere si a excursiilor

respiratorii excesive.

Se recomand& administrarea de antibiotice inainte de Ridicat
efectuarea SWL in cazurile de urolitiaza de infectie
sau bacteriurie.

Ureteroscopie (URS) (retrograda si anterograda, RIRS)

Tn afara unor aspecte de ordin general, de exemplu, n cazul

anesteziei generale sau infectiei urinare netratate, URS poate fi

efectuata in cazul tuturor pacientilor fara nicio contraindicatie

specifica. In cazul in care accesul ureteral nu este posibil, montarea
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unui stent JJ urmat de URS dupa cateva zile reprezinta o solutie
alternativa. Pe parcursul URS, se recomanda plasarea unui ghid de
siguranta, chiar daca unele studii au demonstrat ca URS poate fi
efectuata fara acesta. Tecile de acces ureteral permit accesul usor
si repetat la nivelul tractului urinar superior; cu toate acestea,
introducerea acestora poate provoca traumatisme ureterale.

Recomandari Nivel de incredere

Se efectueaza litotritie cu laser cu holmiu: Ridicat
ytriu-aluminiu-garnet (Ho:YAG) 1n cazul
ureteroscopiei (flexibile).

Se extrage calculul doar in conditii de vizualizare | Ridicat
endoscopica directa a acestuia.

Nu se efectueazd montare de stent in cazurile fard | Ridicat
complicatii.

Se propune tratament medical expulsiv in cazul Ridicat
pacientilor cu simptome asociate stentului si dupa
litotritia cu laser Ho:YAG, pentru a facilita
eliminarea fragmentelor.

Nefrolitotomie percutanata (NLP)
Pacientii cu afectiuni hemoragice sau carora li se administreaza
tratament anticoagulant trebuie monitorizati cu atentie inainte si
dupa interventia chirurgicald. Terapia cu anticoagulante trebuie
intrerupta fnainte de NLP.

Contraindicatiile pentru NLP includ:

* ITU netratata;

= tumora la nivelul potentialului tract de acces;
= potentiala tumora renala maligna;

= sarcina.

Bune practici clinice
Atat pozitia in decubit ventral, cat si cea ih decubit dorsal sunt la fel
de sigure. Nefrolitotomia percutanata efectuata cu instrumente de
mici dimensiuni tinde sa fie asociata cu sangerari semnificativ mai
reduse cantitativ, dar durata procedurii tinde sa fie semnificativ mai
lunga.
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Recomandari Nivel de
incredere

Se efectueazi investigatii imagistice pre-procedurale, | Ridicat
inclusiv cu substanta de contrast, daca este posibil, sau
un studiu retrograd la debutul procedurii, pentru a
evalua dimensiunile litiazei si anatomia sistemului
colector cu scopul de a asigura accesul in siguranta la
calculul renal.

Se efectueaza o procedura de nefrolitotomie Ridicat
percutanata ,fara tub” (fara cateter de nefrostomie)
sau complet ,fara tub” (fara cateter de nefrostomie si
fara stent ureteral), in cazurile fara complicatii.

Se efectueaza cultura bacteriana de la nivelul Ridicat
calculilor sau urocultura din urina colectata direct de
la nivelul bazinetului in timpul NLP, daca este
posibil.

Recomandari generale pentru indepartarea
calculilor

Recomandari Nivel de
incredere

Se obtine o uroculturé sau se efectueazd microscopie | Ridicat
urinara Tnainte de planificarea oricarui tratament.

Se exclud sau se trateaza infectiile tractului urinar Ridicat
inainte de indepartarea calculilor.

Se efectueaza profilaxie antibioticd perioperatorie in| Ridicat
cazul tuturor pacientilor aflati in tratament endourologic.

Se efectueaza supravegherea activa a pacientilor cu Scazut
risc ridicat de complicatii trombotice in prezenta unui
calcul caliceal asimptomatic.
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Se decide asupra ntreruperii temporare sau a
substitutiei tratamentului antitrombotic la pacientii cu
risc ridicat, cu avizul medicului internist.

Ridicat

Ureteroscopia retrograda (flexibild) este interventia
preferata in cazul in care indepartarea calculilor este
esentiald, iar tratamentul antitrombotic nu poate fi
intrerupt, deoarece se asociaza cu morbiditate mai
mica.

Ridicat

Calculi ureterali

Tinerea sub observatie a calculilor ureterali este posibila in cazul

pacientilor informati, fara complicatii (infectie, durere
deteriorarea functiei renale).

refractara,

Recomandari

Nivel de
incredere

In cazul in care indepértarea activa a calculilor nu este
recomandata la pacientii cu calculi ureterali de dimensiuni
mici* recent diagnosticati, se tine sub observatie pacientul
pentru inceput, cu evaluare periodica.

Ridicat

Se propune administrarea de a-blocante ca tratament
medical expulsiv, reprezentand una dintre optiunile
terapeutice Tn cazul calculilor ureterali (distali) cu
dimensiuni >5 mm.

Ridicat

Pacientii trebuie informati cu privire la faptul ca
ureteroscopia (URS) are o sansa mai mare de a elimina
toti calculii prin efectuarea unei singure proceduri.

Ridicat

Pacientii trebuie sa fie informati cu privire la faptul ca URS
are o ratd mai ridicata de complicatii prin comparatie cu
litotritia cu unde de soc.

Ridicat

Se efectueaza URS ca tratament de prima linie in cazul
calculilor ureterali (si renali) la pacientii cu obezitate
severa.

Ridicat

*A se vedea datele de stratificare (J Urol, 2007. 178:

2418).
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Indicatie pentru indepartarea activa a calculilor si
selectarea procedurii la nivelul ureterului:

. calculi cu probabilitate redusa de eliminare spontana;

. durere persistenta in pofida medicatiei antialgice adecvate;
. obstructie persistenta;

. insuficienta renala (alterarea functiei renale, obstructie

bilaterala, rinichi unic).

Compozitia presupusa a calculilor ar putea influenta alegerea tipului
de tratament.

Figura 1: Algoritm de tratament in cazul calculilor
ureterali in situatia in care este indicata indepartarea
activa a calculilor (Nivel de incredere: Ridicat)

Calcul ureteral proximal

1. URS (anterograd sau retrograd)
> 10 mm > o swL
<10 mm > SWL sau URS

Calcul ureteral distal*

1. URS
> 10 mm | 2 SwL
<10 mm 4 SWL sau URS

SWL = litotritie cu unde de soc; URS = ureteroscopie.
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calculilor ureterali ca metoda alternativa in cazurile in
care litotritia cu unde de soc nu este recomandata sau
a esuat si nu se poate efectua ureteroscopie
retrograda la nivelul tractului urinar superior.

Recomandare Nivel de
incredere
Se efectueazi extragerea percutanati anterograds a | Ridicat

Calculi renali

Se discuta inca daca toti calculii renali trebuie tratati sau daca
urmarirea anuala este suficienta in cazul calculilor caliceali
asimptomatici care s-au mentinut stabili timp de sase luni.

Recomandari

Nivel de
incredere

Urmarire periodica in cazurile in care nu se
efectueaza tratament pentru calculi renali (initial
dupa o perioada de sase luni, apoi anual, cu
evaluarea simptomelor si a statusului calculilor, fie
prin ecografie, fie prin radiografie reno-vezicala
simpla). Se efectueaza tomografie computerizata
(CT) in cazul in care este necesara o interventie.

Ridicat

Se propune administrarea unui tratament activ
pentru calculi renali in cazul cresterii lor in
dimensiuni, obstructiei de novo, infectiei asociate si
durerii acute si/sau cronice.

Scazut

Se evalueaza compozitia calculilor inainte de a
decide asupra metodei de indepartare, in functie de
antecedentele pacientului, analiza anterioara a
calculilor sau valoarea unitatii Hounsfield (HU) la CT
fara substanta de contrast. Calculii cu densitate >
1000 HU (si cu un grad ridicat de omogenitate) la
tomografia computerizata fara substanta de contrast
sunt mai putin susceptibili de a fi dezintegrati prin
litotritie cu unde de soc.

Ridicat
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Se efectueaza nefrolitotomie percutanaté ca Ridicat
tratament de prima linie in cazul calculilor cu
dimensiuni peste 2 cm.

n cazul calculilor cu dimensiuni mari (>2 cm), se Ridicat
efectueaza ureteroscopie flexibila sau litotritie cu unde
de soc (SWL), in cazurile in care NLP nu reprezinta o
optiune. Cu toate acestea, in astfel de cazuri exista un
risc ridicat n ceea ce priveste necesitatea unei
proceduri suplimentare si montare de stent ureteral.

Se efectueazd NLP sau interventie chirurgicald Ridicat
intrarenala retrograda (RIRS) pentru calicele inferior
renal, chiar si pentru calculi cu dimensiuni >1 cm,
deoarece eficacitatea SWL este limitata (in functie de
factori favorabili si nefavorabili pentru SWL).

Indicatie pentru indepartarea activa a

calculilor si selectarea procedurii la nivel

renal:

= cresterea in dimensiuni a calculilor;

= calculi la pacientii cu risc ridicat de urolitiaza;

= obstructie cauzata de calculi;

 infectie;

= calculi simptomatici (de exemplu durere, hematurie);

= calculi >15 mm;

» calculi <15 mm, n cazul in care monitorizarea nu este o
optiune;

 preferintele pacientului;

= comorbiditati;

 situatia sociala a pacientului (de exemplu profesia sau
deplasarile).

Compozitia posibila a calculilor ar putea influenta alegerea
tipului de tratament.
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Figura 2: Algoritm de tratament in cazul calculilor
renali in situatia in care se recomanda
tratament activ (Nivel de incredere: Ridicat)

Calcul renal
(toti, cu exceptia calculului de la nivelul
calicelui inferior 10-20 mm)
1. NLP
ISl > 2. RIRS sau SWL
10-20 mm > SWL sau Endourologie*
<10 1. SWL sau RIRS
mm 2. NLP
Calcul caliceal inferior
(>20 mm si <10 mm: ca mai sus)
Nu __w SWL sau Endourologie*
Factorin defavoarea [
10-20 mm SWL .
| 1. Endourologie*
b
Da 2. SWL

* Termenul ,endourologie” cuprinde toate interventiile de tip

NLP si URS.
** A se vedea capitolul 3.4.5 din Ghidul complet privind urolitiaza.
NLP = nefrolitotomie percutanatad; RIRS = chirurgie intrarenala
retrogradad; SWL = litotritie extracorporald cu unde de soc; URS
= ureteroscopie.
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Recomandare Nivel de
incredere

Calculii de dimensiuni mari (>2 cm) se trateaza Ridicat

prin ureteroscopie flexibila sau litotritie cu unde

de soc, in cazurile in care nefrolitotomia

percutanata nu reprezinta o optiune. Cu toate

acestea, n astfel de cazuri exista un risc ridicat

n ceea ce priveste necesitatea unei proceduri

suplimentare, cu montare de stent ureteral.

Chirurgie deschisa si laparoscopica

Recomandare Nivel de

incredere

Se propune indepartarea chirurgicala laparoscopica| Ridicat
sau clasica a calculilor in cazurile rare in care
litotritia cu unde de soc, ureteroscopia retrograda
sau anterograda si nefrolitotomia percutanata nu
dau rezultate sau este putin probabil sa aiba
succes.

Complicatii obstructive (,steinstrasse”)

Factorul principal in aparitia steinstrasse este reprezentat de
dimensiunea calculilor. Tratamentul medical expulsiv creste rata
de eliminare a calculilor in cadrul steinstrasse. In situatia in care
eliminarea spontana este putin probabila, se recomanda
continuarea tratamentului steinstrasse.

Recomandari Nivel de
incredere

Steinstrasse asociate infectiei tractului urinar (ITU)/ | Scazut
febra se trateaza, de preferinta, prin nefrostomie
percutanata.
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Steinstrasse trebuie tratat prin litotritie cu unde de
soc sau prin ureteroscopie (in absenta semnelor de
ITU) in cazul prezentei fragmentelor litiazice mari.

Scazut
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Managementul pacientilor cu calculi reziduali

Tn urma tratamentului initial cu SWL, URS sau NLP pot rdméane
fragmente reziduale care necesita interventie suplimentara. Indicatiile
pentru eliminarea activa a calculilor reziduali si alegerea tipului de
interventie au la baza aceleasi criterii ca si in cazul tratamentului
litiazei primare. Tn cazul nisipului format in urma dezintegrarii
calculilor de la nivelul grupului caliceal inferior, terapia prin inversie
asociata cu manevre simultane de percutie mecanica, in conditii de
diureza fortata, poate facilita eliminarea calculilor.

Recomandare Nivel de
incredere

Se efectueazd examene imagistice dupé litotritie cu | Ridicat
unde de soc, ureteroscopie sau ureteroscopie
percutanata anterograda pentru a stabili prezenta
fragmentelor reziduale.

Managementul in cazul unor grupuri specifice de

pacienti cu urolitiaza

Sarcina

Tn cazul in care interventia devine necesara, insertia unui stent

ureteral sau a unui tub de nefrostomie percutanata reprezinta optiuni

terapeutice primare disponibile imediat. Ureteroscopia reprezinta o

- alternativa acceptabila pentru a evita implantul de stent/cateter de
drenaj pe termen lung. Exista o tendinta crescuta de incrustare a

stentului in timpul sarcinii.

Derivatie urinaré

Pacientii cu derivatie urinara prezinta un risc ridicat de formare de
calculi la nivelul sistemului colector renal si al ureterului, al traiectului
derivatiei sau al rezervorului continent.

Vezica neurogena

Pacientii cu vezica neurogena sunt mai predispusi la aparitia
caleulilor urinari. Tn cazul pacientilor cu mielomeningocel, alergia la
latex este frecventa, astfel incat trebuie luate masuri adecvate,
indiferent de tratament.
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Rinichi transplantati

Pacientii cu transplant prezinta un risc suplimentar din cauza
dependentei lor de un singur rinichi, a terapiei de imunosupresie
si a posibilelor tulburari metabolice. Tratamentul conservator al
calculilor de dimensiuni mici si asimptomatici este posibil doar
sub o supraveghere atenta si la pacientii care respecta in
totalitate tratamentul. Calculii care cauzeaza staza/obstructie
urinara necesita o interventie imediata sau drenaj la nivelul

rinichiului transplantat.

Recomandare

Nivel de
incredere

Sarcina

Toate cazurile de urolitiazé necomplicata in
sarcina se trateaza in mod conservator (cu
exceptia cazurilor in care exista indicatii clinice
pentru interventie).

Scazut

Derivatie urinara

Se efectueaza litotomie percutanata pentru
eliminarea calculilor renali de mari dimensiuni la
pacientii cu derivatie urinara, precum si pentru
calculii ureterali care nu pot fi accesati prin abord
retrograd sau care nu pot fi tratati prin litotritie cu
unde de soc.

Ridicat

Rinichi transplantati

Se propune pacientilor cu transplant renal oricare
dintre optiunile actuale de management, inclusiv
litotritia cu unde de soc, ureteroscopia flexibila si
nefrolitotomia percutanata.

Scazut
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Probleme speciale in procesul de eliminare a calculilor

Calculi la nivelul
unui diverticul
caliceal

Litotritie cu unde de soc (SWL), nefrolitotomie
percutanata (NLP) (daca este posibil) sau
interventie chirurgicala renala retrograda
(RIRS).

Chirurgie retroperitoneala laparoscopica.
Pacientii pot deveni asimptomatici in urma
dezintegrarii calculilor (SWL), in timp ce nisipul
format in urma dezintegrarii rdaméane in pozitia
initiala din cauza tijei caliceale nguste.

Rinichi in
potcoava

Afectiunea poate fi tratatd in conformitate cu
optiunile descrise mai sus.

Eliminarea fragmentelor dupa SWL poate fi
deficitara.

Cu ajutorul ureteroscopiei flexibile se pot obtine
rate acceptabile de eliminare completa a
calculilor (SFR).

Calculi la nivelul

pelvina

rinichilor in pozitie

SWL, RIRS, NLP sau interventie chirurgicala
laparoscopica.

Calculi la nivelul
unui rezervor
continent

Fiecare calcul trebuie sa fie luat in considerare
si tratat individual.
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Pacienti cu * Cand JPU necesita corectie, calculii pot fi

obstructie la indepartati prin NLP in asociere cu

nivelul jonctiunii endopielotomie percutanata sau interventie
pieloureterale chirurgicala reconstructiva

(JPV) clasicé/laparoscopicé.

e Ureteroscopie Tn asociere cu
endopielotomie cu laser cu holmiu:
ytriu-aluminiu-garnet.

* Efectuarea unei incizii cu cateter cu balon
Acucise® poate fi luata in considerare, cu
conditia ca respectivii calculi s& nu cada in
incizia pelvi-ureterala.

* Interventia chirurgicala clasica, cu corectarea
obstructiei JPU (pieloplastie) si indepartarea
calculilor reprezinta o optiune fezabila.

Managementul urolitiazei la copii

in cazul copiilor, indicatia pentru SWL si NLP este similar& cu cea
pentru adulti. Tn comparatie cu adultii, copiii elimina fragmente
mai rapid dupa SWL. In cazul procedurilor endourologice, trebuie
sa se tina cont de dimensiunile reduse ale organelor la copii
atunci cand se aleg instrumentele pentru NLP sau URS. Copiii cu
calculi renali cu diametrul de pana la 20 mm (~300 mm?) sunt

candidati ideali pentru SWL.

Recomandari

Nivel de -

incredere

Tn cazul copiilor cu calcul ureteral unic cu

dimensiunea mai mica de 10 mm, se propune ca
optiune terapeutica de prima linie litotritia cu unde de
soc (SWL), daca este posibila localizarea acestuia.

Ridicat

Ureteroscopia reprezinta o alternativa fezabila in
cazul calculilor ureterali care nu pot fi tratati prin SWL.

Ridicat

Tn cazul copiilor cu calculi renali cu diametrul de pana
la 20 mm (=300 mm?) se propune efectuarea SWL.

Ridicat
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- pacienti.

in cazul copiilor cu calculi bazinetali sau caliceali cu | Ridicat
diametrul > 20 mm (~300 mm?) se propune
efectuarea nefrolitotomiei percutanate.

Interventia chirurgicala renala retrograda reprezinta o | Scazut
alternativa fezabila pentru calculii renali cu dimensiuni
mai mici de 20 mm, in toate localizarile.

Expunerea la radiatii si protectia in cadrul procedurilor
de endourologie

Diagnosticul si tratamentul nefrolitiazei se asociaza cu niveluri
ridicate de expunere a pacientilor la radiatii ionizante. Nu exista in
prezent studii care sa estimeze expunerea la radiatii de-a lungul
vietii a persoanelor cu urolitiaza sau riscul ulterior de aparitie a
neoplaziilor. Sunt prezentate mai jos metodele de protectie
recomandate de grupul de experti care au participat la elaborarea
Ghidului EAU privind urolitiaza, destinate reducerii expunerii la
radiatii a pacientilor si a personalului medical implicat Tn interventia
chirurgicala, anestezie si ingrijire.

Masuri de protectie impotriva radiatiilor

Limitarea studiilor sau interventiilor care implica expunere la radiatii la
cele strict necesare din punct de vedere medical.

Implementarea unei fise electronice de imagistica medicala pentru

Efectuarea de studii de imagistica cu doze reduse de radiatii (ecografie,
radiografie reno-vezicala simpla (RRVS), tomosinteza digitala,
tomografie computerizatd cu doza redusa si foarte redusa de radiatii).

Elaborarea si respectarea unui protocol riguros de protectie impotriva
expunerii la radiatii in cadrul departamentului dumneavoastra.

Adoptarea de masuri in conformitate cu principiul expunerii la cel mai
scazut nivel posibil de radiatii ( “as low as reasonably achievable” -
ALARA).

Masurarea si raportarea timpului de fluoroscopie catre medicul chirurg
care efectueaza interventia (se utilizeaza dozimetre si se efectueaza
calcule lunare).
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Printre masurile tehnice de reducere a expunerii la radiatii se numara:

* Reducerea duratei fluoroscopiei;

¢ Limitarea timpului petrecut 1anga pacient;

¢ Utilizarea dozelor mici de radiatii;

* lIradierea doar pentru a observa miscarea;

e Utilizarea intraoperatorie a fluoroscopiei pulsate;

* Fluoroscopie pulsata cu frecventa redusa;

* Campuri colimate;

* Se evita achizitia de imagini digitale si se utilizeaza tehnologia de
stocare a ultimei imagini si de reluare instantanee.

Se utilizeaza instrumente de protectie impotriva radiatiilor (scuturi
toracice, pelvine si tiroidiene, manusi cu plumb sau fara plumb, ochelari
de protectie, protectie cu plumb sub masa de operatie intre sursa de
raze X si medicul chirurg).

Instrumentele de protectie impotriva radiatiilor trebuie intretinute in mod
corespunzator, deoarece orice deteriorare scade eficacitatea acestora
si creste riscul de expunere. Acestea trebuie monitorizate si testate in
mod regulat pentru a li se asigura integritatea.

Trebuie respectata pozitionarea corecta a medicului chirurg si
organizarea corecta a salii de operatie (respectarea legii inversului
patratului, plasarea sursei de raze X sub corpul pacientului, micsorarea
distantei dintre sursa de raze X si pacient, reducerea gradului de
amplificare, evitarea suprapunerii campurilor prin evitarea rotirii bratului
C al dispozitivului in unghiuri extreme, efectuarea interventiei de catre
medic in pozitie ortostatica, nu in pozitie sezand).

Evaluarea profilului metabolic si prevenirea

recidivelor

Dupa eliminarea calculilor, fiecare pacient trebuie incadrat intr-un

grup cu risc scazut sau ridicat de formare a calculilor. Pentru o

clasificare corecta, este obligatorie efectuarea a doua analize:

= 0 analiza fiabild a calculilor prin spectroscopie in infrarosu sau
difractie de raze X;

= analize de baza.

Urolitiaza 359



- lichide care contin calorii

Doar persoanele cu risc ridicat de aparitie a calculilor necesita o
evaluare specifica a profilului metabolic. Tipul de calcul este factorul
decisiv In ceea ce priveste efectuarea de teste diagnostice
suplimentare. Pentru ambele grupuri, se aplica masuri generale de
preventie (a se vedea mai jos).

Masuri generale de preventie

Aport hidric (sfaturi Cantitatea de lichid: 2,5-3,0 I/zi
privind consumul de
lichide)

Apa este lichidul preferat
Diureza: 2,0-2,5 l/zi
Densitatea urinara specifica:
<1.010 g/zi

Sfaturi de nutritie pentru | Alimentatie echilibratg*
o alimentatie echilibrata

Bogata in legume si fibre

Continut normal de calciu: 1-1,2 g/zi
Continut limitat de NaCl: 4-5 g/zi
Continut limitat de proteine animale:
0,8-1,0 g/kg/zi

Sfaturi privind stilul - de| IMC: Mentinerea unui nivel normal al IMC
viatd pentru normalizarea
factorilor de risc general

Activitate fizica adecvata

Echilibrarea pierderilor excesive de lichide

Reducerea consumului de lichide care
contin alcool

Reducerea consumului de sucuri si

Atentionare: Necesarul de proteine depinde de grupa de
varsta; prin urmare, restrictia proteica in copilarie trebuie
gestionata cu atentie.

* A se evita consumul excesiv de suplimente alimentare ce contin
vitamine.

Calculi de oxalat de calciu
Se exclude hiperparatiroidismul prin efectuarea de analize sangvine.
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Recomandari privind tratamentul farmacologic al

pacientilor cu tulburari specifice de compozitie a urinei

(pe baza probelor de urina colectata in decurs de 24 de

ore)

Factor de risc urinar| Tratament propus Nivel de

increder
e

Hipercalciurie Diuretic tiazidic* + citrat alcalin | Ridicat

Hiperoxalurie Limitarea aportului de oxalat Scazut

Hiperoxalurie enterica Citrat de potasiu Scazut
Supliment de calciu Ridicat
Regim alimentar redus in Scazut
grasimi si oxalat

Hipocitraturie Citrat alcalin Ridicat

Hipocitraturie Bicarbonat de sodiu in caz de | Ridicat
intoleranta la citrat alcalin

Hiperuricozurie Alopurinol Ridicat
Febuxostat Ridicat

Excretie crescuta de Consum de sare limitat Ridicat

sodiu

Volum mic de urina Consum sporit de lichide Ridicat

Nivelul ureei indica un Se va evita aportul in exces de | Ridicat

aport ridicat de proteine proteine de origine animala

de origine animala

* Pacientii cu tratament cu hidroclorotiazidd trebuie sfétuiti sa
efectueze periodic control dermatologic, deoarece prezinta
un risc ridicat de a dezvolta un cancer de piele non-melanom
(NMSC). In cazul pacientilor cu antecedente de NMSC,
indicatia de administrare a hidroclorotiazidei trebuie
analizata cu atentie.

Urolitiaza 361



Calcul de oxalat de calciu
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3 Nu se administreaza tratament cu magneziu in cazul pacientilor cu
insuficienta renala

4 Nu existd dovezi ca tratamentul combinat (diuretic tiazidic
+ citrat) sau (diuretic tiazidic + alopurinol) este superior
tratamentului cu diuretic tiazidic Tn monoterapie.

5 Febuxostat 80 mg/zi.

* dovezi de calitate scazuta (a se vedea textul)

** Calciuria este o variabila continug, iar tratamentul poate fi ajustat
in functie de nevoile clinice chiar si atunci c&dnd nivelul acesteia se
afla sub pragul specificat.

*** Pacientii cu tratament cu hidroclorotiazida trebuie sfatuiti sa
efectueze periodic control dermatologic, deoarece prezinta un
risc ridicat de a dezvolta NMSC si unele forme de melanom. in
cazul pacientilor cu antecedente de cancer de piele, indicatia de
administrare de hidroclorotiazida trebuie analizaté cu atentie.

Calculi de fosfat de calciu

Recomandare Nivel de
incredere

In caz de hipercalciurie, se administreaza diuretice | Ridicat
tiazidice.
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Figura 5: Algoritm de diagnostic si tratament in
cazul calculilor de fosfat de calciu

Calouii de brus

v v
Evaluare de baza Evaluare de baza

v v v
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Nivel ridicat al calciului
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. . Hipercalciurie
Trebuie exclusa Trebuie exclusa it
ATR i
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‘ Hipercalciurie ‘

v
Hidroclorotiazida" inifial 25
mglzi panala 50 mlzi

[Hidroclorotiazid® inifial 25
mglzi pana la 50 molzi
clortalidona 25 mgizi
indapamida 2,5 mgizi

Se administreaza L-

metioning 200-500 mg

pentru a menfine pH-
ul urinar intre 5,8 51

62
de3oripezi

* Pacientii cu tratament cu hidroclorotiazida trebuie sfétuiti s&
efectueze periodic control dermatologic, deoarece prezintd un risc
ridicat de a dezvolta NMSC. In cazul pacientilor cu antecedente de
NMSC, indicatia de administrare a hidroclorotiazidei trebuie
analizaté cu atentie.

HPT = hiperparatiroidism; ATR = acidoza tubulara renala; ITU =
infectie a tractului urinar.

Hiperparatiroidism

Nivelurile serice ridicate ale calciului ionic (sau ale calciului total si
albuminei) necesita o evaluare a nivelului hormonului paratiroidian
(parathormonului) intact pentru a confirma sau a exclude
suspiciunea de hiperparatiroidism (HPT). Interventia chirurgicala
este singurul tratament curativ al HPT primar.
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PRPS = hiperactivitatea fosforibosil-pirofosfat sintetazei;
XO = xantin-oxidaza.

Figura 7: Algoritm de tratament in cazul calculilor de
acid uric si al calculilor de urat de amoniu

calculi ce contin urat

Calculi de urat
de amoniu

Calculi de acid uric
Evaluare de baza

Urina hiperacida
pH<55

Evaluare de baza

pH-ul urinei 6,5 ‘

‘ Hiperuricozurie

Citrat alcalin 9-12 > 4,0 mmol/zi
g/zi* > 4,0 mmol/zi si L-metionina
sau Hiperuricemie 200-500 mg de
Bicarbonat de > 380 pmol trei ori pe zi pH
sodiu urinar finta 5,8-
Alopurinol 62
;'25 glceeicripe 103 e Antibiotice
i v l
Doza depinde
de pH-ul urinar 10“()'?3’:‘(}’"’:10'/1‘ Corectarea
izat 9 factorilor care
‘ predispun la
3 formarea calculilor
v de urat de amoniu*
Preventie pH Chemoliza pH
urinar 6,2-6,8 urinar 6,5-7,2
1d: zi

2tid: de trei ori pe zi

3 Un pH ridicat poate duce la formarea de calculi de fosfat de

calciu.

4 Administrarea de alopurinol poate fi benefica in cazul pacientilor
cu excretie ridicata de acid uric.

ITU = infectie a tractului urinar.
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Figura 8: Managementul metabolic in cazul calculilor de

cistina

Pe

Calculi de cistina

v

Evaluare de baza

!

Hidratare adecvata, 3,5 l/zi in
cazul adultilor si 1,5 I/m2de
suprafata corporala in cazul
copiilor, si mentinerea pH-
ului urinar ntre 7,5 si 8,0 prin
administrare de citrati alcalini
sau bicarbonat de sodiu

Excretie de cistina
<3 mmol/d

|

Posibil, tratament
suplimentar cu
tiopronin (in functie
de recidive)

Calculi de struvit/de infectie

A

Excretie de cistind
> 3 mmol/d

v

Tratament suplimentar cu
tiopronin 250 mg/zi pana la
doza maxima de 2000 mg/zi.

Recomandari privind masurile terapeutice | Nivel de
in cazul calculilor de infectie incredere
Extragerea chirurgicala a calculilor cat mai complet | Ridicat
posibil.

n cazul bacteriuriei persistente, se administreaza Ridicat
tratament antibiotic.
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Se administreaza clorura de amoniu, 1 g, de doua sau
trei ori pe zi, pentru a mentine aciditatea urinara.

Scazut

Alternativ, se poate administra metionina, 200-500
mg, de una pana la trei ori pe zi, pentru a mentine
aciditatea urinara.

Scazut

Calculi de 2,8-dihidroxiadenina si calculi de xantina
Ambele tipuri de calculi sunt rare. In principiu, diagnosticul si
prevenirea specifica sunt similare cu cele din cazul calculilor de

acid uric.

Litiaza indusa farmacologic

Litiaza indusa farmacologic apare Tn contextul unui tratament

farmacologic. Exista doua tipuri:

= calculi formati de compusi cristalizati din compozitia

medicamentului;

 calculi formati ca urmare a schimbarii nedorite a compozitiei

urinei Tn cadrul tratamentului farmacologic.

Tratamentul include masuri generale de prevenire si renuntarea

la administrarea respectivelor medicamente.

Calculi cu compozitie necunoscuta

Recomandari
Investigatii Justificarea Nivel de
investigatiilor incredere
Se efectueaza * Antecedente de litiaza Ridicat
anamneza (personale, familiale)
* Obiceiuri alimentare
* Schema de tratament

Urolitiaza 367



sumar de urina

efectueaza masuratori dupa
fiecare mictiune, de cel
putin patru ori pe zi)

Test tip dipstick: leucocite,
hematii, nitriti; proteine, pH
urinar, densitate specifica
Uroculturi

Examen microscopic al
sedimentului urinar (urina
de dimineata)

Testul cu cianura-

nitroprussid (pentru
excluderea cistinei)

Se efectueaza Ecografie in cazul Ridicat
investigatii suspiciunii de urolitiaza
imagistice in scop Tomografie computerizata
diagnostic fara administrare de

substanta de contrast

Determinarea unitatilor

Hounsfield ofera informatii

despre posibila compozitie

a calculilor
Se efectueaza Creatinina Ridicat
analize sangvine Calciu (calciu ionizat sau

calciu total + albumina)

Acid uric
Efectuarea unui Profilul pH-ului urinar (se Ridicat

Examinarile ulterioare depind de rezultatele investigatiilor

enumerate mai sus.
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Urmadrirea urolitiazei

Pacientii cu urolitiaza a tractului urinar sunt predispusi la a
dezvolta simptome, complicatii si reaparitia calculilor. Exista putine
informatii cu privire la modul in care pacientii trebuie urmariti dupa
tratament, neexistand un acord general cu privire la frecventa si
durata urmaririi.

S-a ajuns la un consens in cadrul grupului de experti dupa o
ampla analiza a datelor privind frecventa vizitelor de urmarire. in
populatia generala fara urolitiaza, majoritatea pacientilor s-au
mentinut fara calculi pe parcursul primului an, spre deosebire de
pacientii cu tulburari metabolice. De aceea, se propune o urmarire
mai extinsa in cazul pacientilor cu tulburari metabolice.

Pacientii cu fragmente de dimensiuni mici, <4 mm,
asimptomatici, trebuie urmariti sau programati pentru o interventie,
in functie de optiunea pacientului, in timp ce celor cu calculi de
dimensiuni mari trebuie sa li se propuna, in primul rand,
reinterventie.

Investigatia imagistica propusa consta in radiografie reno-
vezicala simpla si/sau ecografie, in functie de caracteristicile
calculilor si de optiunea medicului. Trebuie propusa efectuarea
unei tomografii computerizate in cazul pacientilor simptomatici sau
ca investigatie imagistica preoperatorie, pentru a se evita o
expunere extinsa la radiatii.
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Examinari imagistice = radiografie simpla RRVS si/sau ecografie

renala in functie de optiunea medicului si de caracteristicile

calculilor. Se ia in considerare efectuarea unui examen CT dacé

pacientul este simptomatic sau dacé se preconizeaza o interventie.

* Medicii pot opta doar pentru urmérire prin efectuarea de examene
imagistice la pacientii cu fragmente cu dimensiunea <2 mm.

a Monitorizarea tratamentului pentru reactii adverse, intoleranta si
complianta.

+ Grupul de experti recomanda reinterventie, insa se poate lua in
considerare o urmarire atenta in cazul anumitor pacienti cu risc
ridicat de reinterventie, in functie de optiunea medicului.

Calculi in vezica urinara

Prevalenta si stratificare

Prevalenta litiazei vezicale este mai mare la barbati. Distributia pe
varste este bimodala: incidenta atingdnd un maxim la copiii cu
véarsta de trei ani din tarile in curs de dezvoltare si la adultii cu varsta
de 60 de ani.

Litiaza vezicala primara sau endemica survine Tn absenta altor
afectiuni ale tractului urinar, fiind intalnita de obicei la copiii din zone
cu o dieta deficitara in proteine de origine animala, hidratare
deficitara si diaree recurenta. Litiaza vezicala secundara survine n

prezenta altor anomalii ale tractului urinar, printre care se numara
- obstructia subvezical&, vezica neurogend, bacteriuria cronica,
prezenta unor corpi straini, inclusiv a cateterelor, diverticulii vezicii
urinare si interventia de augmentare a vezicii urinare sau de
efectuare a unei deviatii urinare. Calculii vezicali migratori sunt acei
calculi care au migrat de la nivelul tractului urinar superior, unde s-
au format, si care pot servi apoi ca punct de plecare pentru
dezvoltarea calculilor vezicali.

Imagistica diagnostica

Exista o lipsa de dovezi in ceea ce priveste investigarea calculilor
vezicii urinare, in special la copii. Ecografia vezicii urinare (in
repletie) are o sensibilitate si o specificitate raportate pentru
detectarea calculilor vezicali intre 20-83% si, respectiv, 98-100%.
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Radiografia reno-vezicala simpla are o sensibilitate de 21-78% la
adulti, iar sensibilitatea creste pentru calculi cu dimensiunea 22,0
cm. In cazul adultilor, in afara de ecografie, tomografia
computerizatd si/sau cistoscopia reprezinta investigatiile
diagnostice de referinta.

Managementul bolii

Calculii vezicali migratori asimptomatici pot sa nu fie tratati in
cazul adultilor. Litiaza vezicala primara si secundara este, de
obicei, simptomatica si este putin probabil se fie eliminata
spontan; de obicei, se recomanda tratament activ. Calculii de
acid uric se pot dizolva prin alcalinizarea urinei pe cale orala,
cand se obtine constant un pH >6,5. Chemoliza prin irigare este
posibila in cazul calculilor de struvit sau de acid uric. A se vedea
capitolul 3.4.4 din Ghidul EAU extins privind urolitiaza, pentru
mai multe detalii. Calculii vezicii urinare pot fi indepartati prin
interventie chirurgicald deschisa, laparoscopica sau
endoscopica (transuretrald sau percutanata) sau laparoscopica
asistata robotic sau prin SWL extracorporala.

Recomandari Nivel de
incredere

Se efectueaza ecografie ca investigatie imagistics de | Ridicat
prima linie in cazul simptomelor care sugereaza
prezenta unui calcul vezical.

Se efectueazi cistoscopie sau tomografia Ridicat
computerizata (CT) sau radiografie reno-vezicala
simpla (RRVS) pentru investigarea adultilor cu
simptome persistente care sugereaza prezenta unui
calcul vezical, daca rezultatul ecografiei este negativ.

Se efectueaza RRVS in cazul adultilor cu calculi Scazut
vezicali confirmati pentru a alege optiunile terapeutice

si de urmarire.
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Toti pacientii cu litiaza vezicala trebuie examinati si Scazut

investigati pentru a stabili cauza formarii calculilor

vezicali, inclusiv prin:

* debitmetrie urinara, reziduu vezical postmictional;

e test de urina tip dipstick, pH urinar, £ urocultura;

¢ evaluarea profilului metabolic si analiza calculilor
(pentru mai multe detalii, a se vedea sectiunile
3.3.2.3 si 4.1 din Ghidul EAU privind urolitiaza).

In cazuri selectionate, se ia in considerare:

¢ investigatia imagistica a tractului urinar superior
(in cazul pacientilor cu antecedente de urolitiaza
sau dureri lombare);

* cisto-uretroscopie sau uretrografie.

in cazul pacientilor adulti, se propune chemolitoliza pe| Scazut
cale orala pentru calculii vezicali radiotransparenti sau
pentru cei cunoscuti a fi de acid uric.

In cazul pacientilor adulti cu litiaza vezicald, se Ridicat
propune efectuarea de cistolitotritie transuretrala,
cand este posibil.

Tn cazul pacientilor adulti, se efectueazi cistolitotritie | Scazut
transuretrala cu un instrument cu flux continuu (de
exemplu, nefroscop sau rezectoscop), cand este
posibil.

- Se propune efectuarea de cistolitotritie percutanats | Ridicat
in cazul pacientilor adulti, cand cistolitotritia
transuretrala nu este posibila sau recomandata.

Se propune efectuarea de cistolitotomie deschis&, in | Scazut
cazul calculilor vezicali de foarte mari dimensiuni, la
adulti si copii.

Se propune efectuarea de cistolitotritie transuretrald | Scazut
n cazul copiilor cu calculi vezicali, cand este posibil.
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Se propune efectuarea de cistolitotritie percutanata Scazut
n cazul copiilor la care cistolitotritia transuretrala nu
este posibila sau este asociata cu un risc ridicat de
strictura uretrala (de exemplu copii mici, interventie
anterioara de reconstructie uretrala si leziuni ale
coloanei vertebrale).

Litotritia deschisa, litotritia laparoscopica si litotritia Scazut
extracorporala cu unde de soc reprezinta tratamente
alternative in cazul in care tratamentul endoscopic
nu este recomandabil la adulti si copii.

Se prefera procedurile ,fara tuburi” (f4ré plasarea Scazut
unui cateter sau tub de dren) in cazul copiilor cu
litiaza vezicala primara si fara infectie, interventie
chirurgicala sau disfunctie vezicala anterioare, in
cazul in care se recomanda cistolitotomie deschisa.
Se personalizeaza urmarirea prin intermediul Scazut
examinarii imagistice pentru fiecare pacient in parte,
deoarece nu exista suficiente dovezi. Factorii care
afecteaza urmarirea includ:

* probabilitatea ca predispozitia functionala care
sta la baza formarii calculilor sa poata fi tratata
(de exemplu TURP);

* riscul metabolic.

Se recomanda terapie cu irigare regulata cu solutie Scazut

salina la adultii si copiii cu interventie de augmentare

a vezicii urinare, rezervor urinar cutanat continent

sau vezica neurogena si fara antecedente de

disreflexie (hiperreflexie) autonoma, pentru a reduce
riscul de reaparitie a calculilor.

Continutul din aceasta scurtd brosura se bazeaza pe
Ghidurile EAU complete (ISBN 978-94-92671-19-6),
disponibile pe website-ul EAU:
http://www.uroweb.org/quidelines.
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A. Salonia (Presedinte), C. Bettocchi, P. Capogrosso, J. Carvalho, G.
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Falcone, M. Gul, A. Kalkanli, L.A. Morgado, U. Milenkovic, G. Russo,
T. Tharakan

Departamentul Ghiduri: J.A. Darraugh

Introducere

Acest document prezinta o imagine de ansamblu succinta a
aspectelor medicale legate de starea de sanatate sexuala si
reproductiva a barbatilor si reprezinta o sinteza a ghidurilor
anterioare privind disfunctia sexuald masculing, infertilitatea
masculing si hipogonadismul masculin.

Hipogonadismul masculin

Hipogonadismul masculin, cunoscut si sub denumirea de deficit de
testosteron, este o afectiune cauzata de activitatea functionala
redusa a testiculelor, cu scaderea consecutiva a sintezei de hormoni
androgeni si/sau afectarea productiei de spermatozoizi. Aceasta
afectiune poate influenta in mod negativ functionarea multor organe
si calitatea vietii (QoL). Prevalenta creste odata cu varsta.



Figura 1: Fiziologia productiei de testosteron
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GnRH = hormonul de eliberare a gonadotropinelor LH =
hormon luteinizant;, FSH = hormon foliculostimulant; T =
testosteron; E2 = 7-f-estradiol; DHEA = dehidroepiandrosteron;
CRH = hormonul de eliberare a corticotropinei.




Evaluarea diagnostica a hipogonadismului cu

debut tardiv

Figura 2: Evaluarea diagnostica a hipogonadismului cu

debut tardiv,

Se verifica simptomele si semnele
sugestive pentru hipogonadism

.

Se verifica daci exista afectiuni metabolice
Se verifici indicatii ale

‘ Se verifica dach exists medicamente si substante care pot interfera cu sinteza/actiunea testosteronului
zaharat

i cu testosteron

v

Se masoard nivelul testosteronului total & jeun, dimineata (7-11 a.m.)
(se ia in considerare mésurarea nivelului PRL in caz de libido scézut sau alte simptome sugestive) (se au in
considerare nivelul SHBG si calcularea fractiunii libere a T, dup caz)
(se are in vedere nivelul LH in cazul in care trebuie investigaté fiziopatologia deficitului de testosteron)

[
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TT <12 nmol/l
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nivel ridicat al LH

Hipogonadism

secundar

substante care pot interfera

‘ metabolice concomitente:

Se verifics daca exista medicamente si

sinteza/actiunea testosteronului.
Se verifica dacd exista afectiuni

obezitate/sindrom metabolic/diabet

cu

zaharat
7 <8 nmol/1 7 <6 nmol/|
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hipofize
i v v
Se verifica dac pot fi eliminate medicamentele sau substantele care pot Fertilitate Posibil
influenta axa hipotalamo-hipofizara. g i tratament
Recomandat tratarea potentialelor afectiun care ar putea interfera —
obezitate/subponderalitate sau alte tulburéri metabolice. o~ specific

v
‘ Se exclud I ale

g ratament cu
gonadotropine

Testare tratament cu testosteron

TT = testosteron total; cFT = testosteron liber calculat; PRL =
prolactind; SHBG = globulina de legare a hormonilor sexuali;
HL = hormon luteinizant; IRM = imagistica prin rezonanta magnetica.




Recomandari privind evaluarea diagnostica a

hipogonadismului cu debut tardiv

Recomandari

Nivel de
incredere

Verificati daca exista afectiuni, medicamente si
substante care pot interfera cu sinteza/actiunea
testosteronului.

Ridicat

Nivelul testosteronului total trebuie masurat
dimineata (intre orele 07:00 si 11:00), a jeun, prin
intermediul unui test de laborator fiabil.

Ridicat

Repetati masurarea testosteronului total in cel
putin doua ocazii separate in cazul in care acesta
este <12 nmol/l si inainte de initierea tratamentului
cu testosteron.

Ridicat

Folositi o cantitate de12 nmol/l (3,5 ng/ml) de
testosteron total ca valoare prag sigura pentru
diagnosticarea hipogonadismului cu debut tardiv
(LOH).

Ridicat

Calculati nivelul globulinei de legare a hormonilor|
sexuali si a fractiunii libere a testosteronului, atunci
cand este inidcat.

Ridicat

Nivelul testosteronului liber calculat <225 pmol/l a
fost propus ca o posibila valoare limita pentru
stabilirea diagnosticului de LOH.

Scazut

Analizati nivelul seric al hormonului luteinizant si al
hormonului foliculostimulant pentru a distinge intre
hipogonadismul primar si cel secundar.

Ridicat

Calculati nivelul de prolactina (PRL) in cazul unui
libido scazut (ori alte semne/simptome sugestive)
si a unui nivel al testosteronului scazut sau la limita

inferioara a normalului.

Ridicat




Se recomanda examinarea imagistica prin Ridicat
rezonanta magnetica (IRM) a glandei hipofize in
hipogonadismul secundar, cu nivel ridicat al PRL
sau simptome specifice ale unei mase hipofizare
si/sau prezenta altor deficite de hormoni hipofizari
in antecedente.

Se recomanda efectuarea unui IRM a glandei Scazut
hipofize in hipogonadismul secundar sever (nivel
al testosteronului total <6 nmol/l).

Recomandari privind screeningul pentru hipogonadism
cu debut tardiv la barbati

Recomandari Nivel de
incredere
Efectuati screening pentru hipogonadismul cu Ridicat

debut tardiv (LOH) (inclusiv in cazul DZ tip 2) doar
in cazul barbatilor simptomatici.

Nu utilizati interviuri organizate si chestionare de Ridicat
autoevaluare pentru screeningul sistematic al LOH,
deoarece acestea au o specificitate scazuta.

Recomandari privind managementul bolii

Recomandari privind rezultatul Nivel de
tratamentului cu testosteron incredere
Nu administrati tratament cu testosteron la Ridicat
barbatii cu functie gonadica normala.

Administrati tratament cu testosteron ca Ridicat

tratament de prima linie la pacientii cu
hipogonadism simptomatic si disfunctie erectila
(DE) usoara.




Utilizati o asociere de inhibitori ai 5
fosfodiesterazei (PDES5I) si tratament cu
testosteron in formele severe de DE, deoarece
poate avea rezultate mai bune.

Scazut

Utilizati tratamente medicale clasice pentru
simptome depresive severe si pentru
osteoporoza.

Ridicat

Nu utilizati tratament cu testosteron pentru
scaderea greutatii corporale si imbunatatirea
statusului cardio-metabolic.

Scazut

Nu utilizati tratament cu testosteron pentru
fmbunatatirea capacitatii cognitive si fortei fizice
la barbatii in varsta.

Ridicat

Recomandari privind alegerea
tratamentului pentru hipogonadismul
cu debut tardiv

Nivel de
incredere

Tratati, cand este indicat, cauzele organice
ale hipogonadismului (de exemplu, mase
hipofizare, hiperprolactinemia etc.).

Ridicat

Recomandati imbunatatirea stilului de viata si
reducerea greutatii corporale (de exemplu,
obezitate); se intrerupe administrarea
concomitenta, cand este posibil, a
medicamentelor care pot afecta sinteza de
testosteron; tratati comorbiditatile inainte de
initierea tratamentului cu testosteron.

Scazut

Informati pacientii in detaliu cu privire la
beneficiile preconizate si reactiile adverse ale
fiecarei optiuni terapeutice. Se alege preparatul
cu testosteron in cadrul unui proces decizional
comun, doar cu pacienti pe deplin informati.

Ridicat

Scopul tratamentului cu testosteron este de a
restabili concentratia serica de testosteron in
cadrul intervalului terapeutic la barbatii tineri.

Scazut




Utilizati geluri cu testosteron mai degraba
decat administrarea de medicamente in
depozite cu eliberare prelungita la initierea
tratamentului, astfel incat acesta sa poata fi
ajustat sau intrerupt in cazul aparitiei reactiilor
adverse legate de tratament.

Scazut

Recomandari privind factorii de risc in
tratamentul cu testosteron

Nivel de
incredere

Efectuati consilierea amanuntita a barbatilor cu
hipogonadism simptomatic care au fost tratati
chirurgical pentru cancerul de prostata (CaP)
localizat si care nu prezinta in momentul actual
semne de boala activa, luand in considerare
tratamentul cu testosteron, subliniind beneficiile
si lipsa unor date suficiente privind siguranta in
contextul urmaririi pe termen lung.

Scazut

Administrati tratament doar pacientilor cu un risc
scazut de recidiva a CaP (de exemplu, nivel al
PSA preoperator <10 ng/ml; scor Gleason <7
[grad 1 conform Societatii Internationale de
Patologie Urological; cT1-2a)*, iar tratamentul
trebuie initiat dupa o perioada de urmarire de cel
putin un an, timp in care nivelul PSA a fost <0,01
ng/ml.

Scazut

Informati pacientii cu privire la faptul ca nu se
cunosc date privind siguranta utilizarii
tratamentului cu testosteron la barbatii tratati
pentru cancer de san.

Ridicat

Se evalueaza factorii de risc cardiovascular
nainte de initierea tratamentului cu testosteron.

Ridicat




Barbatii cu boli cardiovasculare (BCV) cunoscute
trebuie evaluati pentru simptome cardiovasculare
inainte de initierea tratamentului cu testosteron si
trebuie evaluati si monitorizati clinic cu atentie pe
durata tratamentului.

Ridicat

Tratati cu prudenta barbatii cu hipogonadism si
BCV, tromboembolism venos sau insuficienta
cardiaca cronica preexistente, care necesita
tratament cu testosteron, printr-o monitorizare
clinica atenta si prin masurarea regulata a
hematocritului (care nu trebuie sa depaseasca
54%) si a nivelului de testosteron.

Scazut

Trebuie excluse antecedentele familiale de|
tromboembolism venos fnainte de initierea
tratamentului cu testosteron.

Ridicat

Monitorizati nivelul testosteronului, hematocritul
la trei, sase si douasprezece luni de la initierea
tratamentului cu testosteron si apoi anual. O
valoare a hematocritului >54% trebuie sa
determine intreruperea tratamentului cu
testosteron si flebotomie. Reintroduceti
tratamentul cu testosteron cu o doza mai mica,
odata ce valoarea hematocritului s-a normalizat
si luati in considerare trecerea la preparate
topice cu testosteron.

Ridicat

Evaluati pacientii cu policitemia vera si pe cei
cu risc ridicat de crestere a valorii
hematocritului la fiecare trei luni pe parcursul
primului an de tratament cu testosteron si,
ulterior, cel putin la fiecare sase luni.

Ridicat

Evaluati nivelul PSA total la supravietuitorii CaP
la trei, sase si douasprezece luni pe parcursul
primului an de tratament cu testosteron si,
ulterior, anual.

Ridicat




*Conform grupurilor EAU de risc pentru recidiva biochimica a
cancerului de prostata localizat sau local avansat (a se vedea
Ghidul EAU privind cancerul de prostata, 2023).

Disfunctie erectila

Disfunctia erectila (DE) este definita ca fiind incapacitatea
persistenta de a obtine si de a mentine o erectie suficienta
pentru a permite o performanta sexuala satisfacatoare.
Disfunctia erectila poate afecta sanatatea fizica si psihosociala
si poate avea un impact semnificativ asupra calitatii vietii
pacientilor si a partenerilor acestora. Exista din ce in ce mai
multe dovezi ca DE poate fi, de asemenea, un simptom precoce
al bolii coronariene si al bolii vasculare periferice; prin urmare,
DE nu trebuie privita doar ca o problema legata de calitatea
vietii, ci si ca un potential semnal de alarma in ceea ce priveste
bolile cardiovasculare (BCV).




Evaluare diagnostica

Figura 3: Evaluarea diagnostica minima (evaluare de
baza) la pacientii cu disfunctie erectila

Pacient cu DE (auto-raportata)

)

‘ Anamneza medicala si psihosexuala (cu utilizarea unor instrumente validate, de exemplu IIEF)
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(daca nu a fost evaluat in ultimele 12 luni)

i

Testosteron total (proba recoltata
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DE = disfunctie erectild; IIEF = Indicele international al functiei

erectile.



Tabelul 1: Stratificarea riscului cardiac (conform
celui de-al 2-lea si al 3-lea Consens de la
Princeton)

Categorie cu risc
scazut

Categorie cu risc

intermediar

Categorie cu
risc ridicat

Asimptomatic,

<3 factori de risc
pentru boala
coronariana
(excluzand sexul)

=3 factori de risc
pentru boala
coronariana
(excluzand sexul)

Aritmii cu risc ridicat

Angina pectorala
stabila, usoara
(evaluata si/sau n
curs de tratament)

Angina pectorala
stabila, moderata

Angina pectorala
instabila sau
refractara

IM anterior, fara

IM recent

IM recent (<2

complicatii (>2, <6 saptamani) |saptamani)
IVS/ICC IVS/ICC IVS/ICC

(clasa | sau Il NYHA) | (clasa lll NYHA) (clasa IV NYHA)
Post- Sechele non- Cardiomiopatie

revascularizare
coronariana reusita

cardiace ale bolii
aterosclerotice (de
exemplu, accident
vascular cerebral,
boala vasculara
periferica)

hipertrofica
obstructiva si alte
cardiomiopatii

Hipertensiune arteriala
controlata

Hipertensiune
arteriala
necontrolata

Boala valvulara
cardiaca usoara

Boala valvulara
cardiaca
moderata pana la
severa

BAC = boala arteriala coronariana; ICC = insuficienta cardiaca




congestiva; IVS = insuficienta ventriculara stanga; IM= infarct
miocardic; NYHA = New York Heart Association.



Tabelul 2: Indicatii privind testele de diagnostic
specifice

DE primara (care nu este cauzata de o afectiune organica
dobandita sau de o tulburare psihogena).

Pacienti tineri cu antecedente de traumatisme pelvine sau
perineale, care ar putea beneficia de o interventie chirurgicala
cu tenta curativa de revascularizare sau angioplastie.

Pacienti cu deformari peniene care ar putea necesita
interventie chirurgicala de corectie (de exemplu, boala
Peyronie, curbura congenitala a penisului).

Pacienti cu tulburari psihiatrice sau psihosexuale complexe.

Pacienti cu tulburari endocrine complexe.

Testele specifice pot fi efectuate la solicitarea pacientului
sau a partenerului acestuia.

Motive medico-legale (de exemplu, implantarea unei proteze
peniene pentru a demonstra DE in stadiu avansat, abuz
sexual).

Tabelul 3: Teste de diagnostic specifice

Tumescenta si rigiditate peniana nocturna (NTPR) utilizand
Rigiscan®

Testare vasculara:

- Administrare injectabila intracavernoasa de medicamente
vasoactive

- Ecografie vasculara duplex peniana, in dinamica
- Cavernosometria si cavernosografia peniana,

cu perfuzie, in dinamica
- Arteriografie la nivelul arterei pudendale interne

Teste endocrinologice specializate

Evaluare psihodiagnostica specializata




Recomandari privind diagnosticul
disfunctiei erectile

Nivel de
incredere

Efectuati o anamneza medicala si sexuala completa
n cazul fiecarui pacient care se prezinta cu
disfunctie erectila (DE). Se iau in considerare
dezvoltarea psihosexuala, inclusiv factorii de stres
de pe parcursul vietii, aspectele culturale si modelul
cognitiv/de gandire al pacientului in ceea ce priveste
performanta sexuala personala.

Ridicat

Utilizati un chestionar validat referitor la DE pentru a
evalua toate aspectele legate de functia sexuala

(de exemplu, Indexul international al functiei
erectile) si efectul unei metode de tratament
specifice.

Ridicat

Includeti examenul fizic tintit in evaluarea initiala a
barbatilor cu DE pentru a identifica afectiunile
medicale subiacente si comorbiditatile genitale care
se pot asocia cu DE.

Ridicat

Evaluati analize de laborator de ruting, inclusiv
nivelul glucozei, profilul lipidic si testosteronul total,
pentru a identifica si trata factorii de risc reversibili
si factorii ce tin de stilul de viata si care pot fi
modificati.

Ridicat

Includeti efectuarea de teste diagnostice specifice
n cadrul evaluarii initiale a DE, in contextul
afectiunilor prezentate in Tabelul 1.

Ridicat




Managementul bolii
Figura 4: Algoritmul de management al disfunctiei
erectile
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(evaluarea unui cadru etiologic detaliat)

v
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‘ Rezultat necorespunzator al tratamentului ‘

y
- ‘ Implant de protezi peniani ‘
DE = disfunctie erectild; PDES5I = inhibitori ai fosfodiesterazei de tip 5;
LI-SWT = tratament cu unde de soc de intensitate redusa.




Tabelul 4: Rezumatul principalelor date de
farmacocinetica in cazul celor patru PDE5I aprobati in
prezent de catre EMA pentru tratamentul disfunctiei

erectile*

Parametru Sildenafil, | Tadalafil | Vardenafil,| Avanafil,
100 mg ,» 20 mg 20 mg 200 mg

Cmax 560 pg/l 378 g/l 18,7 pgl/l 5,2 pg/l

Tmax 0,8-1 ore 2 ore 0,9 ore 0,5-0,75

(mediana) ore

T1/2 2,6-3,7 17,5 ore 3,9 ore 6-17 ore
ore

ASC 1.685 8.066 56,8 11,6 pg.h/l
ug.h/l ug.h/l ug.h/l

Legarea de 96% 94% 94% 99%

proteine

Biodisponibilitat | 41% NA 15% 8-10%

e

* Stare de repaus alimentar, doza recomandata mai mare. Adaptare
date dupé declaratiile EMA privind caracteristicilor produselor.

Cmax = concentratie maximd; Tmax = timpul pané la atingerea
concentratiei plasmatice maxime; T1/2 = timp de injumétatire ca
urmare a eliminarii de la nivel plasmatic;

ASC = aria de sub curba sau curba evolutiei in timp a concentratiei

serice.

Tabelul 5: Reactii adverse frecvente in cazul celor
patru PDESI aprobati in prezent de EMA pentru

tratamentul disfunctiei erectile*

Reactie Sildenafil | Tadalafil | Vardenafil | Avanafil,
adversa 200 mg
Cefalee 12,8% 14,5% 16% 9,3%




Hiperemie 10,4% 4.1% 12% 3,7%
Dispepsie 4,6% 12,3% 4% mai putin
frecventa
Congestie [1,1% 4,3% 10% 1,9%
nazala
Ameteli 1,2% 2,3% 2% 0,6%
Tulburari 1,9% <2% Fara
de vedere
Dureri de 6,5% <2%
spate
Mialgie 5,7% <2%

*Adaptare date dupd declaratiile EMA privind caracteristicile

produselor.

Tabelul 6: Modele de proteze peniene disponibile pe

piata

Proteze semi-
rigide

Proteze gonflabile

Cu doua piese

Cu trei piese

AMS Tactra™
[Boston Scientific]

AMS Ambicor™
[Boston Scientific]

Titan™ [Coloplast]

Genesis™ Titan OTR
[Coloplast] NB™ (cu baza

fngusta)

[Coloplast]

Titan Zero Degree™
Tube™ AMS 700 CX™
[Promedon] [Boston Scientific]

ZS1100™ [Zephyr]

AMS 700 LGX™
[Boston Scientific]




Virilis II™ [Subrini]

AMS 700 CXR™
[Boston Scientific]

ZS1 475™ [Zephyr]




Recomandari privind tratamentul
disfunctiei erectile

Nivel de
incredere

Evaluati toti pacientii cu privire la informatiile
inadecvate/incorecte despre mecanismul de actiune
si modalitatile de administrare ale medicamentelor,
deoarece acestea sunt principalele cauze ale lipsei
de raspuns la inhibitorii de fosfodiesteraza de tip 5
(PDES5I).

Scazut

Utilizati terapia cognitiv-comportamentala ca
modalitate de abordare psihologica (includeti si
partenerul) in asociere cu tratament medical pentru
a maximiza rezultatele tratamentului.

Ridicat

Discutati cu pacientii la care se va efectua
prostatectomie radicala (indiferent de tehnica
chirurgicala) despre riscul de disfunctii sexuale,
altele decat disfunctia erectila (DE), inclusiv
scaderea libidoului, modificari ale orgasmului,
anejaculare, boala Peyronie si modificari ale
dimensiunii peniene.

Ridicat

Initiati schimbari ale stilului de viata si modificarea
factorilor de risc Thainte sau in acelasi timp cu
initierea tratamentului pentru DE.

Ridicat

Tratati mai intai cauza curabila a DE, in cazul
in care este identificata.

Scazut

Administrati PDES5I ca optiune terapeutica de prima
linie.

Ridicat

Administrati alprostadil topic/intrauretral ca
tratament alternativ de prima linie la pacientii bine
informati care nu doresc sau nu sunt eligibili
pentru tratamentul vasoactiv cu administrare orala.

Scazut

Administrati alprostadil topic/intrauretral ca
tratament alternativ de prima linie la pacientii
bine informati care nu doresc sa li se
administreze injectii intracavernoase sau la
pacientii care prefera un tratament mai putin

Scazut




invaziv.

Administrati injectii intracavernoase ca
tratament alternativ de prima linie la
pacientii bine informati sau ca tratament de
linia a doua.

Ridicat

Administrati tratament cu unde de soc de intensitate
scazuta (LI-SWT) cu/fara administrare de PDES5I la
pacientii cu disfunctie erectila vasculara usoara sau
ca tratament alternativ de prima intentie la pacientii
bine informati care nu doresc sau nu sunt eligibili
pentru terapia vasoactiva cu administrare orala sau
care doresc utilizarea unei optiuni curative.

Scazut

Efectuati LI-SWT cu/fara tratament cu PDESI la
pacientii cu DE vasculara care nu prezinta raspuns
adecvat la administrarea de PDES5I.

Scazut

Utilizati dispozitive cu vid de sustinere a erectiei, ca
tratament de prima linie la pacientii bine informati,
care au raporturi sexuale rare si comorbiditati ce
necesita gestionare non-invaziva, non-farmacologica
a DE.

Scazut

Nu administrati plasma imbogatita cu trombocite
pentru a trata DE Tn afara cadrului unui studiu clinic.

Scazut

Efectuati implant de proteza peniana in cazul in care
alte tratamente esueaza sau in functie de
preferintele pacientului.

Ridicat

Initiati tratamente pro-erectile cat mai curand posibil

dupa prostatectomia radicala/interventia chirurgicala
pelvina si alte tratamente curative pentru cancerul de
prostata.

Scazut

Datele sunt inadecvate pentru a sustine utilizarea
unui regim specific de reabilitare peniana dupa
prostatectomie radicala.

Ridicat




Tulburari ejaculatorii

Ejacularea este un proces fiziologic complex, compus din
emisie Si expulzie si care este mediat prin intermediul unor cai
neurologice si hormonale interconectate. Orice afectiune care
afecteaza aceste cai poate provoca o gama larga de tulburari
ejaculatorii.

Tabelul 7: Spectrul tulburarilor ejaculatorii

Ejacularea precoce

Ejacularea tardiva sau inhibata
Anejaculare

Ejacularea dureroasa
Ejaculare retrograda
Anorgasmie

Hematospermie

Evaluare diagnostica

Recomandari privind evaluarea Nivel de
diagnostica a ejacularii precoce incredere
Efectuati diagnosticul si clasificarea ejacularii Ridicat

precoce (EP) pe baza antecedentelor medicale si
sexuale, care trebuie sa includa evaluarea timpului
de latenta ejaculatorie intravaginala (IELT)
(autoestimat), a controlului perceput, a stresului si a
dificultatilor interpersonale cauzate de disfunctia
ejaculatorie.

Tn practica clinica, utilizati fie IELT masurat cu Scazut
cronometrul, fie IELT autoestimat.

in practica clinica curents, utilizati rezultatele raportate | Scazut
de pacienti.




in cadrul evaluarii initiale a EP, efectuati examinare Ridicat
fizica pentru a identifica anomaliile anatomice care se
pot asocia cu EP sau cu alte disfunctii sexuale, in
special disfunctia erectila.

Nu efectuati analize de laborator sau teste de Ridicat
neurofiziologie, in mod obisnuit. Acestea trebuie
ghidate doar de rezultatele specifice ale anamnezei
sau ale examinarii fizice.

Managementul bolii

Recomandari privind tratamentul ejacularii| Nivel de
precoce incredere

Tratati intai disfunctia erectila (DE), alte disfunctii Ridicat
sexuale sau o eventuala infectie urogenitala (de
exemplu, prostatita).

Administrati fie dapoxeting, fie spray cu Ridicat
lidocaina/prilocaina ca tratament de prima linie pentru
ejacularea precoce (EP) pe toata durata vietii.

Utilizati agenti anestezici topici in afara Ridicat
indicatiilor terapeutice aprobate, ca tratament
alternativ posibil la tratamentul oral cu inhibitori
selectivi ai recaptarii serotoninei (ISRS).

Utilizati cu prudenta tramadol in afara Ridicat
indicatiilor terapeutice aprobate, ca tratament
alternativ posibil, la cerere, la tratamentul la
cerere cu ISRS.

Administrati inhibitori ai fosfodiesterazei de tip 5 Ridicat
singuri sau Tn asociere cu alte tratamente in cazul
pacientilor cu EP (fara DE).

Utilizati terapie psihologica/comportamentala in Scazut
asociere cu tratament farmacologic in gestionarea
EP dobandite.




Administrati cu prudenta acid hialuronic injectabil
ca optiune de tratament pentru EP in comparatie
cu alte metode de tratament mai bine
reglementate.

Scazut

Recomandari privind managementul
hematospermiei recurente

Nivel de
incredere

Efectuati anamneza medicala si sexuala completa si
examinare fizica detaliata.

Ridicat

Efectuati screening pentru cancer de prostata la
barbatii cu varsta 240 de ani si hemotospermie
persistenta.

Scazut

Luati in considerare efectuarea de examinari
imagistice neinvazive (TRUS si IRM) in cazul
barbatilor cu varsta 240 de ani sau al barbatilor de
orice varsta cu hematospermie persistenta sau
refractara.

Scazut

Luati in considerare metode invazive, cum ar fi
cistoscopia si veziculoscopia, atunci cand metodele
non-invazive nu duc la rezultate concludente.

Scazut




Figura 5: Managementul ejacularii precoce*

Diagnosticul clinic al ejacularii precoce bazat pe
antecedentele pacientului +/- partenerului

« Timpul pana la ejaculare (IELT)

= Gradul perceput de control al ejaculdrii

* Gradul de deranj/stres

« Debutul si durata EP

= Probleme de ordin psihosocial/relationale

= Anamneza

= Examinare fizica

A

Tratamentul ejacularii precoce
Consilierea/educarea pacientului Discutarea
optiunilor de tratament

Daca EP este secundara DE, Tratati DE intai sau concomitent

A

= Tratament farmacologic (recomandat ca optiune
terapeutica de prima linie in EP de lunga durata)
o Optiuni de tratament la cerere aprobate pentru EP:
Dapoxetina si spray cu lidocaina/prilocaina
o Tratamentele in afara indicatiilor terapeutice aprobate
includ utilizarea zilnica, cronica, a antidepresivelor
(ISRS sau clomipramina) sau tramadol la cerere.
= Tratament combinat (tratament farmacologic si terapie
comportamentald)

*Adaptare dupa Lue et al., 2004.
DE = disfunctie erectild; EP = ejaculare precoce.

IELT = timpului de latenta ejaculatorie intravaginald; ISRS = inhibitor
selectiv al receptorilor pentru serotonind.



Figura 6: Algoritmul de management al hematospermi
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Libido scazut

Definirea libidoului a fost intotdeauna o provocare din cauza
caracterului complex al acestuia si a faptului ca poate fi
conceptualizat in multe moduri diferite. Conform ICD-10, lipsa sau
pierderea libidoului trebuie privita ca o problema principala, fara ca
aceasta sa fie insotita de alte tulburari sexuale, cum ar fi DE. In
Manual de diagnostic si clasificare statistica a tulburarilor mintale
(DSM-V), tulburarea de libido scazut la barbati a fost definita ca ,lipsa
(sau absenta) persistenta sau recurenta a gandurilor sau fanteziilor
sexuale sau erotice si a dorintei de activitate sexuala”. Aprecierea
acestei lipse este efectuata de catre medic, luand in considerare alti
factori care pot afecta functia sexual&, cum ar fi varsta si factorii
socio-culturali din viata unei persoane. Conform celei de-a patra
Conferinte internationale de medicina sexuala (ICSM-1V), definitia
tulburarii de libido scazut la barbati a fost propusa ca fiind ,/ipsa sau
absenta persistenta sau recurenta a gandurilor sau fanteziilor
sexuale sau erotice si a dorinfei de activitate sexuala (principiu
clinic)”.

Tabelul 8: Lista cauzelor frecvente ale libidoului scazut
la barbati

Deficit de androgeni

Hiperprolactinemie

Furie si anxietate

Depresie

Relatie conflictuala

Accident vascular cerebral

Tratament cu medicamente antidepresive
Epilepsie

Sindrom de stres posttraumatic
Insuficienta renala

Boala coronariana si insuficienta cardiaca




Imbatranire

Infectie cu HIV

Culturism si tulburari alimentare

Disfunctie erectila

Prostatitd/sindrom dureros pelvin cronic

Interventie psihologica

Exista putine date privind eficacitatea terapeutica a interventiei
psihologice. In consecinta, recomandarile trebuie interpretate cu
prudenta. Interventiile psihologice cu accent pe strategiile cognitive
si comportamentale pot fi benefice in ceea ce priveste libidoul
scazut (LSD) la barbati, la fel si tratamentele de tip mindfulness.
Deoarece ambii parteneri din cadrul cuplului pot experimenta
schimbari legate de Tnaintarea in véarsta in mod concomitent si
interdependent, ar putea fi utila abordarea nevaoilor privind
sanatatea sexuala a cuplului care imbatraneste (inclusiv LSD) ca
un intreg, mai degraba decéat tratarea pacientului individual.

Managementul bolii

Recomandari privind tratamentul Nivel de
libidoului scazut incredere

Efectuati diagnosticul si clasificarea libidoului scazut | Scazut
(LSD) pe baza antecedentelor medicale si sexuale,
care ar putea include utilizarea unor chestionare
validate.

Examenul fizic trebuie inclus in evaluarea initiala a | Scazut
LSD pentru a identifica anomaliile anatomice care se
pot asocia cu LSD sau cu alte disfunctii sexuale, in
special disfunctia erectila.

Efectuati analize de laborator pentru a exclude Ridicat
tulburarile endocrine.




Modificati tratamentele cronice care pot avea Scazut
impact negativ asupra libidoului.

Administrati tratament cu testosteron daca LSD | Ridicat
se asociaza cu semne si simptome de deficit de
testosteron.

Curbura peniana

Curbura peniana congenitala (CPC) este rezultatul unei dezvoltari
disproportionate a tunicii albuginea la nivelul corpurilor peniene si nu
se asociazd cu malformatii uretrale. Tn majoritatea cazurilor, curbura
este ventrala, dar poate fi laterala si, rareori, dorsala.

Evaluare diagnostica

Efectuarea unei anamneze medicale si sexuale este, de regula,
suficienta pentru a stabili diagnosticul de CPC. Pacientii se prezinta
la medic, de obicei, la pubertate, deoarece curbura devine mai
evidenta Tn timpul erectiei, iar o curbura severéa poate face ca actul
sexual sa fie dificil sau imposibil. Examinarea fizica in timpul erectiei
(autofotografie sau dupa injectarea intracavernoasa de
medicamente vasoactive) este utild pentru a documenta curbura si a
exclude alte patologii.

Managementul bolii

Tratamentul acestei afectiuni il constituie corectia chirurgicala
amanata pana dupa pubertate. Tratamentele chirurgicale pentru
CPC au, in general, aceleasi principii ca in cazul bolii Peyronie (BP).
Interventia Nesbit cu excizia unei elipse de la nivelul tunicii
albuginea reprezinta tratamentul chirurgical optim, dar au fost
descrise si utilizate multe alte tehnici. Tehnicile de plicaturare sunt
utilizate pe scara larga, inclusiv tehnicile care produc o anulare a
rotirii corpurilor peniene. De cele mai multe ori, este necesara incizia
si deplasarea fasciculului neurovascular penian dorsal pentru a evita
pierderea sensibilitatii si ischemia glandului penian.



Recomandari privind tratamentul Nivel de
curburii peniene congenitale incredere

Utilizati tehnici de plicaturare cu sau fara Ridicat
incizie la nivelul fasciculului neurovascular
(medial/lateral) pentru o corectie
satisfacatoare a curburii, desi in prezent nu
exista o tehnica chirurgicala optima.

Boala Peyronie

O trauma (traumatisme sau leziuni microvasculare repetitive) la
nivelul tunicii albuginea este cea mai larg acceptata ipoteza privind
etiologia bolii. Cicatrizarea anormala a plagilor duce la remodelarea
tesutului conjunctiv intr-o placa fibrotica. Formarea unei placi
fibrotice la nivel penian poate duce la o curbura care, daca este
severa, poate impiedica penetrarea vaginala. Cele mai frecvente
comorbiditati si factori de risc asociati sunt diabetul zaharat,
hipertensiunea arteriald, dislipidemia, cardiopatia ischemica,
afectiunile autoimune, DE, fumatul, consumul excesiv de alcool,
nivelul scazut de testosteron si interventiile chirurgicale pelvine (de
exemplu, prostatectomia radicalad). -

Se pot distinge doua faze ale bolii. Prima faza este faza inflamatorie
activa, care se poate asocia cu erectii dureroase si cu un nodul sau
o placa palpabila la nivelul tunicii peniene; de obicei, dar nu
intotdeauna, incepe sa se dezvolte o curbura a penisului. A doua
faza este faza fibrotica, cu formarea de placi dure, palpabile, care
se pot calcifica, cu stabilizarea bolii si dezvoltarea deformarii
peniene.

Evaluare diagnostica

Scopul evaluarii initiale este de a obtine informatii cu privire la
simptome si la durata acestora (de exemplu, durere n timpul
erectiei, noduli palpabili, deformare, lungime si circumferinta peniene
si functie erectild). Este important sa se obtina informatii privind
disconfortul



provocat de simptome si despre potentialii factori de risc pentru DE
si BP.

Recomandari privind evaluarea Nivel de
diagnostica a bolii Peyronie incredere
Efectuati anamneza medicala si sexuala a Ridicat

pacientilor cu boala Peyronie (BP), care include
durata bolii, durerea in timpul erectiei, deformarea
peniana, dificultatile de intromisiune vaginald/anala
din cauza deformarii invalidante si disfunctiei
erectile (DE).

Efectuati examinare fizica, inclusiv evaluarea Ridicat
placilor palpabile, a lungimii penisului extins sau in
erectie, a gradului de curbura (auto-fotografiere,
testarea erectiei asistata de pompa de vid sau
erectie indusa farmacologic) si a oricaror alte boli
asociate (de exemplu, contractura Dupuytren,
boala Ledderhose) la pacientii cu BP.

Utilizati metoda de injectare intracavernoasa in Scazut
stabilirea diagnosticului de BP pentru a asigura o
evaluare obiectiva a curburii penisului in timpul
erectiei.

Utilizati chestionarul specific pentru BP, in special | Scazut
in cadrul studiilor clinice, dar nu este obligatorie
utilizarea generala a acestuia in practica clinica
curenta.

Nu efectuati ecografie (US), tomografie Scazut
computerizata sau imagistica prin rezonanta
magnetica pentru a evalua dimensiunea placii si
deformarea, in practica clinica curenta.




Efectuati ecografie Doppler peniana in cazul | Scazut
evaluarii diagnostice a DE, pentru a evalua
anatomia sistemului vascular penian si
hemodinamica la nivel penian si pentru a
evalua localizarea si gradul de calcificare al
placilor, in special inainte de interventia
chirurgicala.

Managementul bolii
Tratament nechirurgical

Tabelul 9: Tratamente conservatoare pentru boala
Peyronie

Tratamente orale

Medicamente antiinflamatoare nesteroidiene (AINS)

Inhibitori ai fosfodiesterazei de tip 5 (PDE5I)

Tratamente intralezionale

Verapamil

Nicardipina

Colagenaza Clostridium

Interferon 2B

Acid hialuronic

Toxina botulinica

Tratamente topice

Gel H-100

Altele

Dispozitive de tractiune

Tratament multimodal

Tratament extracorporal cu unde de soc

Dispozitiv cu vid de sustinere a erectiei




Recomandari privind tratamentul non-
chirurgical al bolii Peyronie

Nivel de
incredere

Oferiti tratament conservator pacientilor care nu sunt|
eligibili pentru interventie chirurgicala sau in cazul in
care pacientul nu doreste interventie chirurgicala.

Ridicat

Efectuati consilierea detaliata a pacientilor in ceea ce
priveste toate optiunile de tratament disponibile si
rezultatele acestora inainte de initierea oricarui
tratament.

Ridicat

Nu oferiti tratament oral cu vitamina E, P, tamoxifen,
pentoxifilina, colchicina si esteri acetilici ai carnitinei
pentru tratamentul bolii Peyronie (BP).

Ridicat

Administrati medicamente antiinflamatorii
nesteroidiene ca tratament al durerii peniene in faza
acuta a BP.

Ridicat

Efectuati tratament extracorporal cu unde de soc
(ESWT) ca tratament al durerii peniene in faza acuta
a BP.

Scazut

Administrati inhibitori ai fosfodiesterazei de tip 5
pentru a trata disfunctia erectila concomitenta sau in
cazul in care deformarea determina dificultati in
cadrul actului sexual cu intromisiune, pentru a
optimiza intromisiunea.

Scazut

Oferiti administrarea intralezionala de interferon alfa-
2b la pacientii cu curbura dorsala sau laterala stabila
>300 care doresc o procedura minim invaziva.

Ridicat

Propuneti administrarea intralezionala de colagenaza
Clostridium histolyticum la pacientii cu BP stabila si
curbura dorsala sau laterala stabila >30o, care
solicita tratament non-chirurgical, cu toate ca efectul
tip placebo este ridicat.

Ridicat

Nu oferiti administrarea intralezionala de tratament
cu steroizi pentru a reduce curbura peniana,

dimensiunea placii sau durerea.

Ridicat




Nu oferiti intralezional plasma imbogatita cu Scazut
trombocite sau acid hialuronic, fie in monoterapie, fie
n asociere cu un tratament cu administrare orala,
pentru a reduce curbura penisului, dimensiunea
placii sau durerea, in afara cadrului unui studiu clinic.
Nu oferiti ESWT pentru a imbunatati curbura Ridicat
peniand si a reduce dimensiunea placii.
Oferiti utilizarea dispozitivelor de tractiune peniana | Scazut
si a dispozitivelor cu vid pentru a reduce deformarea
penisului sau ca parte a unei abordari terapeutice
multimodale, desi datele privind rezultatele sunt
limitate.

Tratament chirurgical

Recomandari privind tratamentul Nivel de
chirurgical al bolii Peyronie incredere
Efectuati tratament chirurgical doar cand boala Ridicat

Peyronie (BP) a fost stabila timp de cel putin trei
luni (fara durere sau agravare a deformarii), ceea
ce se intdmpla de obicei dupa douasprezece luni
de la debutul simptomelor, iar actul sexual este
compromis din cauza deformarii.

Evaluati lungimea penisului, severitatea curburii, | Ridicat
functia erectila (inclusiv raspunsul la
farmacoterapie in caz de disfunctie erectila [DE]) si
asteptarile pacientului inainte de interventia
chirurgicala.




Utilizati proceduri de scurtare a tunicii, ca prima
optiune de tratament pentru curbura peniana
congenitala si pentru BP cu lungime adecvata a
penisului si rigiditate, curbura mai scazuta si
absenta deformarilor complexe (tip clepsidra sau
balama). Tipul de procedura utilizat depinde de
optiunea medicului chirurg si de preferintele
pacientului, deoarece nicio procedura nu s-a
dovedit a fi superioara celorlalte.

Scazut

Utilizati proceduri de scurtare a tunicii, in cazul
pacientilor cu BP si functie erectila normala, fara
o lungime adecvata a penisului, cu curbura
severa sau in prezenta deformarilor complexe
(tip clepsidra sau balama). Tipul de grefa utilizat
depinde de optiunea medicului chirurg si de
factori specifici pacientului, deoarece niciun tip
de grefa nu s-a dovedit a fi superior celorlalte.

Scazut

Utilizati tehnicile de glisare cu mare precautie,
deoarece exista un risc semnificativ de complicatii
care pot schimba viata pacientului (de exemplu,
necroza glandului).

Ridicat

Nu Utilizati grefe din material sintetic in cadrul
tratamentului chirurgical reconstructiv al BP.

Ridicat

Efectuati implant de proteza peniana, cu sau fara
proceduri suplimentare de indreptare (modelare,
plicaturare, incizie sau excizie cu sau fara grefa),
la pacientii cu BP cu DE care nu raspund la
tratamentul farmacologic.

Ridicat




Figura 7: Algoritm de tratament pentru boala
Peyronie
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Anomalii ale dimensiunii penisului si dismorfofobie

Penisul de dimensiuni reduse reprezinta o provocare atat in ceea ce
priveste diagnosticul, cat si tratamentul. Pana in prezent, nu exista
un consens privind dimensiunea standard a penisului. Tulburarile
legate de dimensiunea penisului includ: micropenisul; penisul
singropat” dobandit la adult; sindromul de anxietate legata de
dimensiunea redusa a penisului; si tulburarea dismorfica peniana
legata de tulburarea dismorfica corporala.

Tabelul 10 Clasificarea afectiunilor clinice
subiacente unei afectiuni determinata de
dimensiunea redusa a penisului sau a
dismorfofobiei la adult

Denumire Etiologie Definitie | Patogeneza| Prevalenta,
de grup %
Scurtare Dobandita Expunerea | Penisul NA
peniana redus3 a Jingropat”
aparenta axei dobandit la
(falsd) . . adulti

penisului

in

conditiile

unei

dimensiuni

normale a

penisului
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_per?iané 5 dimensiuni | M
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contextul ro.p|c
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dezyoltéri genetice
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afectiuni epispadi
. as
congenital
e
Scurtare Dobandita Scurtarea/mi |- Boala NA
peniana csorarea Peyronie
intrinseca corpului - Prostatectomi
cavernos in e radicala
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dobandit Rgdpteraple
' Priapism cu
flux scazut
* Interventii
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multiple la
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penisului (de
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sau infectie la
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protezei
peniene [PP])

 Eveniment
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nivel penian
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traumatica
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pentru cancer
penian)




Tulburarea Dobandita Defectul sau | Dismorfofobia 1,8-9,5
dismorfica imperfectiune peniana
corporala a percepute
de catre o
persoana in
legatura cu
aspectul sau
fizic, urmate
de suferinta
semnificativa
sau de
afectarea
unor domenii
importante
ale vietii sale.

Recomandari privind clasificarea Nivel de
penisului de dimensiuni scazute incredere

Efectuati o examinare detaliata a zonei genitale in | Ridicat
cazul tuturor barbatilor si, in special, la barbatii cu
valoare a IMC >30, cu antecedente de lichen
sclerotic sau de cancer penian si cu acuze privind
dificultati urinare/sexuale sau cu aspect cosmetic
nesatisfacéator, pentru a exclude prezenta unei
afectiuni de tip penis ,ingropat” dobandit la adult

(AABP).

Utilizati sisteme de clasificare pentru a defini Scazut
prezentarea clinica si managementul chirurgical al

AABP.

Cercetati prezenta tulburarii dismorfice Ridicat

corporale/tulburarii dismorfice peniene la pacientii
cu penis de dimensiuni normale care se plang de
dimensiunea redusa a penisului lor.

Diagnostic



Recomandari privind diagnosticul de Nivel de
penis de dimensiuni scazute incredere

Efectuati o anamneza medicala si sexuala Ridicat
completa in cazul fiecarui pacient care se plange
de dimensiunea redusa a penisului sau.

Efectuati masurarea lungimii penisului intins (de | Scazut
la jonctiunea cutanata pana la varful glandului
sau dorsal de la osul pubian pana la varful
glandului) pentru a defini lungimea penisului.

Masurati dimensiunile penisului in stare flasca Scazut
si Tn erectie pentru a evalua in detaliu
lungimea penisului.

Masurati circumferinta peniana in cazul fiecarui | Scazut
pacient care reclama dimensiunea redusa a
penisului.

Utilizati chestionare validate pentru a depista Scazut
tulburarea dismorfica corporala (BDD) in cazul
unui penis de dimensiuni normale.

Utilizati chestionare validate (de exemplu, IIEF- | Scazut
15, BAPS) pentru a evalua functia sexuala
initiala si parerile pacientului privind
dimensiunea peniana.

Indrumati pacientii cu suspiciune de BDD spre Ridicat
consiliere Tn domeniul sanatatii mintale.

Abordare terapeutica

Recomandari privind managementul non-| Nivel de
chirurgical al penisului de dimensiuni incredere
scazute




Luati in considerare efectuarea de psihoterapie in
cazul in care sunt identificate comorbiditati
psihopatologice sau cand o dinamica relationala
negativa poate sta la baza solicitarii de
augmentare peniana.

Ridicat

Luati in considerare utilizarea tratamentului de
tractiune peniana ca tratament conservator pentru
a creste lungimea penisului.

Scazut

Nu Utilizati dispozitive cu vid de sustinere a
erectiei pentru a creste lungimea penisului.

Scazut

Administrati tratament endocrinologic pentru a
restabili dimensiunea peniana la baietii cu
micropenis sau cu tulburari de dezvoltare sexuala.

Ridicat

Nu Administrati tratament cu testosteron sau alte
tratamente hormonale pentru a creste
dimensiunea peniana la barbati dupa pubertate.

Ridicat

Recomandari Tratament chirurgical

Nivel de
incredere

Penis ,,ingropat” dobéndit la adulti (AABP)

Informati Pacientii pe larg cu privire la beneficiile si
complicatiile tratamentului chirurgical pentru AABP.

Ridicat

Initiati modificari ale stilului de viata si ale
factorilor de risc, in special pierderea in greutate,
pentru a reduce la minimum complicatiile
tratamentului chirurgical pentru AABP si pentru a
optimiza rezultatele interventiei chirurgicale.

Ridicat

Pot fi luate in considerare tehnici de reconstructie
chirurgicala ca tratament pentru AABP.

Scazut

Scurtare peniana intrinseca congenitala




Efectuati tratament chirurgical de reconstructie
peniana pentru AABP in centre cu volum mare de
activitate.

Ridicat

Efectuati eliberarea ligamentului suspensor (SLR),
faloplastia ventrala si
lipoplastia/liposuctia/lipectomia tesutului adipos
suprapubian ca tratament pentru alungirea
penisului.

Scazut

Discutati pe larg posibilele complicatii legate de
SLR, faloplastie ventrala si
lipoplastia/liposuctia/lipectomia tesutului adipos
suprapubian.

Ridicat

Efectuati reconstructia peniana totala pentru a
restabili anatomia genitala la pacientii afectati de
micropenis congenital.

Scazut

Scurtare peniana dobandita

Nu Recomandati implantul de proteza peniana,
alungirea de tip segmentar a penisului sau tehnica
de glisare in cazul pacientilor care solicita optiuni
de alungire peniana.

Ridicat

Efectuati reconstructia peniana totala pentru a
restabili anatomia genitala in cazul persoanelor
care sunt barbati din punct de vedere genetic, cu
insuficienta peniana din cauza pierderii post-
traumatice.

Scazut




Cresterea circumferintei peniene

Recomandari

Nivel de
incredere

Informati Pacientii pe larg cu privire la riscurile si
beneficiile tehnicilor de marire a circumferintei
peniene.

Ridicat

Nu Utilizati silicon, parafina si vaselina in cadrul
tratamentului de marire a circumferintei peniene.

Ridicat

Utilizati acid hialuronic, agenti de umplere a
tesuturilor moi si injectarea de tesut adipos
autolog in cadrul tratamentului de marire a

circumferintei peniene.

Scazut

Nu Utilizati acid hialuronic, agenti de umplere a
tesuturilor moi si injectarea de tesut adipos autolog
in cadrul tratamentului de marire a circumferintei

peniene, la barbatii cu tulburare dismorfica peniana.

Scazut

Nu Utilizati grefe pentru marirea circumferintei
peniene, deoarece aceasta este considerata o
metoda experimentala.

Ridicat

Nu Utilizati structuri biodegradabile si implantul
subcutanat penian (Penuma®) in cadrul
tratamentului de marire a circumferintei peniene,
deoarece acestea sunt considerate metode
experimentale.

Ridicat




Figura 8: Managementul penisului de dimensiuni
scazute

2 penisului

‘Anamnezs medicals si psihosexuald (cu utiizarea unor instrumente validate, de
exemplu BASP)
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[
| - ] ] ]

Scurtare penians Dimensiuni peniene , fals”

dobandita reduse (AABP):
Eliberarea ligamentulu Terapie de tractiune.
suspensor (Scazut) peniand (scazut)

congenitala intrinsecse

‘ Dot peaars ‘

Se respects

Evaluare psihosexuals.
managementul AABP

(Ridicat) ‘

Faloplastie Reconstructie peniana
ventrals/scrotoplastie total (Ridicat)
(scizu)

Nerecomandat:

Liposuctia fesutului adipos « Alungirea penisului Suspiciune de tulburare

(sczzut) l l
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Eliberarea ligamentului suspensor|

Cresterea circumferintel peniene

+ Agenti de umplere a tesuturilor
moi** (scazut)

+ Structuri biodegradabile i
implant (protez3) peniana
subcutanat (Experimenta,
Scaut)

* Lungimea penisului trebuie masurata prin intinderea acestuia atéat
de la jonctiunea cutanaté peno-pubiana la varful glandului (STT),
cét si de la osul pubian la varful glandului (BTT).

# Nu existd dovezi care sa recomande un tratament in detrimentul
altuia.

**Acidul hialuronic (AH), Acidul poli-L-lactic (PLA), metacrilatul de
hidroxietil, polimetilmetacrilatul (PMMA), hidrogelul de
polialchilamida (PAAG) si hidroxiapatita de calciu sunt considerati
agenti de marire a circumferintei peniene, cu administrare
injectabild. Desi dovezile sunt de nivel scézut, existd mai multe
dovezi in favoarea AH, PLA si PMMA. Nu Utilizati silicon, parafind
sau vaselina (nivel ridicat de dovezi impotriva folosirii lor).



Nivelul de incredere al recomandarilor este descris intre
paranteze, acolo unde este cazul.



Priapismul

Priapismul este o erectie persistenta in absenta stimularii sexuale,
care nu dispare. Acesta poate fi clasificat in priapism ischemic, non-
ischemic si priapism recurent sau intermitent.

Priapismul ischemic (cu flux scazut sau venoocluziv)
Priapismul ischemic este o erectie persistenta caracterizata de
rigiditatea corpilor cavernosi si de flux arterial slab sau absent la
nivelul corpilor cavernosi. Priapismul ischemic este cel mai frecvent
subtip de priapism, reprezentand >95% din toate episoadele de
priapism.

Evaluare diagnostica

Tabelul 11 Aspecte cheie in efectuarea anamnezei in
priapism

Durata erectiei
Prezenta si severitatea durerii
Episoade de priapism in antecedente si tipul de tratament

Functia erectila actuala, in special utilizarea oricaror tratamente
prescrise pentru mentinerea functiei erectile sau a suplimentelor
alimentare.

Utilizarea de medicamente si droguri recreationale

Siclemie, hemoglobinopatii, stari de hipercoagulabilitate,
vasculite

Traumatism la nivelul pelvisului, perineului sau al penisului




Tabelul 12 Constatari principale in priapism

Priapism Priapism non-
ischemic ischemic
Corpi cavernosi complet | Tipic Rareori
rigizi
Durere peniana Tipic Rareori
Gazometrie peniana Tipic Rareori
anormala
Anomalii hematologice Uneori Rareori
Injectie intracavernoasa | Uneori Uneori
recenta
Traumatism perineal Rareori Tipic

Tabelul 13 Valori uzuale ale gazometriei sangvine

Sursa pO2 pCO2 pH
(mmH | (mmHg
9) )

Sange arterial normal (aer |>90 <40 7,40

din incapere) (valori similare
se intalnesc in priapismul

arterial)

Sange venos mixt normal (aer |40 50 7,35
din incapere)

Priapism ischemic <30 >60 <7,25

(primul aspirat de la
nivelul corpilor)

pCO,, presiunea partiald a dioxidului de carbon; pO,, presiunea
partiald a oxigenului.



Figura 9: Diagnosticul diferential al priapismului

Analiza
gazometriei

sangvine peniene

US = ultrasonografie

Recomandari privind diagnosticul Nivel de
priapismului ischemic incredere
Efectuati o anamneza completa pentru a stabili Ridicat
diagnosticul care poate contribui la identificarea

subtipului de priapism.

Efectuati examinarea fizica a organelor genitale, Ridicat

perineului si abdomenului in cadrul evaluarii
diagnostice.




Tn ceea ce priveste analizele de laborator, Efectuati | Ridicat
hemoleucograma completa, numaratoare de
leucocite cu formula leucocitara, numaratoare de
trombocite si profilul coagulérii. Tn functie de
anamneza si de rezultatele clinice si de laborator,
trebuie efectuate analize de laborator suplimentare
specifice. La copiii cu priapism, Efectuati o evaluare
completa a tuturor cauzelor posibile.




Efectuati screening pentru hemoglobinopatii
la pacientii cu priapism de flux scazut, care
prezinta un risc ridicat de siclemie sau
talasemie.

Ridicat

Efectuati gazometrie sangvina din sangele
aspirat de la nivel penian pentru a face
diferenta intre priapismul ischemic si cel
non-ischemic.

Ridicat

Efectuati ecografie duplex color peniana si
perineala inainte de aspirare pentru a face
diferenta intre priapismul ischemic si cel non-
ischemic.

Ridicat

Efectuati imagistica prin rezonanta magnetica a
penisului in cazurile de priapism ischemic
prelungit sau de priapism refractar, ca mijloc
suplimentar de predictie a viabilitatii musculaturii
netede.

Scazut

Efectuati arteriografie pudendala selectiva in
cazul in care se intentioneaza efectuarea de
tratament prin embolizare pentru priapismul non-
ischemic.

Ridicat

Managementul priapismului ischemic
Tratamentul este secvential si, in caz de esec terapeutic,

medicul va trece la urmatoarea faza.




Figura 10: Managementul medical si chirurgical al
priapismului ischemic

Masuri conservatoare initiale

* Anestezia locald a penisului

* Inserati un ac tip fluture cu calibru mare (16-18 G) prin gland in corpii cavernosi sau direct, cu abord
lateral, in corpul cavernos (pe ambele parti)

* Aspirati sdnge de la nivel cavernos pand se obtine sange arterial rosu intens

Irigare cavernoasa
« Efectuati irigare cu ser fiziologic cu concentratie 0,90%

Terapia intracavernoasa

* Seinjecteaza intracavernos un agonist al receptorilor adrenergici

* Tratamentul actual de prima linie consta in administrarea de fenilefrind*, cu fractii de 200 pg care se
injecteaza la fiecare 3-5 minute pand cand se obtine detumefierea peniand (doza maxima de fenilefrind
este de 1 mein decursde 1 ord) * J.

Tratament chirurgical
Instalarea unui sunt chirurgical

* Seiafn considerare efectuarea de implant primar la nivel penian daca episodul de priapism dureaza de
mai mult de 48 de ore

(*) La copii, se va reduce doza de fenilefrind. Poate avea ca
reactie adversa hipertensiune arteriald semnificativa si trebuie
utilizaté cu prudenta la barbatii cu afectiuni cardiovasculare.
Monitorizarea pulsului si a tensiunii arteriale este recomandaté la
toti pacientii in timpul administrarii si timp de o ora dupé aceea.
Este contraindicata in cazul barbatilor cu antecedente de boala
cerebro-vasculara si hipertensiune arteriald semnificativa.



Figura 11: Algoritm de management chirurgical al
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IRM= imagistica prin rezonanta magnetica,; IPP = implant de

proteza peniana; Pl = priapism ischemic.

intracavernoase de agenti vasoactivi, inlocuiti

unui medicament simpatomimetic, ca prima etapa.

aspirarea de sange cu injectarea intracavernoasa a

Recomandari privind tratamentul Nivel de
priapismului ischemic incredere
Tratamentul priapismului ischemic trebuie initiat Ridicat

cat mai devreme posibil (in decurs de patru pana

la sase ore) si trebuie urmata o abordare

etapizata.

Tn primul rand, Efectuati decomprimarea corpului | Ridicat
cavernos prin aspirare peniana si eliminare pana

cand se obtine sénge rosu proaspat.

Tn cazul priapismului secundar injectiilor Ridicat




Tn cazul priapismului care persista in pofida
aspirarii, treceti la urmatoarea etapa, reprezentata
de injectarea intracavernoasa a unui medicament
simpatomimetic.

Ridicat

n cazurile care priapismul persista in ciuda
aspirarii si a injectarii intracavernoase a unui
medicament simpatomimetic, repetati acesti pasi
fnainte de a lua in considerare interventia
chirurgicala.

Ridicat

Priapismul ischemic asociat cu siclemia Tratati
in acelasi mod ca priapismul ischemic idiopatic.
Se asigura alte masuri de sustinere (hidratare
pe cale intravenoasa, administrare de oxigen cu
alcalinizare cu bicarbonat, transfuzii de schimb
sangvin), dar nu se amana tratamentul initial la
nivelul penisului.

Ridicat

Treceti la tratament chirurgical doar in cazul in
care aspirarea de sange si injectarea
intracavernoasa a medicamentelor
simpatomimetice nu au avut rezultate.

Ridicat

ntai, Efectuati sunt distal chirurgical si se
asociaza cu o procedura de tunelizare, daca
este necesar.

Scazut

Procedurile proximale pot fi utilizate in cazurile de
esec al suntului distal (<48 de ore) sau la
pacientii care nu doresc sa efectueze procedura
imediata de implant penian.

Scazut

Anticoagularea perioperatorie si postoperatorie
poate reduce recidiva priapismului.

Scazut

Implantul de proteza peniana poate fi preferat in
locul suntului proximal, in special in cazul
priapismului prelungit (>48 de ore) sau refractar.

Scazut




Implantul de proteza poate fi luat in considerare in | Scazut

cazul unei prezentari tardive (>48 de ore) si in
acele cazuri refractare la tratamentul prin injectare
si sunt distal.

Daca s-a efectuat un sunt, atunci implantul de Ridicat

proteza peniana trebuie amanat pentru a reduce la
minimum riscul de infectie si eroziune a implantului.

Decizia cu privire la tipul de proteza care urmeaza
sa fie montata depinde de compatibilitatea
pacientului, de experienta medicului chirurg si de
disponibilitatea si costul echipamentelor. Daca se
implanteaza o proteza peniana maleabila, aceasta
poate fi schimbata ulterior cu un implant penian
gonflabil.

Ridicat

Pacientii trebuie informati detaliat cu privire la
riscurile si beneficiile implantului in cazul
prezentarii tardive a unui episod de priapism
refractar.

Scazut

Priapismul in situatii speciale

Priapism recurent sau intermitent

Priapismul recurent sau intermitent este asemanator priapismului
ischemic prin faptul ca prezinta flux scazut si cu caracteristici de
ischemie si, daca nu este tratat, poate duce la fibroza peniana

semnificativa, siclemia fiind cea mai frecventa cauza.

similara cu episoadele de priapism ischemic.

Recomandari privind tratamentul Nivel de
priapismului recurent sau intermitent incredere
Gestionati Fiecare episod acut intr-o maniera Ridicat




Administrati tratamente hormonale (in principal,
agonisti sau antagonisti de hormoni eliberatori
de gonadotropind) si/sau antiandrogeni, pentru
prevenirea episoadelor viitoare la pacientii cu
recidive frecvente. Nu Utilizati astfel de
tratamente inainte de a ajunge la maturitate
sexuala.

Scazut

Initiati tratament cu inhibitori ai fosfodiesterazei
de tip 5 doar cand penisul este in stare flasca.

Scazut

Administrati digoxina, agonisti a-adrenergici,
baclofen, gabapentina sau terbutalina doar la
pacientii cu recidive frecvente si necontrolate.

Scazut

Se auto-administreaza temporar injectii
intracavernoase la domiciliu cu medicamente
simpatomimetice pentru tratamentul episoadelor
acute pana la ameliorarea priapismului ischemic.

Scazut

Priapismul non-ischemic (cu flux crescut sau arterial)
Priapismul non-ischemic este semnificativ mai putin frecvent decét
cel ischemic, reprezentand doar 5% din toate cazurile de priapism.
Efectuarea unei anamneze complete este obligatorie si in cadrul
diagnosticului de priapism non-ischemic si urmeaza principiile

descrise in Tabelul 11.

Recomandari privind diagnosticul Nivel de
priapismului non-ischemic incredere
Efectuati o anamneza completa pentru a stabili Ridicat
diagnosticul, care poate contribui la identificarea

subtipului de priapism.

Efectuati examinarea fizica a organelor genitale, | Ridicat

perineului si abdomenului in cadrul evaluarii
diagnostice.




Efectuati examen neurologic in cazul in care se
suspecteaza priapism neurogenic non-ischemic.

Ridicat

Ca analize de laborator, Efectuati
hemoleucograma completa cu formula
leucocitara si profilul coagularii.

Ridicat

Efectuati gazometrie sangvina din sangele
aspirat de la nivel penian pentru a face diferenta
ntre priapismul ischemic si cel non-ischemic.

Ridicat

Efectuati ecografie duplex color peniana si
perineala pentru a face diferenta intre priapismul
ischemic si cel non-ischemic.

Ridicat

Efectuati arteriografie pudendala selectiva in
cazul in care se intentioneaza efectuarea de
tratament prin embolizare pentru priapismul non-
ischemic.

Ridicat

Recomandari privind tratamentul
priapismului non-ischemic

Nivel de
incredere

Deoarece priapismul non-ischemic nu reprezinta
o urgenta, Efectuati tratament definitiv la
alegerea medicului curant.

Scazut

Optati pentru o abordare conservatoare constand
in efectuarea de compresie perineala specifica,
in prima etapa. Se ia in considerare terapia de
deprivare de androgeni doar in cazul adultilor.

Scazut

Efectuati embolizare arteriala selectiva in cazul
in care tratamentul conservator a esuat.

Ridicat

Efectuati Prima embolizare arteriala selectiva
utilizadnd materiale temporare.

Scazut




Repetati procedura cu materiale temporare sau Scazut
permanente in cazul priapismului non-ischemic
recurent in urma embolizarii arteriale selective.

Rezervati ligatura chirurgicala selectiva a unei Scazut
fistule ca o ultima optiune terapeutica, atunci cand
au esuat embolizari arteriale repetate.

Infertilitatea masculina

JInfertilitatea este incapacitatea unui cuplu activ din punct de vedere
sexual si care nu utilizeazad metode contraceptive de a obtine o
sarcina spontana in decurs de un an” (Organizatia Mondiala a
Sanatatii 2000).

Evaluare diagnostica

Trebuie efectuata intotdeauna o evaluare specifica a pacientului de
sex masculin, care trebuie sa includa: antecedente medicale si
reproductive; examen fizic; spermograma — cu respectarea stricta a
valorilor de referinta ale Organizatiei Mondiale a Sanatatii (OMS)
privind caracteristicile materialului seminal uman si evaluarea
statusului hormonal. Alte investigatii (de exemplu, analize genetice si
imagistice) pot fi necesare in functie de caracteristicile clinice si de
rezultatele spermogramei.

Spermograma

O examinare andrologica completa este intotdeauna indicata in
cazul in care spermograma prezintd anomalii in comparatie cu
valorile de referinta (Tabelul 14).



Tabelul 14: Limitele inferioare ale intervalului de
referinti (percentilele 5 si Il 95% ale acestora)
ale caracteristicile materialului seminal

Parametru 2010 2021 Limita
Limita inferioara a
inferioar | intervalului de
aa referinta
interval | (If 95%)
ului de
referint
a
(11 95%)

Volumul spermei (ml) 1,5(1,4- |1,4(1,3-1,5)
1,7)

Numar total de 39 (33-46) | 39 (35-40)

spermatozoizi

(10e/ejaculat)

Concentratia de 15 (12-16) | 16 (15-18)

spermatozoizi (10s/ml)

Motilitate totala (PR + NP, %) |40 (38-42) |42 (40-43)

Motilitate progresiva (PR, %) |32 (31-34)|30 (29-31)

Vitalitate (spermatozoizi vii, %) | 58 (55-63) | 54 (50-56)

Morfologia 4 (3,0-4,0) | 4 (3,9-4,0)

spermatozoizilor

(morfologii normale,

%)

Alte valori prag consensuale

pH >7,2 >7,2

Leucocite peroxidaza- <1,0 <1,0

pozitive (10e/ml)

Testare pentru anticorpi anti-spermatozoid




Test MAR <50 Fara valori de referinta

(aglutinarea bazate pe dovezi.

spermatozoizilor Fiecare laborator

mobili cu particule, trebuie sa Tsi

%) stabileasca intervalele
normale de referinta
prin testarea unui
numar suficient de
mare de barbati cu
fertilitate normala.

Test de aglutinare (aglutinarea | <50 Fara limite de referinta

spermatozoizilor mobili cu
particule, %)

bazate pe dovezi.

Functia glandelor seminale

ejaculatul spermatic
(mU/ejaculat)

accesorii

Zinc n ejaculatul spermatic 22,4 224
(umol/ejaculat)

Fructoza in ejaculatul 213 213
spermatic (umol/ejaculat)

o~ glucozidaza neutra in 220 220

IT = interval de incredere; MAR = reactia antiglobulinica mixta, NP =
non-progresiv; PR = progresiv (motilitate a+b).

* Distributia datelor din populatie este prezentata cu intervale
unilaterale (extremitétile intervalului de date din populatia de
referinta). Percentila a 5-a inferioaré reprezinta nivelul sub care au
fost inregistrate doar rezultatele a 5% dintre barbatii din populatia de

referinta.

Recomandari privind procedura de diagnostic al

infertilitatii masculine

Recomandari

Nivel de
incredere




Includeti o evaluare concomitenta a starii de Ridicat

fertilitate, inclusiv a rezervei ovariene, a partenerei,
n timpul stabilirii diagnosticului si gestionarii
barbatului infertil, deoarece acest lucru ar putea
influenta procesul decizional in ceea ce priveste
momentul si strategiile terapeutice (de exemplu,
tehnica de reproducere asistata (ART) versus
interventie chirurgicala).

Efectuati anamneza, examinare fizica si analize ale
materialului seminal complete, deoarece acestea
sunt componentele esentiale ale evaluarii infertilitatii
masculine.

Ridicat

Tn practica medicala curenta, Utilizati volumul
testicular determinat cu ajutorul orhidometrului
Prader ca alternativa fiabila al volumului testicular
masurat ecografic (US).

Scazut

Efectuati spermograma in conformitate cu cele mai
recente indicatii si criterii de referinta din Manualul
de laborator pentru examinarea si prelucrarea
materialului seminal uman al OMS (ed. a 6-a) sau in
conformitate cu versiunea anterioara (ed. a 5-a)
pana la adoptarea oficiald si completa a
parametrilor nou-publicati.

Ridicat

Efectuati o evaluare andrologica completa in cazul
tuturor barbatilor cu infertilitate in cadrul cuplului,
in special cand rezultatele a cel putin doua
spermograme consecutive sunt anormale.

Ridicat

Recomandati consilierea barbatilor infertili sau a
barbatilor cu parametri anormali ai materialului
seminal cu privire la riscurile pentru sanatate.

Scazut




Efectuati evaluare a profilului hormonal, inclusiv a
nivelului seric al testosteronului total si al
hormonului foliculostimulant/hormonului luteinizant
in cazurile de oligozoospermie si azoospermie.

Scazut

Oferiti analiza standard a cariotipului si consiliere
genetica in cazul tuturor barbatilor cu azoospermie si
oligozoospermie (numar spermatozoizi <10
milioane/ml) in scop diagnostic.

Ridicat

Nu Efectuati analize pentru microdeletiile
cromozomului Y la barbatii cu azoospermie
obstructiva pura, deoarece spermatogeneza va fi
normala.

Ridicat

Testarea pentru microdeletia cromozomului Y poate
fi propusa in cazul barbatilor cu o concentratie a
spermatozoizilor <5 milioane de spermatozoizi/ml,
dar trebuie sa fie obligatorie in cazul barbatilor cu o
concentratie a spermatozoizilor <1 milion de
spermatozoizi/ml.

Ridicat

Barbatii cu microdeletie Yq si partenerele acestora
care doresc sa recurga la injectare
intracitoplasmatica de spermatozoizi (ICSI) trebuie
informati cu privire la faptul ca microdeletia se va
transmite la fii, dar nu si la fiicele lor.

Ridicat

Se incearca prelevarea de sperma de la nivel
testicular (orice tip) la pacientii cu deletii complete
care includ regiunile aZFa si aZFb, deoarece
acestea reprezinta un indicator de prognostic
nefavorabil pentru prelevarea de sperma in timpul
interventiei chirurgicale.

Ridicat




in cazul béarbatilor cu anomalii structurale ale
vaselor deferente (absenta unilaterala sau bilaterala
fara agenezie renald), barbatul si partenera sa
trebuie testati pentru mutatii ale genei regulatorului
de conductanta transmembranara al fibrozei
chistice, care trebuie sa includa testarea mutatiilor
punctiforme frecvente si a alelei 5T.

Ridicat

Propuneti consiliere genetica tuturor cuplurilor cu o | Ridicat
anomalie genetica descoperita in urma unei

investigatii clinice sau genetice si pacientilor care

sunt purtatori ai unei (potentiale) afectiuni ereditare.

Oferiti monitorizare endocrina pe termen lung si Ridicat

tratament medical adecvat in cazul barbatilor cu
sindrom Klinefelter.




Nu Efectuati, in mod obisnuit, testarea speciilor
reactive de oxigen in cadrul diagnosticului si
managementului partenerului masculin dintr-un cuplu
infertil.

Scazut

Efectuati teste pentru identificarea fragmentarii ADN-
ului spermatozoizilor in cadrul evaluarii cuplurilor cu
pierderi de sarcina recurente in urma conceptiei
naturale si a ART sau a barbatilor cu infertilitate
inexplicabila.

Ridicat

Efectuati examinarea ecografica a scrotului la
pacientii cu infertilitate, deoarece prezinta un risc
ridicat de cancer testicular.

Scazut

n cazul barbatilor infertili cu leziuni testiculare
nedeterminate detectate ecografic, luati in
considerare o discutie in cadrul unei echipe
multidisciplinare cu privire la metodele de diagnostic
invaziv (de exemplu, biopsie testiculara ghidata
ecografic cu examen histopatologic extemporaneu
versus orhidectomie radicala versus supraveghere),
n special daca sunt prezenti factori de risc
suplimentari pentru neoplazie.

Scazut

Efectuati ecografie transrectala in cazul unei
suspiciuni de obstructie distala partiala sau
completa.

Ridicat

Luati in considerare efectuarea de investigatii
imagistice pentru anomalii renale la barbatii cu
anomalii structurale ale vaselor deferente si fara
dovezi de maodificari ale regulatorului de
conductanta transmembranara al fibrozei chistice.

Ridicat

Afectiuni speciale si entitati clinice relevante

Criptorhidia

Criptorhidia este cea mai frecventa anomalie congenitala la nivelul
organelor genitale masculine; la varsta de un an, aproximativ 1%




dintre copiii de sex masculin nascuti la termen prezinta criptorhidie.
Aproximativ 30% dintre testiculele necoborate nu se pot palpa si pot
fi localizate in cavitatea abdominala.



Recomandari Nivel de

incredere
Nu Administrati tratament hormonal pentru Ridicat
criptorhidie la barbati dupa varsta pubertatii.
Tn cazul in care criptorhidia se corecteazé la Ridicat

varsta adulta, Efectuati biopsie testiculara
simultana, pentru detectarea neoplaziei
intratubulare cu celule germinale in situ
(denumita anterior carcinom in situ).
Barbatilor cu criptorhidie unilaterala si functie Ridicat
hormonalad/spermatogeneza normala trebuie sa li
se propuna orhidectomia.

Barbatilor cu criptorhidie unilaterala sau Scazut
bilaterala cu hipogonadism biochimic si/sau
insuficienta spermatogena (adica, infertilitate) li
se poate oferi orhidopexie unilaterala sau
bilaterala, daca este fezabila din punct de vedere
tehnic.

Neoplazia cu celulele germinale si infertilitatea
masculina

Tumora testiculara cu celule germinale (TGCT) este cea mai
frecventa afectiune maligna la barbatii caucazieni cu varsta
cuprinsa intre 15 si 40 de ani si afecteaza aproximativ 1% dintre
barbatii cu fertilitate redus&. In general, crioconservarea spermei
este considerata o practica standard la toti pacientii cu cancer si nu
doar la cei cu cancer testicular. Ca atare, este important de
subliniat faptul ca tuturor barbatilor cu cancer trebuie sa li se
propuna crioconservarea spermei inainte de utilizarea in scop
terapeutic a agentilor gonadotoxici sau a interventiilor chirurgicale
ablative care pot afecta spermatogeneza sau ejacularea (de
exemplu, chimioterapie; radioterapie; chirurgie retroperitoneala).
Barbatii cu TGCT au o calitate scazuta a materialului seminal, chiar
si Tnainte de initierea tratamentul pentru cancer.



Recomandari

Nivel de
incredere

Barbatii cu microcalcificari testiculare (MT)
trebuie sfatuiti sa se autoexamineze, chiar si in
absenta unor factori de risc suplimentari,
deoarece acest procedeu poate duce la
depistarea precoce a tumorii testiculare cu celule
germinale (TGCT).

Scazut

Nu Efectuati biopsie testiculara, ecografie (US)
scrotald de urmarire, nu se masoara markerii
biochimici tumorali si nu Efectuati tomografie
computerizata abdominala sau pelvina la barbatii
cu MT izolata fara factori de risc asociati (de
exemplu, infertilitate, criptorhidie, cancer
testicular si atrofie testiculara).

Ridicat

Biopsia testiculara poate fi efectuata in cazul
barbatilor infertili cu MT, care apartin unuia dintre
urmatoarele grupuri de risc ridicat: insuficienta
spermatogena (infertilitate), MT bilaterale, atrofie
testiculara (<12 ml), antecedente de criptorhidie
si TGCT.

Scazut

Efectuati explorare chirurgicala inghinala cu
biopsie testiculara sau oferiti orhidectomie dupa
discutia in cadrul unei echipe multidisciplinare si
discutie cu pacientul, daca exista rezultate
suspecte la examinarea fizica sau la ecografie in
cazul pacientilor cu MT cu leziuni asociate.

Ridicat

Barbatii tratati pentru TGCT trebuie gestionati in
cadrul unei echipe multidisciplinare, intr-o clinica
specializata in tratamentul reactiilor tardive,
deoarece acestia prezinta un risc ridicat de a
dezvolta hipogonadism, disfunctii sexuale si risc
cardiovascular.

Scazut




Efectuati crioconservarea spermei inainte de Scazut
orhidectomia planificata sau inainte de tratamentele
oncologice neoadjuvante sau adjuvante
suplimentare, deoarece barbatii cu cancer de
testicule pot prezenta anomalii semnificative ale
materialului seminal (inclusiv azoospermie).

Oferiti prelevarea onco-testiculara de sperma Scazut
(onco-TESE) in momentul efectuarii orhidectomiei
radicale Tn cazul barbatilor cu cancer testicular si
azoospermie sau cu anomalii severe ale
parametrilor materialului seminal.

Varicocelul
Varicocelul este o anomalie genitala frecventa, care se poate asocia
cu urmatoarele afectiuni la barbati:

. fertilitate redusa masculina
. esecul cresterii si dezvoltarii testiculare ipsilaterale;
. simptome de durere si disconfort;
. hipogonadism.
Recomandari Nivel de
incredere
Tratati Varicocelul la adolescenti asociat cu Scazut

reducerea ipsilaterala a volumului testicular si
cu dovezi de disfunctie testiculara progresiva.

Nu Efectuati tratamentul varicocelului la barbatii | Scazut
infertili cu rezultat normal al spermogramei si la
barbatii cu varicocel subclinic.

Barbatii infertili cu varicocel clinic, parametri Ridicat
anormali ai materialului seminal si infertilitate
inexplicabila in cadrul unui cuplu in care
partenera are o rezerva ovariana buna trebuie
tratati pentru a imbunatati ratele de fertilitate.




Varicocelectomia poate fi luata in considerare Scazut
la barbatii cu fragmentare crescuta a ADN-
ului si infertilitate inexplicabila sau care au
suferit un esec al tehnicilor de reproducere
umana asistata, inclusiv pierderi recurente de
sarcina, esecul embriogenezei si al
implantarii.

Infectiile glandelor seminale accesorii si infertilitatea
masculina

Infectiile tractului urogenital masculin sunt cauze potential

curabile de infertilitate masculina. OMS considera uretrita,
prostatita, orhita si epididimita ca infectii ale glandelor sexuale
accesorii masculine (MAGI). Rezultatele spermogramei permit

sa se stabileasca daca prostata este implicata ca parte a unui
MAGI generalizat si oferd informatii privind calitatea spermei. in
plus, analiza leucocitelor permite diferentierea intre sindromul
durerii pelvine cronice de cauza inflamatorie si non-inflamatorie.

Recomandari Nivel de
incredere
Tratarea infectiilor glandelor sexuale accesorii Scazut

masculine poate imbunatati calitatea spermei,
desi nu imbunatateste, neaparat, probabilitatea
de crestere a ratei de conceptie.

Partenerii sexuali ai pacientilor cu infectii ale Ridicat
glandelor sexuale accesorii, despre care se stie
sau se suspecteaza ca sunt cauzate de boli cu
transmitere sexual3, trebuie indrumati in vederea
evaluarii si tratamentului.




Managementul non-invaziv al infertilitatii

masculine

Infertilitatea idiopatica masculina si OATS

Oligoastenoteratozoospermia (OAT) este o afectiune clinica,
caracterizata printr-un numar redus de spermatozoizi in lichidul
ejaculat, care asociaza, de asemenea, motilitate redusa si
morfologie anormala a spermatozoizilor; este, adesea, denumita

sindrom OAT (OATS).

Recomandari

Nivel de
incredere

Tn cazul barbatilor cu oligoastenoteratozoospermie
idiopatica, modificarea stilului de viata, inclusiv
scaderea in greutate si cresterea activitatii fizice,
renuntarea la fumat si reducerea consumului de
alcool pot imbunatati calitatea spermei si sansele de
conceptie.

Scazut

Nu se poate face nicio recomandare ferma in ceea
ce priveste administrarea de antioxidanti pentru
tratamentul pacientilor cu infertilitate idiopatica, desi
utilizarea antioxidantilor poate imbunatati parametrii
materialului seminal.

Scazut

Nu se pot face recomandari concludente cu privire la
administrarea de modulatori selectivi ai receptorilor
de estrogeni la barbatii cu infertilitate idiopatica.

Scazut

Nu se pot face recomandari concludente privind
administrarea inhibitorilor de aromataza
steroidieni (testolactona) sau nesteroidieni
(anastrozol si letrozol) la barbatii cu infertilitate
idiopatica, inclusiv inainte de prelevarea de
sperma de la nivel testicular.

Scazut




Tratament hormonal

Recomandari

Nivel de
incredere

Tratati hipogonadismul hipogonadotropic
(hipogonadismul secundar), inclusiv cauzele
congenitale, prin administrarea unei asocieri de
gonadotropina corionica umana (hCG) si hormon
de stimulare foliculara (FSH) (FSH recombinant;
FSH cu puritate Tnaltd) sau hormon de eliberare
a gonadotropinei (GnRH) in regim pulsat prin
intermediul unei pompe pentru a stimula
spermatogeneza.

Ridicat

Induceti spermatogeneza prin intermediul unui
tratament farmacologic eficient (hCG,
gonadotropina umana de menopauza, FSH
recombinant, FSH cu puritate Tnalta) la barbatii
cu hipogonadism hipogonadotropic.

Ridicat

Administrarea tratamentului cu GnRH este mai
costisitoare si nu ofera niciun avantaj in
comparatie cu administrarea de gonadotropine
pentru tratamentul hipogonadismului
hipogonadotropic.

Ridicat

Administrati tratament cu FSH in cazul barbatilor
cu oligozoospermie idiopatica si nivel al FSH in
cadrul intervalului normal pentru a ameliora
rezultatele spermatogenezei.

Scazut

Nu se pot face recomandari concludente cu
privire la administrarea FSH in doze mari la
barbatii cu infertilitate idiopatica si (m)TESE
anterioara si, de aceea, acest tratament nu poate
fi recomandat de rutina.

Scazut

Nu Administrati tratament cu testosteron pentru
tratamentul infertilitatii masculine.

Ridicat




Administrati tratament cu testosteron pacientilor Ridicat
simptomatici cu hipogonadism primar si secundar,
care nu au in vedere posibilitatea de a deveni
parinti.

in cazul in care existd hiperprolactinemie, Scazut
tratamentul cu agonisti dopaminergici poate
imbunatati spermatogeneza.

Managementul invaziv al infertilitatii masculine

Azoospermie obstructiva

Azoospermia obstructiva (AO) este definita ca absenta
spermatozoizilor in sedimentul unei probe de ejaculat centrifugate,
din cauza unei obstructii. Azoospermia obstructiva este mai putin
frecventa decat azoospermia neobstructiva (ANO) si survine la 20-
40% dintre barbatii cu azoospermie. Barbatii cu AO au, de obicei, un
nivel normal al FSH, testicule de dimensiuni normale si mérire sau
distensie epididimala. In ceea ce priveste relevanta clinicd, barbatii
cu oprire tardiva a maturarii pot prezenta un nivel normal de
gonadotropine si testicule de dimensiuni normale si pot fi diferentiati
de cei cu AO doar in momentul explorarii chirurgicale. Canalul
deferent poate fi absent bilateral (CBAVD) sau unilateral (CUAVD).
La barbatii cu infertilitate primaréa obstructia este mai frecvent
prezenta la nivel epididimal.

Recomandari Nivel de
incredere
Efectuati vasovasostomie microchirurgicala sau Ridicat
epididimovasostomie pentru azoospermia cauzata
de obstructia epididimala sau ductala la barbatii cu
partenere cu rezerva ovariana buna.




Utilizati tehnici de prelevare a spermei, cum ar fi | Ridicat
aspiratia microchirurgicala a spermei de la nivel
epididimal (MESA), prelevarea spermei de la
nivel testicular (TESE) si tehnicile percutanate
(PESA si TESA), fie ca procedeu adjuvant la
interventia chirurgicala de reconstructie, fie in
cazul in care afectiunea nu poate fi rezolvata prin
interventie chirurgicala, fie cand rezerva ovariana
a partenerei este limitatd sau cand partenerul
prefera sa nu recurga la o interventie chirurgicala
de reconstructie, iar cuplul prefera sa efectueze
direct tratament ICSI.

Azoospermie neobstructiva

Azoospermia neobstructiva (ANO) este definita ca absenta
spermatozoizilor in sedimentul unei probe de ejaculat centrifugate,
cu volum al ejaculatului de obicei normal. Aceasta constatare
trebuie confirmata prin cel putin doua spermograme consecutive.
Deficitul sever de spermatogeneza observat la pacientii cu ANO
este, adesea, o consecinta a unei disfunctii testiculare primare sau
poate fi corelat cu o disfunctie a axei hipotalamo-hipofizo-gonadale
(HPG).

Recomandari Nivel de
incredere
Tn cazul pacientilor cu azoospermie neobstructiva| Ridicat
(ANO) trebuie efectuata o evaluare completa,
inclusiv anamneza detaliata, profil hormonal si
teste genetice pentru a investiga etiologia
subiacenta si comorbiditatile asociate. Sfatul
genetic este obligatoriu in cazul cuplurilor cu
anomalii genetice Tnainte de initierea oricarui
protocol de tehnologii de reproducere umana
asistata.




Interventia chirurgicala pentru prelevarea
spermei poate fi efectuata in cazul barbatilor
care sunt candidati pentru tehnologia de
reproducere umana asistata (de exemplu,
ICSI). In cazul pacientilor cu microdeletii
complete AZFa si AZFb, interventia
chirurgicala este contraindicata, deoarece
sansa de extragere a spermei este zero.

Ridicat

Aspirarea cu ac fin si aspirarea de sperma de
la nivel testicular (TESA) nu trebuie
considerate tratamente de electie la pacientii
cu ANO, avand in vedere probabilitatea
redusa de obtinere a unui rezultat pozitiv la
prelevarea spermei in comparatie cu cTESE
si mTESE.

Scazut

Nu Recomandati de rutina in practica clinica
cartografierea prin metoda aspirarii cu ac fin
ca procedura prognostica tnainte de
extragerea finala a spermei de la nivel
testicular (orice tip) la pacientii cu ANO.

Scazut

Microincizia TESE este metoda de electie
pentru prelevarea spermei la pacientii cu
ANO.

Scazut

Nu considerati factorii variabili biochimici si
clinici preoperatorii ca predictori suficienti si
de incredere pentru obtinerea unui rezultat
pozitiv la prelevarea spermei in timpul

interventiei chirurgicale la pacientii cu ANO.

Scazut




Nu se pot face recomandari concludente cu | Scazut
privire la administrarea de rutina a unui
tratament medical (de exemplu, hormonul de
stimulare foliculara [FSH] recombinant; FSH
cu puritate Tnalta; gonadotropina corionica
umana; inhibitori de aromataza sau
modulatori selectivi ai receptorilor de
estrogen [SERM]) la pacientii cu ANO si, de
aceea, acest tip de tratament nu este
recomandat de rutina inainte de TESE.

Aceasta scurta brosurd se bazeaza pe Ghidurile EAU mai
cuprinzétoare (ISBN 978-94-92671-19-6), disponibile pe
website-ul EAU: http.//www.uroweb.org/quidelines/.
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GHIDURILE EAU PRIVIND
DUREREA PELVINA CRONICA

D. Engeler (Presedinte), A.P. Baranowski, B. Berghmans,

J. Birch (reprezentant al pacientilor), J. Borovicka, A.M. Cottrell,
P. Dinis-Oliveira, S. Elneil, J. Hughes, E.J. Messelink
(Vicepresedinte),

R.A Pinto, M. L. van Poelgeest (reprezentant al pacientilor), V.
Tidman,

A.C. de C Williams

Asociati ai ghidurilor: P. Abreu-Mendes, S. Dabestani,

B. Parsons, J. Tornic, V. Zumstein Departamentul Ghiduri: J.A.
Darraugh

Introducere

Ghidul EAU privind durerea pelvina cronica joaca un rol important in
abdominale si pelvine. Literatura de specialitate si practica curenta
au aratat clar ca durerea abdominala si pelvina sunt domenii inca in
curs de dezvoltare. Ghidul EAU isi SE RECOMANDA s3 extinda
gradul de constientizare al celor ce ingrijesc pacientii in domeniul
durerii abdominale si pelvine si sa i ajute pe cei care trateaza
pacientii cu durere abdominald si pelvind in practica lor zilnica.
Ghidul este un instrument util nu doar pentru medicii urologi, ci si
pentru medicii ginecologi, chirurgi, fizioterapeuti, psihologi si medicii
specializati in tratamentul durerii.

Aceasta versiune de buzunar urmareste sa sintetizeze mesajele
clinice importante descrise n textul integral si este prezentatd sub
forma unei serii de ,recomandari cu grad de incredere inalt’, care
respecta standardul pentru nivelurile de dovezi utilizat de EAU (a se
vedea capitolul Introducere din brosura Ghidurile EAU si online pe
site-ul web EAU http://www.uroweb.org/guideline/).




Sindroamele durerii pelvine cronice

Clasificare

Clasificarea durerii pelvine cronice - CPP (Chronic Pelvic Pain) a fost
subiectul unor dezbateri intense care continua si vor continua pe
viitor. Clasificarea implica trei aspecte ale definirii unei afectiuni:
fenotiparea, terminologia si taxonomia.

Definitia durerii pelvine cronice

Durerea pelvina cronica este o durere cronica sau persistenta,
perceputa* la nivelul structurilor pelvine, la barbati sau la femei. Este
adesea asociatd cu consecinte negative de ordin cognitiv,
comportamental, sexual si emotional, precum si cu simptome care
sugereaza disfunctii ale tractului urinar inferior, sexuale, intestinale,
ale planseului pelvin sau ginecologice.

(*Prin ,perceput” se intelege ca pacientul si medicul, in méasura in
care au putut, pe baza anamnezei, a examenului fizic si a
investigatiilor [dacd este cazul], au localizat durerea ca fiind
perceputé in zona anatomica pelvina specificata).

Definitia CPPPS

Sindromul durerii pelvine cronice primare (CPPPS — chronic primary
pelvic pain syndrome) consta in prezenta durerii pelvine cronice
atunci cand nu exista o infectie dovedita sau o alta patologie locala
evidentd care sa explice durerea. Este adesea asociata cu
consecinte negative de ordin cognitiv, comportamental, sexual sau
emotional, precum si cu simptome care sugereaza disfunctii ale
tractului urinar inferior, sexuale, intestinale sau ginecologice. CPPPS
este o subclasa a durerii pelvine cronice.



Tabelul 1: Clasificarea sindroamelor durerii pelvine cronice

Axal Axa Il Axa Il
Regiunea Sistemul Organul tinta ca sindrom
al durerii, asa cum a fost
identificat pe baza
antecedentelor medicale,
examenului fizic
si investigatiilor
Durerea |Sindromul Urologic Prostata
pelvina durerii g &
cronicd | pelvine Vezica urinara
Cfonéce Scrotal
et Testicular
T e Epididimar
oficial sub Penian
denumirea Uretral
de durere -
pelvina Post-vasectomie
asociata - A
uneiboli | Ginecologic Vulvar
specifice. Vestibular
Clitoridian
SAU Asociat cu
Sindromul endometrioza
durerii CPPPS cu exacerbdri ciclice
pelvine Dismenoree
cronice - = —
primare, | Gastrointestinal Intestin iritabil
cunoscut in A
mod oficial 2 leron | C
sub numele Anal cronic intermitent
d;sd':?erﬁ'{" Nervi periferici Sindromul durerii
pelvine pudendale
Sexual Dispareunie
Durere pelvina cu disfunctie
sexuala
Psihologic Orice organ pelvin
Musculo- Muschii planseului pelvin
scheletal Muschii abdominali
Coloana vertebrala
Coccis
Muschii
soldului




Axa IV Axa V Axa VI Axa VI Axa VIl
Caracteristi| Caracteristici Caracter impt: Simp
ci de temporale iat psiholog|
referinta
Suprapubian DEBUT Durerg UROLOGICE ANXIETATE
Inghinal Acuta Arsura Polachiurie Despre durere
Uretral Cronica Intepaturi Nicturie sau cauza
Penian/clitori Electizant Ezitare presupusd a
dian Perineal EVOLUTIE Jet urinar disfunctional durerii
Rectal Sporadic Ciclic Imperiozitate o
Continuu Incontinenta Gandire
Spate catastrofala
Fese  lea7a MICTIONALA GINECOLOGIC referitoare la
Coapse Umplere Golire Menstruatie durere
Imediat dupa Menopauza
Tarziu dupa DEPRESIE
GASTROINTESTINAL | Atribuitd durerii
FACTOR Constipatie sau impactului
DECLANSATOR Diaree vl
¥ Balonare .
gg)gr?t(;ar? Imperiozitate Atribuits altor
Incontinenta CALZE
Neatribuita

NEUROLOGIC
Disestezie
Hiperestezie
Alodinie
Hiperalgezie

SEXUAL
Satisfactie
Dispareunie feminina
Evitare contactului
sexual
Disfunctie erectila
Medicatie

MUSCULAR
Afectare functionala
Fasciculatii

CUTANAT
Modificari trofice
Modificari senzoriale

SIMPTOME
PTSD
Retrairea

experientei
Evitare




Tabelul 2: Sindroame ale durerii pelvine cronice primare

Sindroame ale durerii urologice primare

Sindromul Sindromul durerii prostatice primare (PPPS -

durerii primary prostatic pain syndrome) reprezinta aparitia
prostatice unei dureri episodice, persistente sau recurente
primare (care este reprodusa in mod convingator prin

palparea prostatei). Nu exista o infectie dovedita sau
o alta patologie locala evidenta. PPPS este adesea
asociat cu consecinte negative de ordin cognitiv,
comportamental, sexual sau emotional, precum si cu
simptome care sugereaza disfunctii ale tractului
urinar inferior si disfunctie sexuald. Termenul de
»prostatita cronica” continua sa fie echivalat cu cel
de PPPS. In opinia autorilor si a altor specialisti,
acesta este un termen nepotrivit, desi se admite ca
are o lunga istorie de utilizare. Consensul NIH
(National Institutes of Health) include infectia (tipurile
I si ll), care, In opinia autorilor, nu trebuie
subordonata PPPS, ci trebuie consideratd durere
pelvind asociatd unei boli specifice. Termenul de
prostadinie a fost, de asemenea, utilizat in trecut, dar
nu mai este recomandat. Retineti cd o parte din
autorii documentului IASP (International Association
for the Study of Pain) nu sunt de acord cu acest
termen si sugereaza utilizarea CPPPS la barbat in
loc de PPPS, propunere acceptata de majoritate.
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Sindromul
durerii
vezicale
primare

Sindromul durerii vezicale primare (PBPS- primary
bladder pain syndrome) este aparitia unei dureri
persistente sau recurente, percepute in regiunea vezicii
urinare, Tnsotitd de cel putin un alt simptom, cum ar fi
agravarea durerii la umplerea vezicii urinare si
polachiurie diurna si/sau nocturna. Nu exista o infectie
dovedita sau o alta patologie locala evidenta. PBPS
este adesea asociat cu consecinte negative de ordin
cognitiv, comportamental, sexual sau emotional,
precum si cu simptome care sugereaza disfunctii ale
tractului urinar inferior si disfunctie sexuald. Se
considera ca PBPS reprezinta un spectru eterogen de
afectiuni. Este posibil sa existe tipuri specifice de
inflamatie ca o caracteristicd a unor subgrupuri de
pacienti. Localizarea durerii poate fi dificila prin
examinare si, n consecintd, este necesar un alt
simptom  pentru localizare.  Cistoscopia  cu
hidrodistensie si biopsia pot fi indicate pentru a defini
fenotipurile. Recent, ESSIC (European Society for the
Study of Bladder Pain Syndrome) a sugerat o schema
standardizatd de subclasificari pentru a recunoaste
diferentele si pentru a facilita compararea diferitelor
studii. Alti termeni care au fost utilizati includ ,cistita
interstitiala”, ,sindromul vezicii urinare dureroase” si
,PBS/C”  (Painfull Bladder Syndrome/Interstitial
Cystitis) sau BPS/IC” (Bladder Pain
Syndrome/Interstitial Cystitis). Acesti termeni nu mai
sunt recomandati.

Sindromul
durerii
scrotale
primare

Sindromul durerii scrotale primare reprezinta aparitia
unei dureri episodice persistente sau recurente
localizate la nivelul scrotului sau al unei structuri de la
nivelul acestuia si poate fi asociat cu simptome care
sugereaza disfunctii ale tractului urinar inferior sau
disfunctii sexuale. Nu exista o infectie dovedita sau o
alta patologie locala evidenta. Sindromul durerii scrotale
primare este adesea asociat cu consecinte negative de
ordin cognitiv, comportamental, sexual sau emotional.
Sindromul durerii scrotale primare este un termen
generic si este utilizat atunci cand nu este clar daca
durerea este localizata la nivel testicular sau epididimar.
Durerea nu este la nivelul pielii scrotului ca atare, ci este
perceputa in interiorul acestuia, intr-un mod similar cu
durerea toracica idiopatica.




Sindromul

Sindromul durerii testiculare primare reprezinta aparitia

durerii unei dureri episodice, persistente sau recurente,
testiculare |percepute la nivelul testiculelor si care poate fi
primare asociata cu simptome ce sugereaza disfunctii ale
tractului urinar inferior sau disfunctii sexuale. Nu exista
o infectie dovedita sau o alta patologie locala evidenta.
Sindromul durerii testiculare primare este adesea
asociat cu consecinte negative de ordin cognitiv,
comportamental, sexual sau emotional. Printre
termenii folositi anterior s-au numarat orhita, orhialgia
si orhiodinia. Acesti termeni nu mai sunt recomandati.
Sindromul Sindromul durerii epididimare primare reprezinta
durerii aparitia unei dureri episodice, persistentd sau
epididimare |recurentd, perceputad la nivelul epididimului si care
primare poate fi asociatd cu simptome ce sugereaza disfunctii

ale tractului urinar inferior sau disfunctii sexuale. Nu
existd o infectie dovedita sau o alta patologie locala
evidenta. Sindromul durerii epididimare este adesea
asociat cu consecinte negative de ordin cognitiv,
comportamental, sexual sau emotional.

Sindromul
durerii
peniene
primare

Sindromul durerii peniene primare este caracterizat de
aparitia durerii in interiorul penisului, fara localizare
principala la nivelul uretrei, in absenta unei infectii
dovedite sau a unei alte patologii locale evidente.
Sindromul durerii peniene primare este adesea asociat
cu consecinte negative de ordin cognitiv,
comportamental, sexual sau emotional, precum si cu
simptome care sugereaza disfunctii ale tractului urinar
inferior si disfunctie sexuala.

Sindromul
durerii
uretrale
primare

Sindromul durerii uretrale primare este caracterizat de
aparitia unei dureri episodice, cronice sau recurente,
percepute la nivelul uretrei, in absenta unei infectii
dovedite sau a unei alte patologii locale evidente.
Sindromul durerii uretrale primare este adesea asociat
cu consecinte negative de ordin cognitiv,
comportamental, sexual sau emotional, precum si cu
simptome care sugereaza disfunctii ale tractului urinar
inferior, sexuale, intestinale sau ginecologice.
Sindromul durerii uretrale primare poate afecta atat
barbatii, cat si femeile.




Sindromul
durerii
scrotale
post-
vasectomie

Sindromul durerii scrotale post-vasectomie este un
sindrom dureros scrotal care apare dupa vasectomie.
Sindromul durerii scrotale post-vasectomie este
adesea asociat cu consecinte negative de ordin
cognitiv, comportamental, sexual sau emotional,
precum si cu simptome care sugereaza disfunctii ale
tractului urinar inferior si disfunctie sexuald. Durerea
post-vasectomie poate sa apara in 1% din cazuri dupa
vasectomie, posibil chiar mai frecvent. Nu se cunosc
foarte bine mecanismele acestei dureri si, din acest
motiv, este consideratd de unii o forma speciala de
sindrom al durerii scrotale primare.

Aparatul genital: sindroamele durerii pelvine externe

Sindromul
durerii
vulvare
primare

Sindromul durerii vulvare primare reprezintd aparitia
unei dureri vulvare episodice, persistente sau recurente.
Nu exista o infectie dovedita sau o alta patologie locala
evidenta. Este adesea asociata cu consecinte negative
de ordin cognitiv, comportamental, sexual sau
emotional, precum si cu simptome care sugereaza
disfunctii ale tractului urinar inferior, sexuale, digestive
sau ginecologice. Desi durerea perceputa la nivelul
vulvei a fost inclusa in aria tulburarilor sexuale in
manualul DSM-IV-R (Diagnostic and Statistical Manual
of Mental Disorders) de clasificare a tulburarilor mintale,
nu exista o baza stiintifica pentru aceasta clasificare, iar
durerea perceputa la nivelul vulvei este inteleasa cel mai
bine ca o durere care are, de obicei, consecinte
psihologice. Nu existd dovezi pentru clasificarea sa ca
tulburare mintald. International Society for the Study of
Vulvovaginal Disease (ISSVD) a utilizat termenul de
vulvodinie, in timp ce grupul de experti utilizeaza
termenul de sindrom de durere vulvara primara.
Conform ISSVD, vulvodinia este o durere vulvara care
nu este explicatda de nici o constatare in urma
examenului fizic. ISSVD a definit vulvodinia ca
L,disconfort vulvar, cel mai adesea descris ca senzatie de
arsurd, care apare in absenta unor constatari vizibile
relevante sau a unei tulburari neurologice specifice,
identificabile clinic". Daca sunt prezente semne fizice, se
concluzioneaza ca pacienta are dureri vulvare de
etiologie specifica. ISSVD a clasificat vulvodinia in
subgrupuri pe baza localizarii durerii si a caracteristicilor
temporale ale durerii (de exemplu, provocata sau
neprovocatd). Urmatoarele definiti se bazeaza pe
aceasta abordare.
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Sindromul

Sindromul durerii vulvare primare generalizate se

durerii referd la un sindrom de durere vulvara in care
vulvare durerea/arsura nu poate fi localizata in mod constant si
primare precis prin localizarea punctului de presiune prin
generalizate | sondare cu un aplicator cu varful acoperit cu vata sau
un instrument similar. Durerea este mai degraba difuza
si afecteaza toate partile vulvei. Vestibulul vulvar (zona
dintre labiile mici, in care se deschid meatul uretral si
introitul vaginal) poate fi afectat, dar disconfortul nu se
limiteaza la vestibul. Acest sindrom dureros este
adesea asociat cu consecinte negative de ordin
cognitiv, comportamental, sexual sau emotional.
Termenii anteriori au inclus ,vulvodinia disestezica” si
,vulvodinia esentiald”, dar nu mai sunt recomandati.
Sindromul Sindromul durerii vulvare primare localizate se refera
durerii la durerea care poate fi localizatd in mod constant si
vulvare precis, prin cartografierea punctelor de presiune, la
primare nivelul uneia sau mai multor arii vulvare. Din punct de
localizate vedere clinic, durerea apare, de obicei, ca urmare a
provocarii (atingere, presiune sau frecare). Sindromul
durerii vulvare localizate primare poate fi subimpartit in
sindromul durerii vestibulare primare si sindromul
durerii clitoridiene primare.
Sindromul Sindromul durerii vestibulare primare se refera la
durerii durerea care poate fi localizata, prin cartografierea
vestibulare |punctelor de presiune, la nivelul vestibulului sau
primare perceputa clar in zona vestibulului.
Sindromul Sindromul durerii clitoridiene primare se refera la
durerii durerea care poate fi localizata, prin cartografierea
clitoridiene |punctelor de presiune, la nivelul clitorisului sau
primare perceputa clar in zona clitorisului.




Aparatul genital: sindroamele durerii pelvine interne

Sindromul
durerii
asociate cu
endometrioza

Sindromul durerii asociate cu endometrioza este
durerea pelvina cronica sau recurenta la
pacientele cu endometrioza confirmata
laparoscopic, iar termenul este utilizat atunci cand
simptomele persistd Tn ciuda tratamentului
adecvat al endometriozei.

Este adesea asociata cu consecinte negative de
ordin cognitiv, comportamental, sexual sau
emotional, precum si cu simptome care sugereaza
disfunctii ale tractului urinar inferior, sexuale,
intestinale sau ginecologice. Multe paciente
prezintd dureri si dincolo de leziunile de
endometrioza; acest termen este utilizat pentru a
acoperi acest grup de paciente. Endometrioza
poate fi descoperitd accidental, nu este
intotdeauna dureroasa, iar gradul afectarii
observat laparoscopic nu se coreleaza cu
severitatea simptomelor. Ca si in alte cazuri, la
aceste paciente este implicat adesea mai mult de
un organ tintd. S-a sugerat ca acest fenotip ar
trebui  eliminat din clasificare, deoarece
endometrioza poate fi irelevanta.

Sindromul
durerii pelvine
cronice
primare cu
exacerbari
ciclice

Sindromul durerii pelvine cronice primare cu
exacerbari ciclice include durerea la nivelul
organelor care nu sunt din sfera ginecologica si
care prezinta frecvent exacerbari ciclice (de
exemplu, IBS (Irritable Bowel Syndrome) sau
PBPS), precum si durerea similara celei asociate
cu endometrioza/adenomioza, dar pentru care nu
se identifica nicio cauza subiacenta. Aceasta
afectiune este diferitd de dismenoree, in care
durerea este prezenta doar la menstruatie.

Dismenoree
primara

Dismenoreea primara este durerea aparuta la
menstruatie, care nu este asociata cu o cauza bine
definita. Dismenoreea va fi considerata sindrom al
durerii primare cronice daca este persistenta si
asociata cu consecinte negative de ordin cognitiv,
comportamental, sexual sau emotional.
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Sindroamele durerii pelvine gastrointestinale

Sindromul Sindromul Intestinului Iritabil - IBS (Irritable Bowel
intestinului | Syndrome) este caracterizat de aparitia durerii
iritabil (IBS) | episodice cronice sau recurente percepute la nivelul
intestinului, Tn absenta unei infectii dovedite sau a unei
alte patologii locale evidente. Disfunctia intestinala este
frecventa. IBS este adesea asociat cu ingrijorare si
preocupare privind functia intestinala si consecinte
negative de ordin cognitiv, comportamental, sexual sau
emotional, precum si cu simptome care sugereaza
disfunctii ale tractului urinar inferior sau ginecologice.
Clasificarea de mai sus se bazeaza pe criterile Roma
Il: trei luni de simptome continue sau recurente de
durere sau iritatie abdominala care se pot ameliora
dupa defecatie, pot fi asociate cu o schimbare a
frecventei sau pot fi legate de o schimbare a
consistentei scaunelor. Doud sau mai multe din
urmatoarele sunt prezente cel putin 25% din timp:
schimbarea frecventei scaunelor (mai mult de ftrei
scaune pe zi sau mai putin de trei scaune pe
saptaméana); diferente notabile in forma scaunelor
(scaune tari, moi, apoase sau slab formate); prezenta
mucusului in scaun; balonare sau senzatie de distensie
abdominala; sau modificarea procesului de defecatie
(de exemplu, senzatie de evacuare incompletd,
depunere de efort sau imperiozitate). Simptomele
extra-intestinale includ: greata, oboseald, senzatie de
satietate chiar si dupa o maséa care nu a fost bogata,
varsaturi.

Sindromul Sindromul durerii anale primare cronice este
durerii anale | caracterizat de aparitia durerii episodice, cronice sau
primare recurente, percepute la nivelul anusului, in absenta
cronice unei infectii dovedite sau a unei alte patologii locale
evidente. Sindromul durerii anale primare cronice este
adesea asociat cu consecinte negative de ordin
cognitiv, comportamental, sexual sau emotional,
precum si cu simptome care sugereaza disfunctii ale
tractului urinar inferior, sexuale, intestinale sau




ginecologice.

Sindromul
durerii anale
primare
cronice
intermitente

Sindromul durerii anale primare cronice intermitente se
refera la durerea episodica severa, scurta care apare la
nivelul rectului sau al canalului anal, la intervale
neregulate. Acesta nu are legatura cu nevoia sau cu
procesul de defecatie. Acesta poate fi considerat un
subgrup al sindroamelor de durere anala primara
cronica. A fost cunoscut anterior sub numele de
Jproctalgie fugax”, dar acest termen nu mai este
recomandat.

Sistemul musculo-scheletic

Sindromul
durerii
primare la
nivelul
muschilor
planseului
pelvin

Sindromul  durerii primare la nivelul muschilor
planseului pelvin reprezintd aparitia unei dureri
episodice, persistente sau recurente, la nivelul
planseului pelvin. Nu s-a demonstrat existenta unei
cauze locale bine definite. Este adesea asociata cu
consecinte negative de ordin cognitiv, comportamental,
sexual sau emotional, precum si cu simptome care
sugereaza disfunctii ale tractului urinar inferior,
sexuale, intestinale sau ginecologice. Acest sindrom
poate fi asociat cu hiperactivitatea sau cu puncte de
declansare la nivelul muschilor planseului pelvin.
Punctele de declansare pot fi prezente, de asemenea,
la nivelul mai multor muschi, cum ar fi muschii
abdominali, ai coapsele si muschii paravertebrali si
chiar la nivelul celor care nu sunt direct legati de pelvis.
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Sindromul
durerii
primare
coccigiene

Sindromul durerii primare de coccis este caracterizat de
aparitia unei dureri episodice, cronice sau recurente,
percepute in regiunea coccisului, in absenta unei infectii
dovedite sau a unei alte patologii locale evidente.
Sindromul durerii primare de coccis este adesea asociat
cu consecinte negative de ordin  cognitiv,
comportamental, sexual sau emotional, precum si cu
simptome care sugereaza disfunctii ale tractului urinar
inferior, sexuale, intestinale sau ginecologice.
Termenul de ,coccidinie” a fost utilizat anterior, dar nu
mai este recomandat.

Durerea cron

ica post-operatorie

Sindromul
durerii
cronice
post-
operatorii

Definitia durerii cronice post-operatorii este durerea
cronicd care apare sau creste in intensitate dupa o
interventie chirurgicala si care persista dupa incheierea
procesului de vindecare, adica cel putin trei luni dupa
operatie. In clasificarea ICD-11  (International
Classification of Diseases) exista o categorie separata

pentru acest tip de durere.
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Epidemiologie, etiologie si fiziopatologie
Durerea viscerala cronica, durerea pelvina si
elementele abdominale ale durerii pelvine

Recomandari

Nivel de
incredere

Toti cei implicati Tn managementul durerii pelvine
cronice trebuie sa cunoasca mecanismele periferice si
centrale de perceptie a durerii.

Ridicat

Evaluarea timpurie a pacientilor cu durere
pelvina cronica trebuie sa implice investigatii
menite sa excluda durerea pelvina asociata
altor afectiuni.

Ridicat

La pacientii cu dureri pelvine cronice, , stadiile
incipiente aspectele functionale, emotionale,
comportamentale, sexuale si alte aspecte legate de
calitatea vietii, cum ar fi efectul asupra vietii
profesionale si socializarii, si abordati terapeutic
aceste aspecte, precum si durerea.

Ridicat

Dezvoltati relatii cu colegii pentru a putea aborda
sindromul durerii pelvine cronice primare dintr-o
perspectiva complexa, intr-un mediu
multispecializat si multidisciplinar, luand in
considerare toate simptomele.

Ridicat




Evaluare diagnostica

Anamneza si examen fizic

Anamneza este foarte importantd pentru evaluarea pacientilor cu
dureri pelvine cronice. Sindroamele dureroase sunt diagnostice
simptomatice care deriva din antecedente de durere perceputa in
regiunea pelvisului in absenta altor cauze, timp de cel putin trei din
ultimele sase luni. O implicatie a acestui aspect este faptul ca
durerea pelvind specificd asociata bolii, cauzatd de o infectie
bacteriana, de cancer, de o afectiune anatomicd sau functionala
primara a organelor pelvine si de o afectiune neurologica trebuie
exclusa. Anamneza trebuie sa fie completd si sa cuprinda atat
simptomele functionale, cat si cele legate de durere. Examenul clinic
serveste adesea la confirmarea sau infirmarea constatarilor initiale
din cadrul unei anamneze efectuate corect. Examenul trebuie sa
vizeze intrebari specifice al caror rezultat ar putea schimba conduita
terapeutica. Pe langa examenul local, examenul general musculo-
scheletal si neurologic trebuie luate Tn considerare si efectuate daca
este cazul.



Figura 1: Diagnosticarea durerii pelvine cronice
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‘ Se efectueaza fenotiparea si se procedeaza in conformitate cu Ghidul privind durerea pelvind cronica. ‘
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| Fenotipare | [ Evaluare |
‘ Urologie ‘ ‘ Jet urinar, jurnal mictional, cistoscopie, ecografie, debitmetrie urinara.
Psihologie ‘ Anxietate in legatura cu durerea, depresie si pierderea functiei, antecedente de experiente sexuale negative. ‘
Srmaiiae ‘ Tntreba;i daca exista afectiuni ginecologice, gastrointestinale, anorectale, de natura sexuala. ‘
R~ Examen ginecologic, tuseu rectal.
Infectie ‘ ‘ Spermocultura si urocultura, recoltare de secretii vaginale, coprocultura.
. Tntrebati daci existd probleme neurologice (pierderea sensibilitatii, disestezie).
Neurologic o G o1 T P - . . .
Teste neurologice in timpul examinarii fizice: probleme senzitive, reflexe sacrale si functie musculara.
Sensibilitate ‘ Palparea muschilor planseului pelvin, a muschilor abdominali si a muschilor fesieri.
musculara
Functie erectila, functie ejaculatorie, durere post-orgasm.

‘ Sexual
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Recomandari pentru evaluare diagnostica

Recomandare - generica Nivel de
incredere

Efectuati o anamneza completa si evaluati cazul |Ridicat

pentru a exclude o cauza tratabila la toti pacientii

cu dureri pelvine cronice.

Recomandari pentru evaluarea Nivel de

diagnostica a sindromului durerii incredere

prostatice primare

Adaptati procedurile diagnostice in functie de |Ridicat

pacient). Excludeti bolile specifice cu simptome

similare.

Utilizati un instrument validat de evaluare a |Ridicat

simptomelor si calitatii vietii, cum ar fi NIH-

CPSI,(National Institutes of Health Chronic

Prostatitis Symptom Index) pentru evaluarea

initiala si pentru urmarire.

Evaluati consecintele negative  asociate |Ridicat

sindromului durerii prostatice primare — de ordin

cognitiv, comportamental, sexual sau emotional,

precum si simptomele de tract urinar inferior si

disfunctiile sexuale.

Recomandari pentru evaluarea Nivel de

diagnostica a sindromului durerii incredere

vezicale primare

Se recomanda cistoscopie rigida sub anestezie |Ridicat

generala la pacientii cu dureri vezicale pentru a
stabili subtipurile si a exclude o afectiune ce poate
fi confundata.
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Stabiliti diagnosticul pacientilor care prezinta
simptome in conformitate cu definitia EAU, dupa
excluderea primara a bolilor specifice, cu
sindromul durerii vezicale primare (PBPS) in
functie de subtip si fenotip.

Ridicat

Evaluati in mod sistematic bolile non-vezicale
asociate cu PBPS.

Ridicat

Evaluati consecintele negative de ordin cognitiv,
comportamental, sexual sau emotional asociate
cu PBPS.

Ridicat

Utilizati un instrument validat de evaluare a
simptomelor si a calitatii vietii pentru evaluarea
initiala si pentru urmarire.

Ridicat

Recomandari pentru evaluarea
diagnostica a aspectelor ginecologice
ale durerii pelvine cronice

Nivel de
incredere

Efectuati o anamneza uro-ginecologica completa
la pacientii carora li s-a introdus o plasa
neresorbabila pentru continentd sau prolaps si
considerati efectuarea de investigatii imagistice
pentru vizualizarea plasei.

Ridicat

Se recomanda consult ginecologic dupa
efectuarea unei evaluari urologice complete daca
exista o suspiciune clinica de cauza ginecologica
a durerii. Laparoscopia trebuie efectuata fin
conformitate cu ghidurile de ginecologie.

Ridicat

Recomandare pentru evaluarea
diagnostica a sindromului durerii
anorectale

Nivel de
incredere

Testele functionale anorectale sunt recomandate
la pacientii cu dureri anorectale.

Ridicat




Recomandari pentru evaluarea Nivel de
gnostica a nervilor pelvini incredere
Excludeti afectiunile confundabile, cum ar fi |Ridicat
afectiunile neoplazice, infectiile, traumatismele si

patologia coloanei vertebrale.

In cazul in care se suspecteazd un sindrom al |Scazut
durerii la nivelul nervilor periferici, trebuie

consultat din timp un specialist in domeniu, care

lucreaza in cadrul unei echipe multidisciplinare.

Investigatile  imagistice  si  testele  de |[Scazut
neurofiziologie ajuta la stabilirea diagnosticului,

dar este preferabila injectarea de anestezic local

ghidata imagistic.

Recomandare pentru evaluarea Nivel de
diagnostica a aspectelor de natura incredere
sexuala din CPP

Efectuati screening pentru detectarea abuzului la | Scazut
pacientii care prezinta simptome sugestive pentru

sindromul durerii pelvine cronice, fara a sugera o

relatie de cauzalitate cu durerea.

Recomandari pentru evaluarea Nivel de
gnostica a aspectelor psihologice ale incredere
P

Evaluati stresul psihologic resimtit de pacienti in | Ridicat

relatie cu durerea.
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Intrebati pacientii care cred ei c& este cauza |Ridicat
durerii si a altor simptome, pentru a gasi
oportunitatea de a-i informa si de a-i incuraja.

Recomandari pentru evaluarea Nivel de
diagnostica a functiei planseului pelvin |jincredere

Utilizati clasificarea elaboratd de Societatea |Ridicat
Internationala de Continenta- ICS (International
Continence Society) pentru functia si disfunctia
muschilor planseului pelvin.

Tn cazul pacientilor cu sindromul durerii pelvine |Scazut
cronice primare, se recomanda cautarea activa a
punctelor de declansare miofasciale.

Abordare terapeutica

Abordarea terapeutica a CPP se bazeaza pe un model bio-
psihosocial. Aceasta este o abordare holistica, cu implicarea activa a
pacientilor. Interventiile unice functioneaza rareori in mod izolat si
trebuie luate Tn considerare in cadrul unei strategii mai complexe de
abordare terapeutica personalizata, incluzadnd abordarea din
perspectiva personald. Interventile farmacologice si non-
farmacologice trebuie luate in considerare cu conditia intelegerii clare
a potentialelor rezultate si criterii de evaluare.

Acestea pot include: psihoterapie, fizioterapie, tratament
farmacologic si interventii invazive. O modalitate eficienta de a calma
anxietatea este furnizarea de informatii personalizate si adaptate la
problemele pacientului, care sa transmita incredere si preocupare.
Sunt utile informatii scrise suplimentare sau trimiteri catre surse de
incredere; medicii practicieni tind sa se bazeze pe materiale produse



la nivel local sau pe produse farmacologice de calitate variabild, in
timp ce sustin necesitatea unor materiale independente pentru
pacienti.






Recomandari pentru abordarea terapeutica

pentru tratamentul sindromului durerii vezicale
primare (PBPS).

Recomandari pentru abordarea Nivel de
terapeutica a sindromului durerii incredere
prostatice primare

Se recomanda optiuni de tratament multimodal si | Scazut
ghidat fenotipic pentru sindromul durerii prostatice

primare (PPPS).

Se administreaza tratament antimicrobian |Ridicat
(chinolone sau tetracicline) timp de cel putin sase
saptamani pacientilor care nu au primit anterior
tratament si care prezinta PPPS cu durata sub un

an.

Se administreaza a-blocante pacientilor care nu | Ridicat
au primit anterior tratament si care prezinta PPPS

cu durata sub un an.

Se recomanda administrarea de pentosan |Scazut
polisulfat de sodiu in doza mare, pe care orala, in

PPPS.

Se recomanda terapie prin acupunctura in PPPS. |Ridicat
Se recomanda administrarea de antiinflamatoare |Scazut
nesteroidiene in PPPS, dar trebuie avute in

vedere reactiile adverse pe termen lung.

Recomandari pentru abordarea Nivel de
terapeutica a sindromului durerii vezicale | incredere
primare

Se recomanda terapie ghidata de subtip si fenotip | Ridicat
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Se iau intotdeauna fin considerare terapia
comportamentala, fizioterapie si psihoterapia in
cadrul unei abordari multimodale, impreuna cu
tratamentele orale sau invazive in cazul PBPS.

Ridicat

Se recomanda sfaturi legate de nutritie.

Scazut

Se administreaza amitriptilina pentru tratamentul
PBPS.

Ridicat

Se recomanda administrarea de pentosan
polisulfat de sodiu pentru tratamentul PBPS.

Ridicat

Se recomanda administrarea de pentosan
polisulfat de sodiu in asociere cu heparina cu
administrare subcutanata in cazul pacientilor cu
raspuns slab la pentosan polisulfat in
monoterapie.

Scazut

Nu se recomanda administrarea de corticosteroizi
orali pentru tratamentul pe termen lung.

Ridicat

Se recomanda administrarea intravezicala de acid
hialuronic sau sulfat de condroitina Tnainte de a
alege metode terapeutice mai invazive.

Scazut

Se recomanda administrarea intravezicala de
lidocaina in asociere cu bicarbonat de sodiu
inainte de a alege metode terapeutice mai
invazive.

Scazut

Se recomanda administrarea intravezicala de
heparina Tn monoterapie sau in cadrul unei
asocieri terapeutice, inainte de a alege metode
terapeutice mai invazive.

Scazut

Nu se efectueaza distensie vezicala ca tratament
unic in PBPS.

Scazut

Se ia 1n considerare injectarea la nivelul
submucoasei peretelui vezical si al trigonului de
toxina botulinica tip A 1n asocierea cu
hidrodistensie, daca terapiile de instilatie

Scazut




intravezicala nu au avut rezultat.

Se propune neuromodulare inainte de a alege
metode terapeutice mai invazive.

Scazut

Se efectueaza interventii chirurgicale de ablatie
si/sau de reconstructie doar in ultima instanta si
numai de catre medici chirurgi cu experienta si
cunostinte in domeniul PBPS, in urma unei
evaluari multidisciplinare care sa includa
managementul durerii.

Ridicat

Se recomanda rezectie transuretralda (sau
electrocoagularea sau terapie cu laser) a
leziunilor vezicale, dar doar in PBPS tip 3 C.

Ridicat

Recomandari pentru abordarea
terapeutica a sindromului durerii
scrotale

Nivel de
incredere

Se informeaza pacientii cu privire la riscul de
durere post-vasectomie in cadrul consilierii
pacientilor planificati pentru vasectomie.

Ridicat

Se efectueaza repararea (cura) deschisa a
herniei  inghinale, 1n  detrimentul celei
laparoscopice, pentru a reduce riscul de durere
scrotala.

Ridicat

La pacientii cu dureri testiculare care se
amelioreaza dupa blocajul spermatic, se propune
denervarea microchirurgicala a cordonului
spermatic.

Scazut

Recomandari pentru abordarea
terapeutica a aspectelor ginecologice
ale durerii pelvine cronice

Nivel de
incredere
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Se recomanda consultarea unui medic ginecolog | Ridicat
care sa ofere optiuni terapeutice, cum ar fi

tratament hormonal sau interventie chirurgicala in

boli bine definite.

Se apeleaza la o abordare multidisciplinara a |Ridicat
gestionarii durerii Tn starile de boala persistente.

Toti pacientii care au dezvoltat complicatii dupa |Ridicat
insertia plaselor trebuie findrumati catre un

serviciu multidisciplinar (care sa includa medicina

durerii si chirurgia).

Recomandari pentru durere anorectala Nivel de
functionala incredere
Se efectueaza un tratament de biofeedback la |Ridicat
pacientii cu dureri anale cronice.

Se recomanda stimularea percutanata a nervului | Scazut
tibial in sindromul durerii anale primare cronice.

Se recomanda neuromodulare in sindromul |Scazut
durerii anale primare cronice.

Se recomanda administrarea inhalatorie de |Scazut
salbutamol n sindromul durerii anale primare

cronice intermitente.

Recomandare pentru abordarea Nivel de
terapeutica a nervilor pelvini incredere
Recomandarile pentru durerea neuropata sunt |Ridicat

bine stabilite. Se utilizeaza abordari standard
pentru gestionarea terapeutica a durerii
neuropate.




Recomandari pentru abordarea Nivel de
terapeutica a aspectelor sexuale ale incredere
durerii pelvine cronice

Se recomanda pacientului si partenerului sau |Scazut
strategii comportamentale pentru a reduce

disfunctiile sexuale.

Se recomanda terapia muschilor planseului pelvin | Scazut

ca parte a planului de tratament pentru a

fmbunatati calitatea vietii si functia sexuala.

Recomandare pentru abordarea Nivel de
terapeutica a aspectelor psihologice ale |jncredere
durerii pelvine cronice

In cazul durerii pelvine cronice cu suferintd |Ridicat
psihologica semnificativa, se indruma pacientul

catre tratament psihologic axat pe durerea pelvina

cronica.

Recomandari pentru abordarea Nivel de
terapeutica a disfunctiei planseului incredere
pelvin

Se aplica tratamentul miofascial ca tratament de | Scazut
prima linie.

Se recomanda biofeedback ca tratament adjuvant | Ridicat

la exercitile musculare la pacientii cu durere
anald asociata cu hiperactivitatea planseului
pelvin.
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Recomandari pentru abordarea
terapeutica a durerii urogenitale
cronice/non-acute prin administrarea
de opioide

Nivel de
incredere

Opioidele si alte medicamente care creeaza
dependenta trebuie prescrise doar in urma unei
evaluari multidisciplinare si doar dupa ce au fost
incercate alte tratamente adecvate, iar acestea
nu au avut rezultate.

Ridicat

Decizia de a initia tratament cu opioide pe termen
lung trebuie luata de catre un medic specialist cu
pregatire adecvata, in urma consultarii cu
pacientul si cu medicul de familie.

Ridicat

Tn cazul in care existd antecedente sau suspiciuni
de abuz de medicamente, se discuta cu medicul
psihiatru sau psihologul care profeseaza in
domeniul terapiei durerii si al dependentei de
droguri.

Ridicat

Aceasta scurtd brosura se bazeaza pe

Ghidurile EAU mai cuprinzétoare (ISBN 978-94-92671-19-6) la
care au acces tofi membrii pe website-ul European Association of

Urology: http://www.uroweb.org/quidelines/.




GHIDURILE EAU PRIVIND
TRAUMATISMELE UROLOGICE

(Actualizare limitata a textului, martie 2023)

N.D. Kitrey (Presedinte), F. Campos-Juanatey, P. Hallscheidt, E.
Mayer,E. Serafetinidis, D.M. Sharma, M. Waterloos. Asociati ai ghidurilor:
H. Mahmud, K. Zimmermann. Departamentul Ghiduri: N. Schouten.

Introducere

Leziunile traumatice sunt clasificate, in functie de mecanismul de baza al
leziunii, n leziuni penetrante (plagi) si leziuni contondente (contuzii).
Traumatismele penetrante sunt clasificate, Tn functie de viteza
proiectilului, Tn traumatisme provocate de proiectile cu viteza mare sau
medie (de exemplu, gloante de carabina si, respectiv, de pistol) si cele
provocate de agenti vulneranti cu vitezd mica (de exemplu, prin
fnjunghiere cu cutitul). Armele de mare viteza provoaca vatamari mai
importante datoritd unei cavitdti expansive temporare, care provoaca
distrugeri pe o suprafatda mult mai mare decat traiectul propriu-zis al
proiectilului. Tn cazul leziunilor provocate la vitez& mai mic, vatdmarea
este, de regula, limitata la traiectul proiectilului. Leziunile provocate de
explozii reprezintd o cauza complexa de traumatisme, care includ
traumatisme contondente si penetrante, precum si arsuri.

. Traumatismele urologice sunt adesea asociate cu leziuni semnificative

ale altor aparate si organe la pacientul politraumatizat. Progresele din
domeniul traumatologiei includ acceptarea pe scara larga a principiilor de
control al leziunilor si centralizarea cazurilor de traumatisme majore n
centre de traumatologie, cu echipe medicale specializate. Urologii isi
nteleg tot mai bine rolul in contextul politraumatismelor, cu obiectivul final
de a imbunatati sansele de supravietuire si de a reduce morbiditatea la
pacientii respectivi.
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Traumatismele renale

Leziunile renale sunt prezente in pana la 5% din totalul cazurilor de
traumatisme. Apar cel mai frecvent la barbatii tineri si au o incidenta
globala la nivelul populatiei de 4,9 la 100.000 de persoane. Majoritatea
leziunilor pot fi tratate pe cale nechirurgicald, cu conservarea cu succes
a organelor. Sistemul de clasificare cel mai frecvent utilizat este cel al
Asociatiei Americane de Traumatologie. Acesta este validat si asiguré o
predictie asupra morbiditatii si a necesitatii interventiei chirurgicale.

Recomandari privind evaluarea si managementul
traumatismelor renale

Recomandari Nivel de
incredere

Evaluare

Se evalueaza stabilitatea hemodinamica la internare. Ridicat

Se inregistreaza interventiile chirurgicale renale anterioare si| Ridicat
anomaliile renale preexistente cunoscute (obstructia
jonctiunii pielo-ureterale, rinichi solitar, urolitiaza).

Se testeaza prezenta hematuriei la pacientii cu suspiciune | Ridicat
de leziuni renale.

Se efectueaza o tomografie computerizatd (CT) multifazicd | Ridicat

la pacientii cu traumatisme care prezinta:

* hematurie macroscopica;

* hematurie microscopica si un episod de hipotensiune
arteriala;

* antecedente de leziuni prin decelerare rapida si/sau
leziuni asociate semnificative;

* traumatisme penetrante;

* semne clinice care sugereaza un traumatism renal, de
exemplu, durere in flanc, excoriatii, fracturi costale,
distensie abdominala si/sau prezenta unei formatiuni si
sensibilitate.
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Abordare terapeutica

Se abordeaza nechirurgical pacientii in stare stabila cu
traumatisme renale contondente, prin monitorizare continua
si repetarea examinarilor imagistice, dupa caz.

Ridicat

Se abordeaza nechirurgical plagile izolate prin injunghiere
de gradul 1- 4 si plagile impuscate la viteza mica la pacientii
n stare stabila.

Ridicat

Se utilizeaza angioembolizarea selectiva pentru sangerare
renala activa daca nu exista alte indicatii pentru explorare
chirurgicala imediata.

Ridicat

Se insereaza un dispozitiv de drenaj la nivelul sistemului
urinar (montarea unui stent ureteral sau a unei nefrostomii)
sau de drenaj perirenal in cazurile de scurgere urinara
persistenta sau simptomatica.

Ridicat

Se efectueaza explorarea renala in prezenta:

¢ instabilitatii hemodinamice persistente;

¢ leziunii vasculare sau penetrante de gradul 5;
* hematomului perirenal expansiv sau pulsatil.

Ridicat

Se incearca reconstructie renald daca hemoragia este
controlata si exista suficient parenchim renal viabil.

Scazut

Se repeta examinarea imagistica in cazul leziunilor de grad
nalt si penetrante si in cazurile care evolueaza cu febra,
agravare a durerii in flanc sau scaderea hematocritului.

Ridicat

Se recomanda monitorizarea la aproximativ trei luni dupa
leziunea renala majora prin efectuarea unui examen
sumar de urind, investigatii radiologice personalizate (de
ex.: scintigrafie, CT sau ecografie), masurarea tensiunii
arteriale si teste ale functiei renale. Se recomanda o
monitorizare anuala pe termen mai lung a tensiunii
arteriale.

Scazut
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Traumatismele ureterale

Leziunile ureterale sunt rare si in majoritatea cazurilor sunt iatrogene.
Ele sunt adesea omise intraoperator, afecteaza, de obicei, ureterul
inferior si pot cauza sechele severe. Tn general, traumatismele
ureterale reprezinta 1-2,5% din traumatismele tractului urinar.
Leziunile ureterale trebuie suspicionate in toate cazurile de leziuni
abdominale penetrante, in special in cazul plagilor prin impuscare,
deoarece apar in 2-3% din cazuri. De asemenea, trebuie
suspicionate in cazul traumatismelor contondente cu mecanism de
decelerare, deoarece ureterul poate fi smuls din pelvisul renal.

Evaluare diagnostica

= Se va mentine un indice ridicat de suspiciune de leziune ureterala,
deoarece majoritatea cazurilor sunt diagnosticate tarziu, ceea ce
predispune pacientul la durere, infectie si afectarea functiei renale.

« Hematuria este un indicator incert.

» Extravazarea substantei de contrast la tomografie computerizata
(CT) este semnul distinctiv al traumatismului ureteral.

« Incazurile neclare, este necesara efectuarea unei uroteropielografii
retrograde sau anterograde pentru confirmare.

Abordarea terapeutica a traumatismelor ureterale

Recomandari Nivel de
incredere
Se identifica vizual ureterele pentru a preveni Ridicat
. traumatismele ureterale in timpul interventiilor

chirurgicale abdominale si pelvine complexe.

Atentie sporita la leziunile ureterale concomitente n| Ridicat
toate cazurile de traumatisme abdominale penetrante
si traumatisme produse prin decelerare.

in cazul interventiilor chirurgicale cu risc crescut de | Ridicat
leziuni ureterale se recomanda stentarea ureterala
preoperatorie.
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Se repara imediat leziunile ureterale iatrogene Ridicat
identificate Tn timpul interventiei chirurgicale.

Leziunile ureterale iatrogene cu diagnostic intarziat | Ridicat
se trateaza prin efectuarea unui drenaj urinar cu tub
de nefrostomie/stent JJ.

Stenozele ureterale se abordeaza prin Ridicat
reconstructie ureterald in functie de localizarea
si lungimea segmentului afectat.
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Figura 2: Managementul leziunilor ureterale
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Traumatismele vezicii urinare

Traumatismele vezicii urinare se clasifica in principal in functie de
localizarea leziunii: intraperitonealda, extraperitoneala si
combinata (intra si extraperitoneald); in functie de aceasta
clasificare, se stabileste abordarea terapeutica. Traumatismele vezicii
urinare sunt clasificate in functie de etiologie: non-iatrogene
(contondente si penetrante) si iatrogene (externe si interne).
Leziunile extraperitoneale sunt aproape intotdeauna asociate cu
fracturi pelvine. Leziunea intraperitoneala este cauzata de o crestere
brusca a presiunii intravezicale la nivelul vezicii urinare in distensie,
ca urmare a unei lovituri la nivelul pelvisului sau al abdomenului
inferior.

Evaluare diagnostica

Principalul semn al unei leziuni vezicale este hematuria
macroscopica. Indicatiile absolute pentru imagistica vezicii urinare
includ: hematurie macroscopica si fracturd de pelvis sau hematurie
microscopica asociata cu fractura de pelvis cu risc ridicat sau cu
leziune uretrald posterioara. In absenta acestor indicatii absolute,
examinarile imagistice suplimentare se bazeaza pe semnele si
simptomele clinice, inclusiv:

* incapacitatea de a urina sau flux urinar inadecvat;

- sensibilitate sau distensie abdominala asociatéa uroperitoneului
sau semne de uroperitoneu la evaluarea imagistica abdominalg;

= uremie si nivel ridicat de creatinind din cauza reabsorbtiei
intraperitoneale;

» plagi de intrarefiesire in partea inferioara a abdomenului, perineu
sau fese 1n cazul leziunilor penetrante.

Semnele intraoperatorii de leziune iatrogena externa a vezicii urinare
includ: extravazarea urinei, laceratie macroscopica, cateter vezical
vizibil si sdnge si/sau gaz in punga de urina in timpul laparoscopiei.
Leziunea interna a vezicii urinare este recunoscuta prin identificarea
la cistoscopie a tesutului adipos, a spatiului intunecat sau a
intestinului.
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. retropubian.

Imagistica - Cistografie si cistoscopie

Cistografia este metoda de diagnosticare preferata pentru
leziunea vezicala non-iatrogena si pentru suspiciunea de traumatism
vezical iatrogen in context postoperator. Extravazarea
intraperitoneald este evidentiata prin prezenta substantei de contrast
libere in abdomen, care contureaza ansele intestinale sau organele
viscerale abdominale. Leziunile extraperitoneale ale vezicii urinare
sunt diagnosticate, de obicei, prin zone de extravazare a substantei
de contrast in forma de flacara in tesuturile moi perivezicale.
Cistoscopia este metoda preferata pentru detectarea leziunilor
intraoperatorii ale vezicii urinare, deoarece poate vizualiza direct
laceratia si poate localiza leziunea in raport cu pozitia trigonului si a
orificiilor ureterale.

Abordarea terapeutica a traumatismelor vezicale

Recomandari Nivel de
incredere
Se efectueaza cistografie in prezenta hematuriei Ridicat

macroscopice si a fracturii pelvine.

Se efectueaza cistografie daca se suspicioneaza o leziune | Ridicat
iatrogena a vezicii urinare in context postoperator.

Se efectueaza cistografie cu umplerea retrograda activa a | Ridicat
vezicii urinare cu substanta de contrast diluata (300-350
ml).

Se efectueaza cistoscopie pentru a exclude leziunile Ridicat
vezicale in timpul procedurilor de tip sling suburetral

Se abordeaza conservator leziunile vezicale Scazut
extraperitoneale contondente necomplicate.

Se abordeaza chirurgical leziunile vezicale Ridicat
extraperitoneale contondente in cazurile de afectare a
colului vezical si/sau cu leziuni asociate care necesita
interventie chirurgicala.

Se abordeaza leziunile intraperitoneale contondente prin | Ridicat
explorare si corectare chirurgicala.
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Leziunile intraperitoneale minore necomplicate ale vezicii | Scazut
urinare aparute Tn timpul procedurilor endoscopice pot fi
abordate conservator.

Se efectueaza cistografie pentru a evalua vindecarea| Ridicat
peretelui vezical dupa rezolvarea unei leziuni complexe sau
in cazul in care exista factori de risc pentru vindecarea
plagilor.

Traumatismele uretrale

. Leziunile uretrei anterioare sunt provocate de leziuni de tipul
traumatismelor prin cadere ,calare” (straddle injuries), traumatisme n
timpul actului sexual (asociate cu fracturi ale penisului), traumatisme
penetrante si traumatisme iatrogene, de exemplu, cele cauzate de
utilizarea instrumentelor endoscopice, de cateterizare.

. Fracturile pelvine sunt cauza predominanta a leziunilor uretrale
la femei si a leziunilor uretrale posterioare la barbati.

. Fracturile pelvine si leziunile penetrante ale uretrei prezinta o
probabilitate ridicatd de leziuni concomitente care pun viata in pericol.
. Leziunile uretrale la femei sunt adesea asociate cu leziuni
vaginale.

. Inserarea unui sling suburetral sintetic pentru tratamentul

incontinentei urinare de efort (de stres) este o cauza importanta a
leziunilor uretrale iatrogene la femei.

Evaluare diagnostica

. Prezenta sangelui la nivelul meatului uretral extern este cel mai
frecvent semn clinic si indica faptul ca se impune o evaluare
diagnostica mai amanuntita.

. Incapacitatea de a urina este de obicei un semn de leziune
completa.

. Leziunile incomplete sunt asociate, in majoritatea cazurilor, cu
durere la urinare si hematurie.

. Prezenta sangelui la nivelul introitului vaginal este

caracteristica in cazul majoritatii pacientelor cu fracturi pelvine si
leziuni uretrale concomitente.
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= Tuseul rectal poate evidentia o prostata ascensionata (high-riding
prostate). Aceasta constatare nu este are un rol diagnostic
semnificativ. Prezenta sangelui pe degetul de examinare sugereaza o
leziune rectala asociata cu fractura pelvina.

- Sangerarea uretrala sau extravazarea urinara poate provoca
tumefactie si hematom la nivelul penisului si scrotului, dar aceste
constatari sunt de obicei tardive (>1 ora).

» Uretrografia retrograda este procedura standard de evaluare
precoce a unei leziuni uretrale la barbati, cu exceptia leziunilor
asociate cu fracturi peniene, pentru care se prefera uretrocistoscopia.
» Uretrocistoscopia asociatad cu vaginoscopia este metoda de
diagnostic de electie in cazul suspiciunii de leziune uretrala la femei.

Abordare terapeutica

Leziuni uretrale la barbati

= Tratamentul leziunilor uretrale anterioare si posterioare la barbati
este rezumat in Figura 3 si, respectiv, Figura 4.

Leziuni uretrale la femei

« In caz de instabilitate hemodinamicé, se indica derivatie urinara prin
cistostomie suprapubiana sau o singura incercare de cateterizare
uretrala.

= Corectarea precoce, in decurs de sapte zile, are cea mai mare rata
de succes si cea mai mica rata de complicatii in comparatie cu
corectarea intarziata sau cu realinierea endoscopica precoce.

Managementul traumatismelor uretrale

Recomandari Nivel de
incredere
Este necesara o instruire adecvata pentru a reduce Ridicat

riscul de traumatisme in cursul cateterizarii.

Leziunile uretrale la barbati se evalueaza prin Ridicat
uretrocistoscopie flexibila si/sau uretrografie retrograda.
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Leziunile uretrale la femei se evalueaza prin Ridicat
uretrocistoscopie si vaginoscopie.

Leziunile iatrogene ale uretrei anterioare se trateaza Ridicat
prin cateterizare urinara transuretrala sau
suprapubiana.

Leziunile uretrale anterioare contondente partiale se Ridicat
trateaza prin cateterizare suprapubiana sau uretrala.

Leziunile uretrale anterioare contondente complete se | Scazut
trateaza prin uretroplastie imediata, daca echipa
chirurgicala are experienta necesara; in caz contrar, se
efectueaza o derivatie suprapubiana cu uretroplastie
intarziata.

Leziunile uretrale cauzate de fracturi pelvine (PFUI) la | Ridicat
pacientii instabili hemodinamic se trateaza initial prin
cateterizare transuretrala sau suprapubiana.

Cand este posibil, in cazul PFUI la barbati se Scazut
efectueaza realiniere endoscopica precoce.

Nu se repeta tratamentele endoscopice dupa o Ridicat
realiniere esuata pentru PFUI la barbati.

Initial, leziunile uretrale posterioare partiale se trateaza | Ridicat
cu ajutorul unui cateter suprapubian sau transuretral.

Nu se efectueaza uretroplastie imediata (<48 de ore) in | Ridicat
cazul PFUI la barbati.

Se efectueaza uretroplastie precoce (de la doud zile la | Scazut
sase saptamani) pentru PFUI la barbati cu strictura
completa, Tn cazuri selectionate (pacienti stabili, defect
uretral scurt, perineu moale, pozitie de litotomie
posibild).

Strictura uretrald posterioara completa in cazul PFUI la | Ridicat
barbati se abordeaza prin derivatie suprapubiana si
uretroplastie améanata (cel putin trei luni).
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Se efectueaza corectarea precoce (in decurs de
sapte zile) pentru PFUI la femei (nu corectare
intarziata sau realiniere precoce).

Ridicat
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Figura 3: Abordarea terapeutica a leziunilor uretrale
anterioare la barbati
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Figura 4: Managementul leziunilor uretrale
posterioare la barbati
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Traumatisme genitale

33-66% din toate leziunile urologice afecteaza organele genitale
externe. Traumatismele genitale sunt mult mai frecvente la barbati
decét la femei din cauza diferentelor anatomice, frecventei crescute a
accidentelor rutiere si participarii mai frecvente la sporturi de contact,
razboi si infractiuni. Majoritatea traumatismelor genitale sunt cauzate
de leziuni contondente (80%).

Evaluare diagnostica

n Tabelul 1 este prezentat un rezumat al aspectelor esentiale legate

de fractura peniana si traumatismul testicular. Traumatismele vulvare

sau perineale la femei pot fi asociate cu sangerari, dureri si probleme
de mictiune. In cazul traumatismelor genitale:

» Se va efectua un sumar de urina.

« 1n cazul hematuriei macroscopice, se impune efectuarea unei
uretrografii retrograde la barbati, in timp ce la femei se recomanda
cistoscopie flexibila sau rigida pentru a exclude leziunile uretrale si
vezicale.

= La femeile cu leziuni genitale si sénge prezent la nivelul introitului
vaginal, sunt necesare investigatii ginecologice suplimentare
pentru a exclude leziunile vaginale.

Abordare terapeutica

Traumatismul penetrant al penisului

< Se recomanda abordarea nechirurgicala pentru leziunile
superficiale minore, cu fascia lui Buck intacta.

* Pentru leziunile mai profunde, este necesard explorarea
chirurgicala si debridarea tesutului necrozat.

= Abordarea chirurgicala depinde de localizarea si de amploarea
leziunii, dar o incizie subcoronala cu decalotare peniana ofera, de
obicei, o expunere adecvata. Initial, trebuie inchis defectul de la
nivelul tunicii albuginee dupa efectuarea unei irigari abundente.

« In cazul leziunilor prin avulsie penian, abordarea in faza
acuta consta in resuscitarea pacientului si pregatirea pentru
reimplantarea chirurgicald a penisului, daca acesta a fost
recuperat si nu este afectat prea grav.

446 Traumatisme



Traumatismul scrotal contondent

. Poate duce la dislocare testiculara, hematocel, ruptura
testiculara si/sau hematom scrotal.
. Dislocarea traumatica a testiculului este tratata prin reatasare

manuald si orhidopexie secundara. In cazul in care nu se poate
efectua repozitionare manuald primara, este indicata orhidopexia
imediata.

. Daca hematocelul este mai mic decat de trei ori dimensiunea
testiculului controlateral, se efectueaza tratament conservator.

. In cazul unui hematocel de mari dimensiuni, se recomanda
explorare.

. Daca exista suspiciunea de ruptura testiculara, se exploreaza,
se evacueaza hematomul si parenchimul testicular necrozat si se
inchide tunica albuginea.

Traumatismul scrotal penetrant

= Explorare chirurgicald cu debridare conservatoare a tesuturilor
neviabile.

» Reconstructia primara a testiculului si a scrotului poate fi efectuata
n majoritatea cazurilor.

« In cazul leziuni complete a cordonului spermatic, poate fi luaté in
considerare realinierea fara vaso-vasostomie.

« In cazul distrugerii extinse a tunicii albuginea, se poate mobiliza un
lambou liber de tunica vaginala pentru inchiderea testiculara.

= Daca nu se poate efectua reconstructie testiculara, este indicata
orhidectomia.

« In cazul leziunilor provocate de explozia unui dispozitiv exploziv
improvizat, pierderea extinsa de tesut genital necesitd adesea
proceduri chirurgicale complexe si etapizate de reconstructie.
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Tabelul 1. Rezumatul elementelor esentiale legate
de fractura peniana si traumatismul
testicular

Fractura peniana

Cele mai frecvente cauze ale fracturii peniene sunt actul sexual, flexia
fortata, masturbarea si résucirea.

Fractura peniana este asociata cu un sunet brusc de fisurare sau
pocniturd, durere, stare flasca imediata si tumefactie locala.

Imagistica prin rezonanta magnetica este superioara tuturor celorlalte
tehnici imagistice in stabilirea diagnosticului de fractura peniana.

Abordarea terapeutica a fracturii peniene consta in interventie
chirurgicala cu inchiderea tunicii albuginee.

Traumatisme testiculare

Leziunile testiculare contondente pot aparea in urma unei compresii
intense a testiculului la nivelul ramurii inferioare a osului pubian sau al
simfizei pubiene, ceea ce duce la ruptura tunicii albuginee.

Ruptura testiculara este asociata cu durere imediata, senzatie de
greata, varsaturi si, uneori, pierderea starii de constienta (sincopa).

Ecografia scrotala este metoda imagistica preferata pentru stabilirea
diagnosticului de traumatism testicular.

Explorarea chirurgicala la pacientii cu traumatisme testiculare asigura
conservarea tesutului viabil, cand este posibil.
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Recomandari privind managementul traumatismelor
genitale

Recomandari Nivel de
incredere

Diagnosticarea eventualelor leziuni uretrale in cazul | Ridicat
fracturii peniene.
Se efectueaza ecografie pentru stabilirea Ridicat
diagnosticului de traumatism testicular.

Fracturile peniene se trateaza chirurgical cu Ridicat
inchiderea tunicii albuginee.

Se exploreaza testiculul afectat in toate cazurile de Ridicat
ruptura testiculara diagnosticata si in cele cu rezultate
ecografice neconcludente.

Aceasta scurta brosurd se bazeaza pe Ghidurile EAU mai cuprinzétoare
(ISBN 978-94-92671-19-6), disponibile pe site-ul web EAU:
http://www.uroweb.org/quidelines.
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GHIDUL EAU PRIVIND
STRICTURILE URETRALE

N. Lumen (Presedinte), F. Campos-Juanatey, K. Dimitropoulos, T.
Greenwell, F.E. Martins, N. Osman, A. Ploumidis, S. Riechardt, M.
Waterloos

Asociati ai ghidurilor: R. Barratt, G. Chan, F. Esperto, W. Verla
Departamentul Ghiduri: R. Shepherd

Introducere

Ghidul Asociatiei Europene de Urologie (European Association of
Urology — EAU) privind stricturile uretrale Tsi propune sa ofere o
descriere detaliata a stricturilor uretrale la pacientii de sex masculin,
feminin si transsexuali. in cadrul ghidului actual, grupul de experti a
convenit sa evite termenul ,succes”, deoarece acesta este
insuficient definit si subiectiv. In schimb, se utilizeaza termenul ,rata
de permeabilitate” sau ,rata de recidiva a stricturii” pentru a clarifica
faptul ca a fost luata in considerare doar recidiva stricturii.

Etiologie si preventie

Urmatoarele afectiuni reprezinta cauze frecvente ale stricturilor

uretrale la barbati:

* Infectii cu transmitere sexuala;

= Afectiuni inflamatorii;

= Traumatisme uretrale externe;

= Leziuni iatrogene ale uretrei: cateterizare uretrala, interventie
chirurgicala transuretrala la nivelul prostatei, prostatectomie
radicala, radioterapie la nivelul prostatei si tratamente ablative;

= Interventia chirurgicala esuata de corectie a hipospadiasului;

= Afectiuni congenitale;

« Cauze idiopatice.



Stricturile uretrale sunt, in principal, idiopatice in cazul femeilor. Alte
cauze sunt leziunile iatrogene, traumatismele, infectiile si
radioterapia.

Recomandari Nivel de
incredere
Se recomanda adoptarea unei conduite sexuale Ridicat

prudente, recunoasterea simptomelor infectiilor cu
transmitere sexuala si asigurarea accesului la
investigatii si tratament prompt pentru barbatii cu
uretrita.

Se va evita cateterizarea uretrala nenecesara. Ridicat

Trebuie implementate programe de formare pentru | Ridicat
medicii si asistentele medicale care efectueaza
procedurile de cateterizare urinara.

Nu se utilizeaza catetere cu dimensiune mai mare de| Scazut
18 Fr daca scopul este doar drenajul urinar.

Se recomanda sa nu se utilizeze catetere din latex | Ridicat
fara invelis protector.

Nu se efectueaza, in mod obisnuit, uretrotomie daca| Ridicat
nu exista o strictura uretrala preexistenta.

Clasificare
Clasificarea n functie de localizarea stricturii va contribui la
managementul ulterior. Uretra masculina este impartita in:

. Uretra anterioara (inconjurata de tesut spongios): meatul,
uretra peniana si uretra bulbara.
. Uretra posterioara: uretra membranoasa, uretra prostatica si

colul vezicii urinare.

A se vedea Tabelul 1 pentru clasificarea in functie de gradul de
severitate al stricturii.
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Tabelul 1: Clasificarea EAU in functie de gradul de
ingustare uretrala

Categori Descriere Lumen uretral Grad
a (French [Fr.])
0 Uretra normala conform - -
investigatiilor imagistice
1 Stricturi subclinice Tngustarea uretrei, dar Scazut
216 Fr
2 Stricturi de grad scazut 11-15 Fr
3 Stricturi de grad fnalt sau 4-10 Fr Ridicat
care afecteaza
semnificativ fluxul
4 Stricturi aproape 1-3 Fr
obstructive
5 Stricturi obstructive Fara lumen uretral (0 Fr)
Evaluare diagnostica
Anamneza si examen fizic
Recomandari Nivel de
incredere
Se utilizeaza o metoda validata de masurare a rezultatelor | Ridicat
raportate de pacienti (PROM) pentru a evalua severitatea
simptomelor si impactul asupra calitatii vietii la barbatii in
cazul carora se efectueaza o interventie chirurgicala
pentru strictura uretrala.
Se utilizeaz& un instrument validat pentru a evalua functia | Ridicat
sexuala la barbatii in cazul carora se efectueaza o
interventie chirurgicala pentru strictura uretrala.




Evaluare diagnostica suplimentara
Figura 1: Diagrama de flux privind stabilirea diagnosticului

pacientilor cu suspiciune de strictura uretrala

“ Simptome obstructive de mictiune |
L 4
Volumul reziduului vezical la debitmetrie Alte evaluzri diagnostice
+ ecoarafie
| Se suspecteaza USD? | -| Nu |

N RUG +

CUGM*

[

USD prezenta?
Alte evaluari diagnostice Esentiale fn luarea -~
deciziilor: echivoc

« gradul de spongiofibroza
« lungimea exacta a
stricturii

* se suspecteaza

patologie periuretrala? Da
Y
£}
USD prezenta?

Eco-uretrografie si/sau RMN -
Y

sifsau cistouretroscopie
anterograda

I .IIH H4_

‘H‘

Alte evaluari
diagnostice

*Se efectueazd CUGM in cazul
stenozelor sau stricturilor (cvasi-) obstructive.
IRM = imagistica prin rezonantd magneticd; RUG = uretrografie retrograda,
USD = stricturé uretrald; CUGM = cistouretrografie mictionala.
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Recomandari

Nivel de
incredere

Se efectueaza uroflowmetrie si estimarea reziduului
vezical postmictional la pacientii cu suspiciune de strictura
uretrala.

Ridicat

Se efectueaza uretrografie retrograda (RUG) pentru a
evalua localizarea si lungimea stricturii la barbatii cu
strictura uretrala la care se ia in considerare interventia
chirurgicala de reconstructie.

Ridicat

Se asociaza RUG cu cistouretrografie mictionala pentru a
evalua stricturile (aproape) obstructive, stenozele si
leziunile uretrale cauzate de fracturi pelvine (PFUI).

Ridicat

De preferat sa se utilizeze dispozitive de clampare uretrala
in detrimentul cateterului Foley cu balonet in cazul
evaluarii uretrografice, cu scopul de a atenua durerea.

Scazut

Se efectueaza cistouretroscopie ca examen imagistic
complementar in cazul in care sunt necesare informatii
suplimentare.

Scazut

Se asociaza RUG cu cistoscopia anterograda pentru a
evalua PFUI, ca examene imagistice complementare, in
cazul in care sunt necesare informatii suplimentare.

Scazut

Se ia in considerare efectuarea uretrografiei cu imagistica
prin rezonanta magnetica ca test suplimentar in cazul
stenozelor uretrei posterioare.

Ridicat

Managementul bolii la barbati
Tratament conservator

Pacientii cu strictura sau recidiva a stricturii (216 Fr) prezinta rar
simptome sau necesita rareori interventie chirurgicala.




Recomandari Nivel de
incredere

Nu se intervine chirurgical in cazul pacientilor cu stricturi| Scazut
asimptomatice, descoperite intamplator (>16 Fr).

Se ia in considerare montarea unui cateter suprapubian Scazut
pe termen lung la pacientii cu stricturi bulbo-
membranoase secundare iradierii si/sau cu status de

performanta scazut.

Tratamentul endoluminal al stricturilor uretrei
anterioare la barbati

Uretrotomie optica interna si dilatare Uretrotomia optica interna
(UQl)/dilatarea se efectueaza, in mod obisnuit, ca tratament de
prima linie al stricturilor uretrale neobstructive. Nu exista nicio
diferenta in ceea ce priveste rata de permeabilitate intre dilatare si
Uol.

Cele mai bune rate de permeabilitate cu UOI/dilatare sunt raportate
n cazul pacientilor cu o singura strictura bulbara, scurta (max. 2
cm), fara tratament anterior. Uretrotomia optica internd/dilatarea are
rezultate slabe n cazul stricturilor de la nivelul uretrei peniene si al
stricturilor lungi. Uretrotomia optica interna la nivelul uretrei peniene
poate provoca scurgeri de sange venos din corpul cavernos, cu risc
ulterior de disfunctie erectila (DE).

Dilatarile/UQI repetate nu se asociaza cu absenta pe termen lung a
recidivelor si pot accentua complexitatea stricturii.

Recomandari Nivel de
incredere

Nu se efectueaza uretrotomie optica interna (UOI) in cazul| Ridicat
stricturilor de la nivelul uretrei peniene.

Nu se efectueaza UOI/dilatare ca unic tratament in cazul | Ridicat

stricturilor lungi (>2 cm).
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Se efectueaza UOI/dilatare ca tratament al unei stricturi Scazut
primare, unice, scurte (<2 cm) si neobstructive de la
nivelul uretrei bulbare.

Se efectueaza UOl/dilatare ca tratament al unei stricturi Scazut
scurte, recidivate dupa o interventie anterioara de
uretroplastie bulbara.

Se utilizeaza fie tehnica de tip ,hot-knife”, fie ,cold- Scazut
knife” pentru a efectua UOI in functie de experienta si
resursele medicului chirurg care efectueaza interventia.

Se efectueaza, de obicei, dilatare sub control vizual in Scazut
locul celei fara control vizual.

Nu se efectueazd UOl/dilatéri repetate (>2) in Ridicat
cazul in care uretroplastia este o optiune fezabila.

Strategii de uretrotomie optica interna post-dilatare
Auto-cateterizarea intermitenta in scopul dilatarii uretrale (ISD)
poate reduce recidiva stricturii si necesitatea reinterventiilor, dar cu
pretul afectarii calitatii vietii (QoL) in cazul unui procent semnificativ
de pacienti. Administrarea intrauretrala de corticosteroizi prin
intermediul unui unguent steroidian aplicat pe dispozitivul de
dilatare, in plus fata de ISD, creste perioada de timp pana la aparitia
recidivei.

Administrarea de injectii intralezionale cu corticosteroizi si
mitomicina C (MMC) a fost propusa pentru a reduce recidiva
stricturii dup& UOI. In cazul administré&rii de injectii cu corticosteroizi,
nu a existat nicio diferenta in ceea ce priveste rata de recidiva, desi
timpul pana la recidiva a fost mai lung. Administrarea injectabila de
mitomicina C ar putea reduce recidiva stricturii, desi au fost
raportate complicatii severe.

Stenturile permanente cu plasa de otel inoxidabil nu mai sunt
disponibile in comert. Inserarea unui stent temporar dupa
UOl/dilatare prelungeste timpul pana la recidiva in cazul stricturilor
uretrei bulbare. Utilizarea de stenturi la nivelul uretrei peniene este o
practicad empirica si pare a se asocia cu o ratd mai mare de recidiva.



Recomandari Nivel de
incredere

Se efectueaza auto-cateterizare intermitenta (ISD) Scazut
pentru a stabiliza strictura dupa dilatare/uretrotomie
optica interna (UOI) daca uretroplastia nu reprezinta o
optiune fezabila.

Se administreaza tratament intrauretral cu corticosteroizi, | Scézut
n plus fata de ISD, in vederea stabilizarii stricturii
uretrale.

Se administreaza injectii intralezionale doar in cadrul Scazut
unui studiu clinic.

Nu se utilizeaza stenturi uretrale permanente. Ridicat

Nu se utilizeaza stenturi uretrale pentru stricturile uretrei | Ridicat
peniene.

Se recomanda inserarea unui stent temporar in cazul Scazut
stricturilor de uretra bulbara recidivante dupa UOI, pentru
a prelungi timpul pana la urmatoarea recidiva, doar daca
uretroplastia nu reprezinta o optiune fezabila.

Dilatarea cu balon farmacologic activ

Recomandare Nivel de
incredere
Se propune efectuarea unei dilatari cu balon Scazut

farmacologic activ (cu paclitaxel) in cazul unei stricturi
scurte (<3 cm) la nivelul uretrei bulbare, recidivate dupa
cel putin doua tratamente endoscopice anterioare, insa
doar in cazul pacientilor pentru care uretroplastia nu
reprezinta o optiune.

Uretroplastia la barbati
Rolul uretroplastiei in managementul stricturilor uretrei peniene

Uretroplastia de augmentare intr-un singur timp vs. uretroplastia de
augmentare etapizata vs. uretroplastia cu anastomoza
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Uretroplastia de augmentare etapizata este preferata la barbatii cu
stricturi uretrale mai complexe (interventii multiple in antecedente,
observatii clinice nefavorabile, cum ar fi spongiofibroza
semnificativa sau cicatrici care necesita excizie, calitate redusa a
placii uretrale). In absenta acestor factori, ar putea fi posibila o
abordare terapeutica intr-un singur timp.

Se lasa un interval de patru pana la sase luni inainte de efectuarea
tubularizarii uretrei in cadrul uretroplastiei etapizate.

Necesitatea revizuirii (de obicei, din cauza contracturii grefei) dupa
primul timp operator a fost raportata in 0-20% din cazuri.
Uretroplastia cu anastomoza a uretrei peniene este asociata cu un
risc de curbura peniana (chordee), in special daca strictura este
mai lunga de 1 cm.

Recomandari Nivel de
incredere

Se propune, in cazul barbatilor cu strictura la nivelul uretrei| Ridicat
peniene, efectuarea unei uretroplastii de augmentare, fie
printr-o abordare intr-un singur timp, fie printr-o abordare
etapizata, luand in considerare interventiile anterioare si

caracteristicile stricturii.

Se propune un interval de cel putin patru pana la sase luni | Scazut
fnainte de trecerea la cel de-al doilea timp al procedurii si
sub rezerva ca rezultatul primului timp operator sa fie
satisfacator.

Nu se propune efectuarea uretroplastiei cu anastomoza in | Ridicat
cazul pacientilor cu stricturi ale uretrei peniene >1 cm, din
cauza riscului de curbura peniana postoperatorie.

Pacientii cu stricturi la nivelul uretrei peniene trebuie Ridicat
informati cu privire la faptul ca procedurile intr-un
singur timp pot fi modificate in proceduri etapizate in
cazul unor observatii intraoperatorii nefavorabile.




Considerente specifice privind stricturile din cadrul interventiei
chirurgicale esuate de corectie a hipospadiasului si a stricturilor

datorate lichenului scleros

Managementul dupé interventia chirurgicala esuata de corectie a
hipospadiasului este dificil si complex, deoarece placa uretrala,

tesutul cutanat penian si fascia dartos sunt adesea
deficitare/inexistente.

Avand in vedere faptul ca lichenul scleros (LS) afecteaza tesutul
cutanat, nu se recomanda utilizarea tesutului cutanat din zona

genitala ca lambou sau grefa.

Se efectueaza uretroplastie cu grefa de mucoasa bucala
ntr-un singur timp, in absenta unor afectiuni locale
nefavorabile, n cazul barbatilor cu stricturi legate de LS.

Recomandari Nivel de
incredere
Barbatii cu esec al interventiei de corectie a hipospadiasului | Scazut
(FHR) trebuie considerati pacienti complecsi si trebuie trimisi
n centre specializate pentru tratament optim.
Se propune consiliere psihologica si/sau psihosexuala Scazut
barbatilor cu aspect cosmetic nesatisfacator si disfunctie
sexuala sau urinara legata de FHR.
Nu se utilizeaza grefe sau lambouri de tesut cutanat penian | Ridicat
la pacientii cu FHR datorate lichenului scleros (LS) sau care
au tesut cutanat cicatricial.
Nu se utilizeaz4 tesut cutanat din zona genitala in cadrul Ridicat
uretroplastiei de augmentare la nivelul uretrei peniene la
barbatii cu stricturi in context de LS.
Scazut

Stricturi uretrale distale (stenoza de meat, stricturi la nivelul fossa

navicularis)

Tratamentul chirurgical clasic pentru stricturile uretrale distale poate fi
meatoplastia Malone, meatoplastie cu lambou cutanat sau grefa (tesut

cutanat [SG]/ uretroplastie cu grefa de mucoasa bucala (OMG).
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Recomandare

Nivel de
incredere

Oferiti meatoplastie clasica sau uretroplastie distala la
pacientii cu stenoza la nivelul meatului sau stenoza de
fossa navicularis.

Scazut

Uretroplastia pentru stricturile uretrei bulbare
Stricturi scurte ale uretrei bulbare

Stricturile bulbare ,scurte” sunt cele care se preteaza la excizie si
anastomoza primara (EPA), cu o limita de aproximativ 2-3 cm.

Recomandari

Nivel de
incredere

Se efectueaza excizie transversala si anastomoza
primara (tEPA) in cazurile de stricturi bulbare scurte
post-traumatice cu obstructie (aproape) completa a
lumenului si care asociaza spongiofibroza pe toata
grosimea.

Ridicat

Se efectueaza excizie non-transversala si anastomoza
primara sau uretroplastie cu grefa libera in loc de tEPA
n cazul stricturilor bulbare scurte care nu sunt asociate
cu leziuni de tipul traumatismelor prin cadere ,calare”
(straddle injury).

Scazut

Stricturi bulbare ,lungi”
Uretroplastie cu grefa libera

Nu exista dovezi suficiente pentru a recomanda in mod sistematic
interventiile cu conservarea nervilor si muschilor in cazul

uretroplastiei bulbare.

Recomandari

Nivel de
incredere

Se efectueaza uretroplastie cu grefa libera in cazul
stricturilor bulbare care nu se pot corecta prin excizie si

anastomoza primara (EPA).

Ridicat




Se efectueaza uretroplastie cu grefa libera de mucoasa Ridicat
bucala in cazul uretroplastiei ReDo pentru stricturi lungi.

Se efectueazi o interventie de reparare de tip anastomoza | Scazut
de augmentare pentru stricturile bulbare in cazul carora nu
se poate utiliza EPA, dar care prezinta un segment scurt,
aproape obliterat, in cadrul intregului segment afectat de
strictura.

Interventia de uretroplastie cu grefa libera se efectueaza Ridicat
prin abord dorsal, latero-dorsal sau ventral in functie de
experienta chirurgicald, expertiza si de observatiile

intraoperatorii.

Uretroplastie etapizata pentru stricturile uretrale bulbare
Uretroplastia etapizata poate fi luata in considerare atunci cand:

. exista conditii locale nefavorabile la nivel local, cum ar fi:
fistula, ,cai false” uretrale, abces sau neoplazie;

. interventie de uretroplastie complexa esuata in antecedente,
inclusiv o interventie esuata de corectie a hipospadiasului;

. exista o lipsa de certitudine din partea medicului chirurg in
ceea ce priveste cea mai potrivita metoda de uretroplastie pentru
pacient;

. strictura secundara post-radioterapie;

. strictura este consecinta LS (acest aspect este controversat

si in cadrul anumitor grupuri de lucru pentru LS, afectiunea
reprezinta o contraindicatie pentru uretroplastia etapizata);
. spongiofibroza severa.

Complicatiile tardive ale uretroplastiei intr-un timp includ
necesitatea reinterventiei intr-un procent de panala 19% — ca
urmare a: recidivei LS la nivelul grefei(lor) (8,8%), contractura grefei
(6,6%) si stenozei situsului de anastomoza (3,3%).
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Recomandari Nivel de
incredere

Se propune uretroplastie etapizata in cazul barbatilor cu Scazut
stricturi complexe ale uretrei anterioare, care nu sunt
adecvate pentru uretroplastie intr-un singur timp, si care
sunt eligibili pentru interventia de reconstructie.

Nu se efectueazi uretroplastie bulbara etapizata in cazul | Scazut
lichenului sclerotic daca este posibila efectuarea unei
uretroplastii intr-un singur timp.

Se ia Tn considerare interventia etapizata in cazul Scazut
pacientilor indecisi cu privire la efectuarea uretrostomiei
perineale in comparatie cu reconstructia uretrala.

Pacientii trebuie preveniti ¢ uretroplastia etapizata poate | Scazut
include mai mult de doi timpi operatori.
Uretroplastia pentru stricturi peno-bulbare sau panuretrale

Tn general, doar centrele cu volum crescut de activitate publica studii
privind uretroplastia panuretrala. Pot fi necesare tehnici alternative si

grefe.

Recomandari Nivel de
incredere

Se propune efectuarea uretroplastiei panuretrale in Scazut
centre specializate, deoarece pot fi necesare tehnologii
si materiale diferite.
Se poate efectua o asociere de tehnici pentru a trata Scazut
stricturile panuretrale in cazul in care o singura metoda
nu este suficientd pentru a acoperi intreaga suprafata a
stricturii.
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Uretrostomie perineala

Uretrostomia perineald (UP) reprezinta o solutie permanenta sau
temporara pentru restabilirea mictiunii la barbatii cu strictura uretrala
complexa la care:

* nu mai exista alte optiuni pentru restabilirea permeabilitatii
uretrei, fie din cauza multiplelor uretroplastii anterioare esuate,
fie din cauza multiplelor comorbiditati care impiedica o
interventie chirurgicala mai ampla dupa un tratament
endoscopic esuat;

= exista o lipsa de certitudine din partea medicului chirurg in ceea
ce priveste cea mai potrivitd metoda de uretroplastie pentru
pacient;

+ dupa uretrectomie si/sau penectomie pentru cancer.

Recomandari Nivel de
incredere

Se propune efectuarea unei uretrostomii perineale (UP) ca | Ridicat
optiune terapeutica in cazul barbatilor cu stricturi complexe
la nivelul uretrei anterioare.

Se propune efectuarea UP in cazul barbatilor cu strictura de | Scazut
uretra anterioara care nu sunt eligibili sau nu doresc sa
efectueze o interventie de reconstructie propriu-zisa.

Tipul de UP este ales pe baza experientei personale si a Scazut
caracteristicilor pacientului.
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Se ia in considerare efectuarea UP de tip Gil-Vernet-
Blandy augmentata sau PU cu lambou in forma de ,,7” (,7-
flap”) in cazul barbatilor cu strictura uretrala proximala
bulbara sau membranoasa.

Scazut

Se ia in considerare uretroplastia de tip ,7-flap” in cazul
barbatilor obezi.

Scazut

Uretra posterioara
Stenoza non-traumatica de uretra posterioara

Managementul endoluminal al stenozei non-traumatice de uretra

posterioara

Nu se recomanda tratamentul endoluminal al stricturilor complet
obstructive din cauza probabilitatii foarte reduse de a obtine o
permeabilitate durabila si a riscului de aparitie a unui pasaj fals spre

rect.



Recomandari

Nivel de
incredere

Se efectueaza dilatare sub control vizual sau uretrotomie
optica interna (UOI) ca tratament de prima linie pentru strictura
neobstructiva de la nivelul anastomozei vezico-uretrale
(VUAS) sau pentru stricturi bulbo-membranoase (BMS)
secundare iradierii.

Scazut

Nu se efectueaza incizii profunde in pozitia corespunzatoare
orei 6 si orei 12 in timpul UOI pentru VUAS sau BMS
secundare iradierii.

Ridicat

Se efectueaza rezectie transuretrala (TUR) sau UOI de tip
4hot-knife” ca tratament de prima linie in cazul pacientilor cu
stenoza neobstructiva a colului vezical (BNS) dupa o
interventie chirurgicala pentru obstructia cauzata de hipertrofia
benigna de prostata.

Ridicat

Se efectueaza tratamente endoluminale repetate in cazul
VUAS sau BNS neobstructive, in incercarea de a stabiliza
strictura.

Scazut

Pacientii trebuie avertizati cu privire la riscul aparitiei
incontinentei urinare de novo sau de exacerbare a
incontinentei urinare preexistente dupa tratamentul
endoluminal.

Scazut

Nu se efectueaza tratament endoluminal in cazul VUAS, BMS
si BNS cu obliterare completa.

Ridicat

Nu se utilizeaza stenturi pentru stricturile de la nivelul uretrei
posterioare.

Scazut
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Reconstructia tractului urinar inferior in cazul stenozei non-
traumatice de uretra posterioara

Incontinenta urinara (1U) de novo apare intotdeauna dupa
interventia de anastomoza vezico-uretrald (VUA) ReDo prin abord
transperineal, iar implantul unui sfincter urinar artificial poate fi
efectuat dupa trei pana la sase luni. IU de novo in VUA ReDo cu
abord retropubic este de 0-58%.

Ratele de incontinenta urinara sunt de pana la 14% in cazul
reconstructiei colului vezical si de pana la 25% dupa reconstructia
uretrei in contextul stricturilor bulbo-membranoase (BMS) survenite
dupa interventia chirurgicala pentru obstructia cauzata de hipertrofia
benigna de prostata (BPO).

IU de novo si aparitia unei DE noi dupa interventia chirurgicala la
nivel uretral pentru BMS secundara iradierii sunt raportate in 11-
50% si, respectiv, 0-35% din cazuri.

Prostatectomia de salvare poate duce la obtinerea permeabilitatii
uretrei in cazul a 67% dintre pacientii cu stricturi la nivelul uretrei
prostatice dupa iradiere sau tratamente cu energie finalta, dar
morbiditatea este semnificativa.

Figura 2: Optiuni privind reconstructia tractului urinar
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Recomandari

Nivel de
incredere

Se efectueaza anastomoza vezico-uretrala (VUA) ReDo in
cazul pacientilor expusi si al celor neexpusi la radiatii, cu
functie vezicala satisfacatoare, cu strictura obstructiva la
nivelul anastomozei vezico-uretrale sau strictura la nivelul
anastomozei vezico-uretrale refractara la tratament
endoluminal.

Scazut

Pacientii trebuie preveniti ca incontinenta urinara (IU) este
inevitabila dupa VUA ReDo prin abord transperineal si ca ar
putea fi necesara o interventie chirurgicala pentru U intr-o
faza ulterioara, dupa cel putin trei pana la sase luni.

Ridicat

Se propune efectuarea de VUA ReDo prin abord retropubic
daca pacientul este continent in perioada preoperatorie.

Scazut

Se efectueaza reconstructia colului vezicii urinare cu plastie
de tip Y-V sau T pentru stenoza de col vezical refractara la
tratament.

Scazut

Pacientii trebuie avertizati cu privire la aparitia IU de novo
dupa interventia de reconstructie pentru stenoza colului
vezicii urinare sau a stricturilor bulbo-membranoase (BMS)
cauzate de o interventie chirurgicala anterioara pentru
obstructie in contextul hipertrofiei benigne de prostata.

Ridicat

Se efectueaza fie excizie si anastomoza primara, fie
uretroplastie de augmentare pentru BMS scurte (<2,5 cm)
secundare iradierii, refractare la tratament endoscopic, in
functie de experienta medicului chirurg.

Scazut

Se efectueaza uretroplastie de augmentare pentru BMS
lungi (>2,5 cm) secundare iradierii.

Scazut

Pacientii trebuie preveniti cu privire la riscul aparitiei IlU de
novo si al unei disfunctii erectile nou aparute dupa
uretroplastia pentru BMS secundara iradierii.

Ridicat
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Se propune efectuarea unei prostatectomii de salvare in | Scazut
cazul pacientilor motivati si eligibili, cu functie vezicala
adecvata, in cazul stricturilor de la nivelul uretrei
prostatice, cauzate de radioterapie sau de un tratament cu
energie nalta anterioare.

Interventie chirurgicala cu excizie si derivatie urinard pentru stenoza
non-traumatica de uretra posterioara

Aceasta procedura este recomandata doar in cazurile complexe
si/sau recurente asociate cu necroza severa, calcificari si
morbiditate semnificativa, in special durere severa, hematurie sau
fistulizare incontrolabile.

Recomandari Nivel de
incredere
Se efectueaza derivatie urinara in cazurile recurente sau | Scazut
complexe cu pierderea functiei vezicale si/sau simptome
locale invalidante.

Se efectueaza cistectomie in cadrul interventiei de Scazut
derivatie urinara in caz de dureri vezicale, spasme si/sau
hematurie incontrolabile.

Stenoza post-traumatica de uretra posterioara

Tratamentul precoce, in faza acuta, al leziunilor uretrale cauzate de
fracturi pelvine (PFUI) este discutat in Ghidurile EAU privind
traumatismele urologice. Managementul PFUI se poate amana cel
putin trei luni dupa traumatism, pana la constituirea unei stenoze
post-traumatice stabile la nivelul uretrei posterioare.

Tratamentul endoluminal al stenozei non-traumatice de uretra
posterioara Tratamentul endoluminal al stricturii obstructive nu este
eficient si prezinta riscul de a crea un pasaj fals spre baza vezicii
urinare sau spre rect.
Tratamentul endoluminal al stenozelor scurte (<1,5 cm),
neobstructive, are o rata de succes de 20-96,5% in ceea ce
priveste rezolvarea stricturii, cu o rata de 4% de aparitie a IlU de
novo.
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Uretrotomia optica interna are rate de rezolvare a stricturii
de 22,9-77,3% 1in cazul recidivei unei stricturi scurte si

neobstructive dupa EPA.

Nu se efectueaza mai mult de doua proceduri de
uretrotomie optica interna si/sau dilatare in cazul
recidivei unei stricturi scurte, neobstructive, dupa excizia
si anastomoza primara pentru stenoza traumatica de
uretrad posterioara, daca se urmareste mentinerea

Recomandari Nivel de
incredere
Nu se efectueaza tratament endoscopic in cazul Ridicat
stenozelor obstructive.
Se recomanda efectuarea unui singur tratament Scazut
endoluminal in cazul stenozelor scurte, neobstructive.
Scazut

permeabilitatii uretrale pe termen lung.

Uretroplastie pentru stenoza post-traumatica de uretra posterioara
S-a stabilit ca, pentru a obtine si mentine o experienta suficienta in
ceea ce priveste reconstructia in cazul PFUI, este suficient un
centru la douasprezece milioane de locuitori (in cazul tarilor care

dispun de resurse suficiente).

Tn cazul unei recidive a stenozei, repetarea uretroplastiei (,ReDo”)
este posibila la pacientii motivati. Au fost descrise mai multe tipuri
diferite de uretroplastie care pot fi efectuate in acest caz, cu o rata

de permeabilitate de 37,5-100%.

Recomandari

Nivel de
incredere

Se efectueaza o reconstructie clasica pentru stenoza
post-traumatica de uretra posterioara doar in centrele cu
volum crescut de activitate.

Scazut




Se efectueazad excizie perineald progresiva si
anastomoza primara (EPA) pentru stenoza obstructiva.

Ridicat

Se efectueaza EPA perineald progresiva pentru
stenoza neobstructiva dupa esecul tratamentului
endoluminal.

Ridicat

Se efectueaza incizie perineala mediana pentru a avea
acces la uretra posterioara.

Ridicat

Nu se efectueaza pubectomie totala in timpul
reconstructiei abdomino-perineale.

Ridicat

Se recomanda efectuarea de reconstructie abdomino-
perineala doar in cazul situatiilor complicate, inclusiv
defecte foarte lungi, fistule parauretrale la baza vezicii
urinare, fistule recto-uretrale secundare traumatismelor
si leziuni ale colului vezical.

Scazut

Se efectueaza o alta interventie de uretroplastie daca
prima uretroplastie a esuat, in cazul pacientilor motivati,
care nu doresc tratament endoluminal paliativ sau
derivatie urinara.

Scazut

Se utilizeaza un lambou de tesut local pentru a umple
spatiul nefunctional in exces sau dupa remedierea unei
fistule recto-uretrale concomitente.

Scazut

Stricturile uretrale la femei

Simptomele stricturii uretrale la femei (SUF) sunt de lunga durata si
nespecifice, dar cele mai frecvent raportate sunt polachiuria,
imperiozitate mictionald, jet urinar slab, golirea incompleta si IU. Este
importanta excluderea diagnosticului de SUF la pacientele care

prezinta simptome ale tractului urinar inferior.

Este importanta evaluarea debitului urinar si a volumul reziduului

vezical postmictional.

Toate pacientele cu suspiciune de SUF trebuie sa efectueze
cistouretrografie mictionala (CUGM) sau teste de videourodinamica

(VUD) pentru confirmarea diagnosticului.
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Recomandari

Nivel de
incredere

Se efectueaza masurarea debitului urinar, a volumului
reziduului vezical postmictional, cistouretrograma
mictionala sau teste de videourodinamica in cazul tuturor
femeilor cu simptome refractare la nivelul tractului urinar
inferior.

Ridicat

Se efectueaza dilatare uretrala la 24-41 Fr ca tratament
initial al stricturii uretrale la femei (SUF).

Ridicat

Se efectueaza dilatare uretrala repetata si se initiaza auto-
cateterizare intermitenta (ISD) saptamanala planificata, cu
un cateter de 16-18 Fr, in cazul primei recidive a SUF, sau
se planifica dilatare repetata.

Ridicat

Se efectueaza uretroplastie in cazul femeilor care prezinta
o a doua recidiva a SUF si care nu pot efectua ISD sau
care doresc un tratament definitiv. Tehnica de uretroplastie
se stabileste n functie de experienta medicului chirurg, de
disponibilitatea si calitatea materialului pentru
grefé/lambou si de calitatea fetei ventrale a uretrei in
comparatie cu cea dorsala.

Ridicat

Stricturile de la nivelul meatului se trateaza prin
meatotomie/meatoplastie.

Scazut

Managementul bolii in cazul pacientilor transsexuali
Tn cazul barbatilor transsexuali, tratamentul stricturii depinde de

timpul de dupa reconstructia neopenisului, de localizarea stricturii, de

lungimea stricturii si de calitatea tesuturilor locale. Incizia
endoscopica se efectueaza in cazul stricturilor scurte (<3 cm) la
barbatii transsexuali, de obicei la locul anastomozei, cu o rata de
permeabilitate de 45,5%. Incizia endoscopica la scurt timp dupa
reconstructia neopenisului si inciziile repetitive nu prezinta rezultate
favorabile. Dupa esecul inciziei endoscopice sau in cazul unei

stricturi scurte (cvasi-) obstructive la nivelul anastomozei, s-a propus
excizie si anastomoza primara, cu o rata de permeabilitate de 57,1%.

Pentru stricturile




uretrei de la nivelul neopenisului se efectueaza, de obicei,
uretroplastie etapizata (+/- augmentare cu grefa).

La femeile transsexuale este permisa initierea tratamentului cu o
interventiei de dilatare in cazul unei stricturi scurte si neobstructive.
Dacé acest lucru nu este posibil sau daca nu se obtine un rezultat
pozitiv, o strictura scurta (<1 cm) la nivelul meatului poate fi tratata
prin efectuarea unei meatoplastii de tip Y-V, cu o rata de succes de
85% in ceea ce priveste rezolvarea stricturii Stricturile ceva mai
lungi (1-2 cm) de la nivelul meatului pot fi tratate prin intermediul
unui lambou de tesut neovaginal.

Recomandari Nivel de
incredere
Nu se efectueaza interventii cu incizie endoscopica sau Ridicat

uretroplastie primele sase luni dupa interventia chirurgicala
de reconstructie peniana.

Nu se efectueaza mai mult de doud incizii endoscopice Ridicat
pentru stricturi in cazul barbatilor transsexuali, decat in scop

paliativ.

Se efectueaza uretroplastie etapizata pentru stricturile Scazut

uretrei de la nivelul neopenisului, in cazul in care este
indicata o interventie de reconstructie clasica.

Se efectueazi meatoplastie tip Y-V pentru stenozele scurte | Scazut
(<1 cm) de la nivelul meatului in cazul femeilor transsexuale,
in cazul in care este indicata o interventie de reconstructie
clasica.

Transfer tisular

Au fost descrise diferite tipuri de lambouri locale: tesut cutanat de la
nivel penian, perineal si scrotal (cu pilozitate). Lambourile se
asociaza cu o morbiditate urogenitala mai ridicata, dar o rata de
permeabilitate comparabila cu cea a grefelor. Cand este necesara
tubularizarea completa a uretrei intr-un singur timp, grefele
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inregistreaza o rata de complicatii semnificativ mai mare in
comparatie cu lambourile. Lambourile cu pilozitate prezinta o rata de
permeabilitate uretrald mai mica in comparatie cu lambourile fara
pilozitate.

Printre grefele posibile se numara cele de mucoasa bucala, tesut
cutanat penian si o multitudine de alte grefe autologe. Ratele de
permeabilitate ale grefelor de mucoasa bucala si linguala sunt
comparabile. Diferitele tipuri de grefe bucale prezinta diferite tipuri de
morbiditate orala, iar unele dintre aceste complicatii la nivel oral pot
persista pe termen lung. Ratele de permeabilitate ale grefelor de
tesut cutanat penian sunt de 79-81,8% in comparatie cu 85,9-88,1%
ale celor de mucoasé bucalé. in cazul stricturilor cauzate de LS,
utilizarea unei grefe de tesut cutanat din regiunea genitala se
asociaza cu rate de permeabilitate scazute (4%).

A fost evaluatd morbiditatea postoperatorie legata de inchiderea sau
nu a situsului de recoltare a grefei de mucoasa bucala si nu se poate
formula o recomandare clara cu privire la oportunitatea inchiderii sau
nu a situsului de recoltare.

Recomandari Nivel de
incredere
in cazul in care exist4 indicatie deopotriva pentru grefa Ridicat

sau lambou, se utilizeaza grefa in detrimentul lamboului.

Nu se utilizeaza grefe in vederea tubularizarii in cadrul Ridicat
unei abordari intr-un singur timp.

Se utilizeaza lambouri in cazul unei slabe vascularizdria | Scazut
patului tisular uretral.

Nu se utilizeaza lambouri perineale sau scrotale cu Ridicat
pilozitate, cu exceptia cazului in care nu exista alta optiune
fezabila.

Se utilizeaza mucoasa bucala sau linguala daca este Scazut

necesara o grefa si daca acest tip de grefe sunt




disponibile.

Pacientul trebuie informat cu privire la posibilele Ridicat
complicatii ale diferitelor tipuri de grefe bucale (bucala
versus linguald versus de buza inferioarad) cand se
propune o grefa bucala.

n cazul in care grefa de mucoasa bucald/linguald nu este | Scazut
disponibila, adecvata sau acceptata de catre pacient in
vederea reconstructiei, se utilizeaza tesut cutanat penian.

In cazurile de lichen scleros nu se utilizeaza grefa de tesut| Ridicat
cutanat din regiunea genitala.

Nu se utilizeaza grefe acelulare fabricate prin inginerie Scazut
tisulara in cazurile de spongiofibroza extinsa, dupa o
uretroplastie anterioara esuata sau in cazul stricturilor cu
lungime >4 cm.

Nu se utilizeaza grefe autologe de mucoasid bucals| Ridicat
obtinute prin inginerie tisulara in afara cadrului unui studiu
clinic.

ingrijirea perioperatorie in tratamentul chirurgical al
uretrei

Dupa orice tip de manipulare uretrala (cateterizare uretrala, 1SD,
dilatare, UOI), este necesara o perioada de repaus uretral pentru a
permite refacerea tesuturilor si ,maturarea” stricturii inainte de a lua
in considerare uretroplastia.

Se efectueaza urocultura cu una pana la doua saptamani inainte de
interventia chirurgicala si, daca exista semne de infectie, se
recomanda administrarea de tratament antibiotic preoperator.
Tratamentul antibiotic intraoperator administrat in scop profilactic
este eficient In ceea ce priveste scaderea postoperatorie a ratei de
infectii la nivelul situsului chirurgical si a ratei de ITU.

nainte de extragerea cateterului dupa interventia de uretroplastie,
este important sa se evalueze extravazarea urinara pentru a evita
complicatiile ulterioare, inclusiv inflamatia tesutului periuretral,
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formarea de abcese si fistule (fistulizare).

Se utilizeaza o metoda validata de uretrografie dupa
uretroplastie pentru a evalua extravazarea urinara, inainte de
extragerea cateterului.

Recomandari Nivel de
incredere
Nu se efectueaza uretroplastie in primele trei luni dupa orice | Scazut
manevra de manipulare uretrala.
Se administreaza tratament antibiotic intraoperator in scop | Ridicat
profilactic, in momentul interventiei chirurgicale uretrale.
Ridicat

Se extrage cateterul in decurs de 72 de ore dupa uretrotomia
optica interna sau dilatarea uretrala fara complicatii.

Scazut

Se ia in considerare efectuarea unei primei uretrografii la
sapte pana la zece zile dupa uretroplastia fara complicatii,
pentru a evalua posibilitatea extragerii cateterului, in special

la pacientii cu disconfort din cauza cateterului uretral.

Scazut

Urmarire

Dupa interventia chirurgicala de uretroplastie, recidiva stricturii
survine cu o frecventa diferita in functie de caracteristicile stricturii si

de tehnica de uretroplastie.

Urmarirea nu trebuie sa se limiteze doar la identificarea recidivei
stricturii, ci trebuie sa evalueze si rezultatele functionale si gradul de

satisfactie al pacientului.

Aceleasi instrumente utilizate n cadrul stabilirii diagnosticului primar
de strictura uretrala pot fi utilizate pentru a depista recidiva stricturii

(Figura 3).

Majoritatea recidivelor de strictura uretrala survin in decurs de un
an de la interventia chirurgicala, desi sunt posibile si recidive tardive,
n special dupa uretroplastia de augmentare. Protocoalele de

urmarire in functie de risc sunt eficiente din perspectiva costului si

sigure pentru pacienti (Tabelele 2 si 3).




Figura 3: Urmarire dupa uretroplastie

Uretroplastie

3 luni

Debitmetrie urinara
PROM — inclusiv funcia sexuala
Uretrocistoscopie / RUG-
CUGM

Se considera valorile debitmetriei, PROM si scorurile ca fiind noile valori initiale

SoynEEITED
Localizarea stricturi

2; Tehnica de uretroplastie

3)  Radioterapie anterioara

4)  Hipospadias

5)

12 luni dupa
Risc scazut de recidiva uretroplastie
Debitmetrie ra Uretrocistoscopie / RUG-CUGM Debitmetrie urinara
PROM - inclusiv functia + Daca debitmetria Quax <15 ml/s PROM ~ inclusiv functia sexuala
sexuala «  Daca debitmetria Qusx Scade cu 10 mifs faté de noua UretiocieloscopIeRUCSCUOM
valoare inifiala (valoarea la 3 luni)
« Tn cazul unei deteriorari semnificative a valorilor PROM
«  Dacé exista indicalie din punct de vedere clinic
Debitmetrie urinara Debitmetrie urinara
PROM - inclusiv functia PROM — inclusiv functia
sexuala sexuala
24 de luni
dupa .
uretroplas 5 ani dupé uretroplastie

Debitmetrie urinara
PROM - inclusiv functia sexuala

Se externeazi pacientul
acesta fiind indrumat &

solicite consult urologic daca
simpto g

Uretrocistoscopie / RUG-CUGM

- Dacé debitmetria Qmax <15 mi's
- Dacé debitmetria Qmax scade cu 10 mis faté de
noua valoare initiala (valoarea la 3 luni)

- In cazul unei deteriorari semnificative a valorilor
PROM

- Dacé existé indicatie din punct de vedere clinic

BXO = balanita xerotica obliterantd; LS = lichen scleros; PROM =
mdsurarea rezultatelor raportate de pacienti;

Qmax = debit maxim;, RUG = uretrografie retrogradd, CUGM =
cistouretrografie mictionaléa.
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Tabelul 2: Protocol de urmarire pentru uretroplastia cu
risc scazut de recidiva
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Uretroplastii cu anastomoza la nivelul portiunii

bulbare/(bulbo-) membranoase fara antecedente de
radioterapie, hipospadias sau balanita xerotica

obliteranta (BXO)/LS.

Interventie chirurgicala

3 luni 12 luni

24 de luni*

Debitmetrie urinara

+

+

+

PROM (inclusiv functia
sexualad)

EY

EY

+

Evaluare anatomica:
(Uretrocistoscopie/RUG-
CUGM)

¥

La indicatie

La indicatie

*Urmadrirea poate fi intrerupta dupa o perioada de doi ani,
recomandandu-se pacientului sé solicite consult urologic dacéa

simptomele se agraveaza.

In cadrul centrelor universitare perioada de urmdrire poate fi prelungité

in scopuri de cercetare.

**Grupul de experti sugereaza efectuarea unei evaludri anatomice la trei

luni.

Tabelul 3: Protocol de urmarire pentru uretroplastia cu
risc standard de recidiva
= Uretroplastii cu anastomoza la nivelul portiunii bulbare, in caz de
antecedente de radioterapie, hipospadias sau BXO/LS.
= Uretroplastii la nivelul uretrei peniene;
« Uretroplastii posterioare non-traumatice;
= Uretroplastii de substitutie cu grefa sau/si lambou.

Interventie 3 luni
chirurgicala

12 luni |24 de

luni 5 ani*

Debitmetrie urinara

PROM (inclusiv
functia
sexuald)

Evaluare anatomica: +
(Uretrocistoscopie/R
UG-CUGM)

La indicatie




*Urmérirea poate fi intreruptad dupéa o perioada de cinci ani,

recomandandu-se pacientului sa solicite consult urologic dacé

simptomele se agraveaza.

Dupé uretroplastia la nivelul uretrei peniene si uretroplastia de
substitutie trebuie avutd in vedere o perioadd mai indelungaté de
urmdrire. In cadrul centrelor universitare perioada de urmérire poate fi

prelungité in scopuri de cercetare.

Recomandari Nivel de
incredere

Se propune urmarirea tuturor pacientilor dupé interventia Ridicat

chirurgicala de uretroplastie.

Se efectueaza cistoscopie sau uretrografie retrograda Scazut

pentru a evalua succesul, din punct de vedere anatomic, al

interventiei chirurgicale de uretroplastie.

Se utilizeaza chestionare de mé&surare a rezultatelor Ridicat

raportate de pacienti (PROM) pentru a evalua rezultatele

subiective si gradul de satisfactie al pacientilor.

Se utilizeaza chestionare validate pentru a evalua functia Ridicat

sexuala dupa interventiile chirurgicale pentru stricturi

uretrale.

Se propune urmarire de rutina timp de cel putin un an Ridicat

dupa uretroplastie.

Se va adopta un protocol de urmarire bazat pe riscuri. Scazut

Continutul din aceasta scurtd brosuréa se bazeazé pe Ghidurile EAU mai

cuprinzétoare (ISBN 978-94-92671-19-6), disponibile pe website-ul

EAU: http.//www.uroweb.org/quidelines/.
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