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Resumen

Actualmente el nefrélogo atiende a un mayor ndmero de pacientes oncoldgicos, entre los que el cancer renal no es la
excepcion. El equipo interdisciplinario constituye un pilar fundamental en la terapéutica integral, sobre todo cuando hay que
tomar la decisién de iniciar una terapia dialitica. El cancer renal representa del 2 al 3% de todos los canceres, su mayor
incidencia se observa en paises occidentales, es la lesion sélida renal mas frecuente y representa hasta el 90% de los tumores
renales malignos. Se observa una mayor frecuencia en hombres que en mujeres, y de 60 y 70 afios de edad. Al igual que el
resto de los canceres, no se conoce un agente causal, algunos factores estrechamente relacionados con su desarrollo son
el tabaquismo, la obesidad y la hipertension arterial. Desafortunadamente, como en la mayoria de las neoplasias malignas
el cancer renal cursa de manera asintomatica, mas alla de la triada clasica, no genera subrogados que permitan su
identificacion y el diagndstico por imagen cobra importancia. Al momento se dispone de una gran variedad de agentes
farmacoldgicos para su tratamiento.
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Cancer and chronic kidney disease, an approach to kidney cancer

Abstract

Currently, nephrologists are treating an increasing number of oncological patients, and kidney cancer is not an exception. The
interdisciplinary team is a fundamental pillar of comprehensive treatment, especially when the decision to initiate dialysis
therapy must be made. Kidney cancer accounts for 2 to 3% of all cancers, its highest incidence is observed in Western
countries, it is the most common solid renal lesion and represents up to 90% of malignant renal tumors, and is more common
in men than women, and between 60 and 70 years of age. Like in other cancers, the cause is unknown; some factors closely
related to its development are smoking, obesity, and high blood pressure. Unfortunately, as with most malignant neoplasms,
kidney cancer progresses asymptomatically. Beyond the classic triad, does not generate surrogates that allow its identification,
and diagnostic imaging becomes important. Currently, a wide variety of pharmacological agents are available for its treatment.
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Introduccion

El cancer renal, al igual que otros tumores de la via
urinaria, es diagnosticado y tratado por la especialidad
de urologia. Su frecuencia ha incrementado importante-
mente y debido a sus manifestaciones, principalmente
la hematuria, constituye un motivo frecuente de consulta
nefrolégica. Se han descrito una serie de factores que
participan en la generacion de tumores y canceres
renales, mas recientemente cobran importancia en
poblacion adulta los efectos de la contaminacion por
exposicion a metales pesados, mientras que los tumores
de origen embrionario siguen afectando de una manera
significativa la calidad de vida de los pacientes pediatri-
cos e impactan en la supervivencia. El nefrélogo debera
contar con el conocimiento competente para diagnosti-
car los tumores renales y tratarlos o, en su caso, refer
irlos de manera pronta al urooncdlogo™.

Diagnéstico

Inicialmente cursa de manera asintomatica, la triada
clasica del internista en pacientes adultos se puede
presentar hasta en el 20% de los casos (dolor en fosa
renal, masa palpable lumbar o abdominal y hematuria
silenciosa), lo cual denota un problema avanzado. En
la mayoria de las ocasiones es por incidentaloma
(hallazgo fortuito del tumor), en el transcurso de la
realizacion de otros estudios por causas no renales*®.

La exploracion fisica

Puede demostrar masa abdominal palpable de difer-
entes dimensiones, indolora, adenopatia, varicocele y
edema de extremidades inferiores. Existen manifesta-
ciones sistémicas que constituyen sindromes paraneo-
plasicos y pueden ocurrir hasta en el 30% de los casos;
pueden iniciar con sintomas de afectacion metastasica en
donde el dolor 6seo es persistente y la tos es frecuente.
En otros casos, llaman la atencion diversas afecciones
sistémicas inmersas en un sindrome paraneoplasico.

Sindromes paraneoplasicos: hipertension arterial,
caquexia, pérdida de peso, fiebre, neuromiopatia, ami-
loidosis, velocidad de sedimentacion globular incremen-
tada, anemia, pruebas de funcién hepdtica alteradas,
hipercalcemia y policitemia*®.

Estudios de laboratorio

Sera necesario determinar los calores de creatinina
sérica, tasa de filtracion glomerular, hemoglobina,

velocidad de sedimentacién globular, fosfatasa alca-
lina, deshidrogenasa lactica y valor de calcio sérico®*.

Estudios de imagen

El ultrasonido renal es Util en presencia de dafo
renal que impida la aplicaciéon de medio de contraste.
Los estudios de tomografia y resonancia magnética per-
miten identificar con mayor precision la masa tumoral,
la morfologia renal, extension de la neoplasia, extension
a vasos sanguineos, adenopatias regionales y valorar
otros érganos para descarar la presencia de metasta-
sis, clasificar y estratificar el tipo de tumor (Tabla 1).

Métodos complementarios

La arteriografia renal y la flebografia de la vena cava
inferior son Uutiles para identificar afeccién venosa o arte-
rial, complicaciones derivadas de fendmenos trombdéti-
cos y para la planeacién de embolizacion terapéutica.

Otros estudios estaran dados a criterio clinico, segun
el objetivo de estudio y prioridad del protocolo de
extension. La telerradiografia posteroanterior de torax,
gammagrama 6seo y tomografia cerebral son utiles en
busqueda de lesiones metastasicas, sobre todo si hay
sintomas o signos de tal afeccion®®.

Es comun encontrar quistes renales en el estudio de
la funcion renal a los cuales no debe restarse impor-
tancia, ya que las masas renales quisticas se relacio-
nan con incremento del riesgo de cancer renal. Estas
alteraciones aparentemente benignas tienen el poten-
cial de complicarse desarrollando sangrado, dolor,
infeccién y cancer, este Ultimo se habra que sospechar
ante cambios de imagen en el control tomogréfico
(Fig. 1). Los quistes se clasifican en cinco categorias
en funcién del aspecto tomografico. La Clasificacion
de Bosniak ha correlacionado la morfologia de las
lesiones con el riesgo de malignidad, y, a su vez, esta-
blece recomendaciones terapéuticas (Tabla 2).
La figura 1 muestra un quiste renal de grandes dimen-
siones con imagenes de alta densidad en su interior
que obligan a descartan cancer renal.

Biopsia renal

La biopsia renal constituye una herramienta diag-
nostica excelente, sin embargo, requiere insumos espe-
cificos e infraestructura, por demas, recursos suficientes
para su estudio (diferentes tinciones, analisis inmuno-
histoquimico, diversos procesamientos microscépicos y
otros). Un 10 a 20% de las biopsias no son



Tabla 1. Estadificacion del cancer renal de acuerdo con
la clasificacion TNM

T: tumor primario

TX: no se puede evaluar el tumor primario
TO: ausencia de datos de tumor primario
T1: tumor < 7 cm de diametro limitado al rifion
T1a: tumor < 4 cm de didametro limitado al rifion
T1b: tumor <4y <7 cm de didmetro limitado al rifién
T2: tumor > 7 cm de didmetro limitado al rifién
T2a: tumor > 7 y < 10 cm de didametro limitado al rifién
T21b: tumor > 10 cm de didmetro limitado al rifion
T3: el tumor se extiende a venas, invade glandula suprarrenales
y grasa perirrenal, sin tomar la glandula ipsilateral y no
sobrepasa la fascia de Gerota
T3a: el tumor se extiende a la vena renal o sus ramas (incluye
musculo) o invade grasa perirrenal y no sobrepasa la
fascia de Gerota
T3b: el tumor se extiende a la vena cava por debajo del
diafragma
T3c: el tumor se extiende a la vena cava por arriba del
diafragma o toma la pared de la vena cava
T4: el tumor invade sobrepasando la fascia de Gerota, incluida
la glandula suprarrenal ipsilateral

N: ganglios linfaticos regionales

NX: no se pueden evaluar los vasos linfaticos regionales
NO: ausencia de metéstasis ganglionares regionales

N1: metastasis en un solo ganglio linfatico regional

N2: metéstasis en mas de un ganglio linfatico regional

M: metéstasis

MO: ausencia de metéstasis a distancia
M1: presencia de metastasis a distancia

Agrupacion por estadios

Estadio | T NO Mo
Estadio Il T2 NO Mo
Estadio Ill T3 NO Mo
T1, T2, T3 N1 Mo
Estadio IV T4 Cualquier T MO0
Cualquier T N2 MO0
Cualquier T Cualquier T M1

Adaptada de Msaouel et al."’

concluyentes en la identificacion del diagnéstico. El
andlisis histopatoldgico es elemental en la determi-
nacion de la estirpe histoldgica y del comportamiento
inmunohistoquimico, que actualmente guarda una cor-
relacion directa con la seleccion de la terapia inmuno-
supresora y del pronéstico. El sistema de clasificacion
de Fuhrman del grado nuclear en el cancer renal es la
clasificacion mas aceptada®'°.

Segun la Organizacion Mundial de la Salud, hay al
menos tres subtipos histoldgicos principales de cancer
renal:

V.H. Rodriguez-Jasso et al. Cancer renal
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Figura 1. Corte tomogréfico abdominal que muestra
quiste degenerado.

— Células claras (80-90%)
— Papilar (10-15%)
— Células cromdfobas (4-5%)

Otros tumores renales: estudios morfoldgicos con
uso de técnicas inmunohistoquimica y moleculares
contempordneas han dado lugar a la clasificacion
actual de las neoplasias epiteliales renales. Los tipos
habituales no cambian en frecuencia, sin embargo
existe un grupo de alteraciones que comprenden diver-
sos carcinomas esporadicos y familiares infrecuentes,
y otros mas no clasificados’.

— Cancer renal sarcomatoideo

— Cancer renal no clasificado

— Cancer renal de células clara multilocular (quistico
multilocular)

— Adenoma papilar

— Carcinoma medular renal

— Carcinoma por translocacion

— Carcinoma mucinoso y tubular de células fusiformes

— Carcinoma asociado a nefropatia terminal

TUMORES METANEFRICOS

Se dividen en adenoma metanéfrico, adenofibroma
y tumores del estroma metanéfrico. Se trata de
tumores benignos, raros y su extirpacion quirdrgica
resulta suficiente.

TUMORES EPITELIALES Y ESTROMALES RENALES

Los tumores epiteliales y estromales renales represen-
tan un nuevo concepto que combinados tumores mes-
enquimatosos y epiteliales mixtos benignos: nefroma
quistico y tumores epiteliales y estromales mixtos. Los
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Tabla 2. Clasificacion de Bosniak de los quistes renales

Categoria Caracteristicas
de Bosniak

| Quiste benigno simple con una pared muy fina o delgada que no contiene

Benigno

tabiques, calcificacion ni componentes sélidos. Tiene densidad de agua y no se

realza con el material de contraste

IIF Quiste benigno que puede contener algunos tabiques muy finos o delgados. Puede

Benigno

haber calcificacion fina en la pared o los tabiques. Lesiones < 3 cm con una
atenuacion alta de manera uniforme, de bordes bien definidos y que no se realzan

con el contraste

] Estos quistes pueden contener mas tabiques muy finos o delgados. Puede
observarse un realce minimo de un tabique muy fino o delgado o de la pared con
el contraste. Puede haber un engrosamiento minimo de los tabiques o la pared. El

Seguimiento
Una pequefia proporcién son
malignos

quiste puede contener calcificacion, que puede ser nodular y gruesa, pero no hay
realce con el contraste. No hay elementos de tejidos blandos que se realcen con
el contraste. En esta categoria también se incluyen lesiones renales > 3 cm
totalmente intrarrenales, que no se realzan con el contraste y de atenuacion
elevada. Estas lesiones presentan, en general, unos bordes bien definidos

IV Estas lesiones son masas quisticas indeterminadas que presentan paredes o Cirugia o seguimiento
tabiques irregulares engrosados en los que puede observarse realce con el Malignos en mas del 50% de las
contraste lesiones

V Estas lesiones son lesiones quisticas claramente malignas que contienen Tratamiento quirrgico recomendado

componentes de tejidos blandos que se realzan con el contraste

estudios de imagen revelan que la mayoria de las
lesiones quisticas corresponden al tipo lll de Bosniak
y, con menor frecuencia, al tipo Il o IV. Aunque se ha
descrito un comportamiento agresivo en muy pocos
casos, ambas neoplasias suelen considerarse benig-
nasy la reseccion quirdrgica, curativa.

OncociTomA

Los oncocitomas renales son tumores benignos, rep-
resentan el 3 a 7% de los tumores renales. También
se identifican células oncocitdsicas en el cancer de
células claras, variante de células granulares y la vari-
ante eosindfila de tipo papilar.

TUMORES RENALES HEREDITARIOS

Pueden identificarse tumores renales hereditarios como
parte de las siguientes entidades: sindrome de von Hippel-
Lindau, papilar hereditario, sindrome de Birt-Hogg-Dube,
leiomiomatosis hereditaria, esclerosis tuberosa y translo-
cacion constitucional del cromosoma 3.

— Tumores mesenquimatosos: incluyen diferentes tipos
de sarcomas y son relativamente raros, excepto el
angiomiolipoma.

— Angiomiolipoma: representa el 1% de los tumores
extirpados, es benigno y esta constituido por tejido

Tumor maligno en la mayoria de
los casos

adiposo, células musculares lisas fusiformes y epi-
teloides, y vasos sanguineos de pared gruesa
anomalos. Puede aparecer de forma esporadica,
afecta hasta cuatro veces mas a la mujer; cuando se
presenta en esclerosis tuberosa, suele ser multiple,
bilateral, de mayor tamafo y con probabilidad de
causar hemorragias espontaneas.

OTRAS AFECCIONES HISTOLOGICAS'?

— Tumor/carcinoma folicular pseudotiroideo del rifién
— Cancer renal asociado a neuroblastoma

— Tumor angiomioadenomatoso renal

— Carcinoma tubuloquistico

— Cancer renal papilar de células claras

— Cancer renal papilar oncocitico

— Carcinoma renal folicular

— Cancer renal leiomiomatoso

Tratamiento quirurgico

Debido a la escasez de marcadores bioquimicos, los
estudios de imagen son determinantes en la sospecha
diagnostica y sobre la estirpe. Es imperativo realizar histo-
patologia e inmunohistoquimica del producto del proced-
imiento quirdrgico (nefrectomia parcial, nefrectomia radical,



suprarrenalectomia, linfadenectomia o embolizacién, el

que sea considerado en cada caso) (Fig. 2)""'°.

En la figura 2 se identifica masa renal lobulada de
grandes dimensiones a expensas de la corteza renal.
— Criterios para nefrectomia parcial:

¢ Absolutos: un solo rifién anatémico o funcional.

e Relativos: el rifidn contralateral funcionante se
encuentra afectado por un proceso que podria
deteriorar la funcion renal en el futuro.

¢ Optativos: cancer renal unilateral localizado con
rinén contralateral sano.

— Nefrectomia radical laparoscépica.

— Técnicas percutaneas: ablacién por radiofrecuencia
percutanea, crioablacion, ablacion con microondas,
ablacion con laser y ablacion con ultrasonidos cen-
trados de alta intensidad.

Entre las contraindicaciones de los procedimientos
mencionados destacan esperanza de vida reducida a
menos de un afio, metastasis multiples y baja posibil-
idad de éxito del tratamiento debido al tamafio o local-
izacion del tumor''-'s,

Tratamiento adyuvante

Tratamiento conservador basado en cuidados paliati-
vos dirigidos a las necesidades de cada paciente’* ',
— Inmunoterapia o terapia bioldgica:

¢ Nivolumab,  pembrozilumab,
ipilumumad.

o Interferdn e interleucina. Efectos renales: protein-
uria, nefritis intersticial aguda, lesiones glomeru-
lares diversas.

— Nuevos farmacos:

¢ Inhibidores de mTOR: everolimus, temsirolimus.
Efectos renales: proteinuira, alteraciones elec-
troliticas, lesién renal aguda.

e Inhibidores de la tirosina cinasa anti-VEGF, anti-
VEGFr (sunitinib, axitinib, aflibercept, bevacizumab,
sorafenib, pazopanib). Efectos renales: hipertension
arterial, proteinuria, lesion renal aguda, litiasis renal.

atezalizumab,

Incidencia de enfermedad renal crénica
tras una nefrectomia

Hasta el 22% de los pacientes con tumores renales
previos a la nefrectomia tienen una disminucién del
filtrado glomerular, lo cual sobreestima la frecuencia
de enfermedad renal crénica’. Las dos opciones
quirurgicas nefrectomia radical o nefrectomia parcial
no se diferencian en términos de evolucién oncoldgica,
pero si en la incidencia postoperatoria de ERC vy

V.H. Rodriguez-Jasso et al. Cancer renal

Figura 2. Tomografia axial computarizada renal.

complicaciones cardiovasculares. Se sugiere actual-
mente que la nefrectomia parcial es un estandar de
tratamiento para tumores de 4 cm o menores (T1a) y
una opcidn viable para pacientes con tumores mayores
de 4y de hasta 7 cm (T1b)"®'“.

En un metaanalisis de 32,057 participantes no se
observd asociacion entre ERC vy el riesgo de cancer,
aunque si encontré una evidencia de mayor asocia-
cién entre los pacientes en didlisis y la presencia de
determinados tipos de cancer (urinario, endocrino y
digestivo)'®.

La prevalencia de cancer en pacientes trasplantados
es muy superior en la actualidad, debido a que se tra-
splanta a poblacion de edad avanzada, y esto consti-
tuye un factor determinante. Los datos del registro
ANZDATA (Australia y Nueva Zelanda) muestran que
en los ultimos afios, el cancer se ha convertido en una
causa de mortalidad tan frecuente como la de origen
cardiovascular en la poblacion trasplantada renal'®"”.

Otros problemas oncohematolégicos, su
relacion con la enfermedad renal y las
terapias sustitutivas

Sindrome de lisis tumoral

Es una emergencia hematooncoldgica que se produce
por la muerte de células tumorales, la cual puede ocurrir
de manera espontanea o ser inducida por el suministro
de la quimioterapia. El riesgo de sufrir lisis tumoral
depende de varios aspectos, tipo de tumor, carga
tumoral, las caracteristicas del paciente y el tipo de ter-
apia. Existen parametros bioquimicos que orientan el
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diagnostico, destacan los trastornos electroliticos, afec-
cion de la funcion renal y la concentracion de acido urico
sérico. El uso de rasburicasa es un tratamiento eficaz.

Tratamiento extracorporeo para el manejo
de la nefropatia por cilindros del mieloma
multiple

En estos pacientes se deben medir los niveles séri-
cos de cadenas ligeras libres en suero, estas se aso-
cian con una menor supervivencia. El tratamiento de
soporte y la quimioterapia deben iniciarse siempre lo
antes posible, antes que la plasmaféresis terapéutica
o la hemodidlisis con dializadores de poro grueso (high
cut-off hemodialysis); esta intervencion también es util
para la eliminacion de otros agentes citotdxicos y sus-
tancias analgésicas.

Manejo de la enfermedad 6sea
relacionada con el mieloma mdultiple

De manera general se acepta que los bisfosfonatos
estan contraindicados en pacientes con enfermedad
renal avanzada, sin embargo, el pamidronato en mono-
dosis (30 mg) no requiere ajuste de dosis con TFG
superior a 30 ml/min por 1.73 m. Esta molécula puede
usarse en pacientes con hemodialisis.

Areas de investigacion prometedoras en
pacientes especificos:

— Quimioterapia para el tratamiento de la gammapatia
monoclonal.

— Candidatos a trasplante renal en pacientes con
mieloma multiple y amiloidosis en didlisis.

— Dosis de agentes citotoxicos en pacientes con ERC
G3b-G5D.

— Papel de las nuevas «terapias adsorbentes» en paci-
entes de hematologia/oncologia

— Determinar qué pacientes con cancer hematoldgico
y ERC deben recibir agentes estimulantes de la
eritropoyesis.

— Toma de decisiones para iniciar o suspender el trat-
amiento sustitutivo renal.

Cancer en pacientes con trasplante renal

Los diversos reportes que existen en la literatura dem-
uestran un incremento de dos hasta diez veces la posib-
ilidad de desarrollar tumores y canceres en pacientes
con trasplante renal, inclusive algunos tipos alcanzan

Tabla 3. Tiempos de espera recomendados para cirugia
de trasplante

Contraindicacion absoluta
Neoplasias malignas activas no controladas o no tratadas

5 afios de espera
Cancer de mama estadio Il
Cancer de cuello uterino extenso y no in situ
Cancer colorrectal estadio C
Melanoma
Cancer renal invasivo o sintoméatico

2 afios de espera
Cancer de vejiga invasivo
Cancer de mama in situ
Melanoma in situ
Cancer cervical localizado
Céancer colorrectal estadio Ay B1
Linfoma Hodgking y no Hodgking
Leucemia
Cancer pulmonar
Cancer prostatico
Cancer testicular
Cancer tiroideo
Tumor de Wilms (1 afio de espera es aceptable)
Sindrome proliferativo postrasplante

Sin tiempo de espera
Cancer de vejiga superficial
Carcinoma de células basales no metastéasico
Cancer prostatico (focal, localizado, Gleason < 3 puntos, T1a, T1c)
Carcinoma renal incidental significado incierto
Gammapatia monoclonal

cifras de hasta 20 veces, lo cual supone una vigilancia
estrecha en el postrasplante, tanto de donadores como
receptores; y mas aun, apego estricto a lo establecido
en la literatura para el estudio del donado y receptor
de o6rgano renal (Tabla 3)'56.

Recientemente existen nuevas recomendaciones
para el tratamiento del céncer renal localizado
basado en radioterapia corporal estereotaxica’®*’. La
Asociaciéon Europea de Urologia ha implementado
guias para el tratamiento del cancer renal en las cuales
de manera general el abordaje del cancer renal estara
basado en obtener un diagndstico histopatoldgico espe-
cifico, en donde la biopsia renal percutanea desempefa
un papel determinante, el tratamiento quirudrgico local-
izado sera la preferencia y cuando sea necesario,
realizar la diseccion de nddulos linfaticos, manejo de
trombosis venosa y sistémica, y manejo integral de las
metastasis®' 22,
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