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CORRELACION DE LOS SINTOMAS DE LOS PACIENTES CON CANCER DE
CELULAS RENALES CON LA SUPERVIVENCIA

Yolanda Ares Valdés

Servicio de Urologia. Hospital Universitario Manuel Fajardo. Ciudad Habana. Cuba

Resumen.- OBJETIVO: Anadlizar la correlacién exis-
tente entre los sinfomas de los pacientes con Carcinoma
de Células Renales y la supervivencia.

METODO: Se realizé un estudio refrospectivo longitudi-
nal de 42 pacientes con diagnéstico clinico e histolégi-
co de carcinoma de células renales tratados durante el
periodo comprendido entre julio del 2002 a septiembre
2007 en el hospital Universitario Manuel Fajardo. Se
andlizaron las variables de: sexo, edad, forma de pre-
sentacién de la enfermedad (asintomdtica, sintomética
y sindrome paraneopldsico), estadio tumoral de la clasi-
ficacién de TNM y sobrevida.
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RESULTADOS: El hallazgo asinfomdtico se presenté en
el 7%, 3/42 de los casos y se manifestaron por sin-
tomas el 6%, 28/42, el dolor en el 31%, 13/42,
la hematuria en el 24%, 10/42, el tumor en el 10%,
4/42, la triada clasica (dolor, tumor y hematuria) en el
2.3%, 1/42 de los pacientes. El resto de los enfermos
el 24%, 11/42 acudieron por sindrome paraneopld-
sico. El 57%, 24/42 ol momento del diagnéstico no
tenian metdstasis y el 43%, 18/42 con enfermedad
metastdsica. la supervivencia para los estadios no me-
tastasicos fue del 95%, 23/42 y para el mefastésico
del 22%, 4/18.

CONCILUSIONES: El diagnéstico de carcinoma de
células renales asinfomdtico fue muy pobre, la pre-
senfacién mas frecuente fue el dolor, la hematuria y la
masa palpable v representa la mayoria de las veces
enfermedad avanzada. los pacientes con sindrome
paraneopldsicos fienen grave prondstico con una baja
supervivencia.

Palabras clave: Carcinoma de Células Renales.
Asintomdtico. Sindrome paraneopldsico. Supervivencia.

Summary.- OBJECTIVES: To evaluate the correlation
between type of presentation in patients with renal cell
carcinoma and survival.

METHODS: longitudinal refrospective study of 42 pa-
tients with clinical and histological diagnosis of renal
cell carcinoma (RCC) between July 2002 and Septem-
ber 2007 at University Hospital Manuel Fajardo. The
following variables were studied: Sex, age, clinical
presentation: 1] asymptomatic: 2) symptomatic: 3] pa-
raneoplastic syndrome; tumor stage (TNM 1997) and

survival.
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RESULTS: There is a predominance of men over wo-
men, the age of greater incidence was between the
fifth a and seventh decades. The tumors were classi-
fied as: asymptomatic 7%, 3/42; symptomatic 67%,
28/42, with flank pain 31%, 13/42; with hematuria
24%, 10/42, and tumor 10%, 4,/42, the classic triad
of hematuria, flank pain and mass was 2.3%, 1/42
of the patients and paraneoplastic syndrome 24%,
11/42. The patients with non-metastatic disease were
57%, 24/42 and 43%, 18,42 presented metastases.
Five-year survival for patients with RCC by TNM stage
was T1, 100% (12/12), T2, 97% (11/12), T3, 36%
(4/11) T4, 0% (0/7). The survival of localized and me-
tastatic RCC was 95%, 23/24 and 22%, 4/18 cases
respectively and all stage was 64% (27,/42).

CONCILUSIONS: The asymptomatic RCCs were sma-
ller; pain, hematuria, and mass were the most common
manifestations in symptomatic RCC. The prognosis is
dismal in patients with RCC showing paraneoplastic
syndromes.

Keywords: Renal cell carcinoma. Asymptomatic.
Paraneoplastic syndrome. Survival.

INTRODUCCION

El Carcinoma de Células Renales (CCR) re-
presenta el 3% de todos los tumores malignos del or-
ganismo, la incidencia y mortalidad asociada a este
tumor es la mas alta de todos los canceres urolégicos

(1).

El curso clinico es variable, con frecuencia
permanece silente siendo descubierto por un estudio
imagenolégico o durante una autopsia; puede pre-
sentarse con alteraciones muy sugestivas de proceso
expansivo renal y en otras debuta por las metéstasis
o por una diversidad de sintomas que dificilmente
harian pensar en el rinén como primera posibilidad
del origen.

El desarrollo de nuevas técnicas de imagen,
cada vez més precisas y selectivas, tales como el ul-
trasonido, la tomografia axial computarizada y la re-
sonancia magnética nuclear y su uso generalizado en
los estudios de las patologias intra y retroperitonelaes
y en el seguimiento de las neoplasias abdominales,
han incrementado el porcentaje de tumores renales
diagnosticados de forma incidental en los pacien-
tes asinfomdticos o que consultan por patologias no
relacionadas con el rifidn y a esto lo denominamos
CCR incidental; llegando a comunicarse hasta un 25
- 40% de los casos descubiertos de esta manera (2,

3).

La disposicion anatémica de los rifiones per-
mite que el crecimiento del CCR pueda pasar loca-
mente inadvertido hasta alcanzar un considerable ta-
mafio. La triada clésica de Guyon, hematuria, dolor
en el flanco y masa palpable dejo hace tiempo de ser
habitual, su presencia significa enfermedad avanza-
da y se observa en menos del 11% de los casos, del
30 - 40% de los enfermos se manifiestan por enferme-
dad metastasica al diagnéstico (4, 5). Los sindromes
paraneopldsicos comprenden una gran variedad de
efectos sistémicos, que incluyen sinfomas, signo y al-
teraciones analiticos. El CCR es la neoplasia que mas
frecuentemente se asocia a este sindromes (6).

El primer sistema de estadiaje del CCR fue
propuesto por Folcks y Kadesky (7) en 1958 y en
base a él todas las clasificaciones posteriores iden-
tifican tres categorias de pronésticos principales:
enfermedad limitada al rifién, extensién local y a
distancia. Clésicamente el estadio patolégico funda-
mentado en la clasificacion TNM ha sido considera-
do como el factor de pronéstico y supervivencia més
importante y en los estudios multivariantes publica-
dos hasta la fecha indican que el tamafio tumoral es
el factor independiente asociado a la supervivencia
més importante. La extensién del proceso neopldsico
va a condicionar no sélo el tipo de tratamiento, sino
el tipo de cirugia mds apropiado siempre que este
indicado.

El tratamiento estdndar para el CCR en los
estadios | y Il es la nefrectomia parcial o radical. Los
pacientes en estadio [V son Onicamente subsidiarios
de tratamiento paliativo. El tratamiento del estadio
Il es mas variable y depende de la extensién del tu-
mor. Aquellos pacientes con enfermedad ganglionar
metastdsica no son candidatos de tratamiento quirtr-
gicos, mientras que la presencia de trombo en las
venas renales o cava no contraindica la cirugia. La
extension del rombo también condicionara el tipo de
abordaje quirlrgico.

La tasa de supervivencia a los 5 afos es del
60 al 75% si el tumor esta en los primeras etapas y
no se ha diseminado por fuera del rifén. Si se ha
extendido a los ganglios linfaticos la sobrevida a los
5 afos es mas o menos del 5 al 15% y si hay dise-
minacién a ofros érganos es menos de un 5% 8. El
objetivo de este estudio fue analizar la correlacién
existente entre los sinftomas de los pacientes con CCR
y la supervivencia.

OBIJETIVOS

General

e Determinar la correlacién existente entre los sinto-
mas de los pacientes con CCR y la supervivencia.
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Especificos

La correlacion se evalué en cuanto a:
® Forma de presentacion clinica.

e Estadio de la enfermedad.

¢ Supervivencia.

MATERIAL Y METODO

Se realizé un estudio retrospectivo longitudi-
nal con revisién de las historias clinicas de los pacien-
tes atendidos en el servicio de Urologia del Hospital
Universitario Manuel Fajardo en el periodo compren-
didito entre Julio del 2002 a Septiembre 2007.

Poblacién de estudio:

Los pacientes con CCR que cumplian los si-
guientes criterios de inclusién: Diagnéstico anatomo-
palégico o imagenolégico de CCR, de uno u ofro
sexo, edad mayor de 18 afos, funcién renal nor-
mal.

Criterios de exclusion:

Historia de enfermedades malignas en los pa-
sados 5 afios u ofras enfermedades crénicas, sujetos
con metdstasis del sistema nerviosos central, terapia
anticancer previa, cirugia previa y/o radioterapia,
infarto del miocardio previo, uso de antiarritmicos,
inmunocompromisos que incluye (HIV, hepatitis B o
C). Los datos se obtuvieron del registro de pacientes
que se archiva en nuestro servicio. Se recopilaron
42 historias clinicas que cumplian los requisitos del
estudio, 10 no se encontraron en el departamento de
Registros Médicos.

Conduccién del estudio:

Los pacientes se agruparon por los sinfomas
de presentacién en 3 grupos (asinfomdticos, sintomd-
tico y sindrome paraneoplésico), los tumores fueron
clasificados por el sistema TNM del 1997. Se deter-
miné el comportamiento tumoral al diagnéstico en no
metastdsico y metastasico y la supervivencia a los
5 afos. El seguimiento; en los dos primeros afios;
visitas clinicas cada 3 meses, de 2 a 5 afos cada 6
meses y mas de 5 afos se realizaron visitas de for-
ma anual. Se realizé radiografia de térax, ecografia,
hemograma y creatinina. En los pacientes con pro-
gresion de la enfermedad fue preciso realizar TAC y
gammagrafia 6sea.

Se analizaron las variables siguientes:

® Edad.

® Sexo.

® Forma de presentacién clinica.

e Estadio de la enfermedad de la clasificacién
TNM.

e Sobrevida a los 5 afios.
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Los datos fueron ingresados en un programa de com-
putacién y el andlisis estadistico se realizé mediante
el Test de Chi cuadrado.

RESULTADOS

El grupo estuvo compuesto por 28/42, 67%
hombres y 14/42, 33% mujeres, la edad de mayor
incidencia fue entre la quinta y séptima décadas de
la vida con un pico en la sexta 14/42, 33%. (Figuras
Ty?2).

En relacién a la forma de presentacién el ha-
llazgo asintomatico fue en el 7%; 3/42 de los casos
y con manifestaron clinica el 67% 28/42, el 31%;
13/42 consulté por dolor, el 24%; 10/42 por he-
maturia y el 10%; 4/42 por tumor; la triada clésica
en el 2.3%, 1/42 pacientes. El resto 11/42 el 26%,
acudieron por sindrome paraneopldsoco como la
pérdida de peso asociado anemia y/o caquexia e
hipertension arterial y los derivados de las metdstasis
pulmonares y/o éseas (Figura 3).

Al diagnéstico el 57%, 24/42 no tenian me-
tastasis y el 43% 18/42 con enfermedad metastési-
ca. (Tabla I).

Para los tumores érgano confinados T1 y T2
la supervivencia a los 5 afios fue del 100 - 97%,
descendiendo al 36%, 4/11 para los tumores que
se han extendido fuera del rifién, pero limitado a la
fascia de Gerota estadio T3 y para el estadio T4 del
0%. (Figura 4).

o Femeninos
14/42; 33%
|

\

\
\

%

Masculinos
28/42; 67%

FIGURA 1. Sexo.
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FIGURA 2. Grupos de edades.

La supervivencia a los 5 afos para el estadio
no-metastdtico fue del 95%, 23/42 y para el metas-
tasico del 22%, (4/8) y para todos los estadios 64%,
(27,/42) (Tabla 1.

DISCUSION

El mayor incremento de la incidencia del
CCR se puede atribuir a los hallazgos incidentales y
esto hace plantear la posibilidad de crear un método
de diagnéstico precoz, sin embargo no parece que
resulte rentable puesto que pese a que la ecografia
representa un método econémico sensible y especifi-
co, hoy dia solo se recomienda para determinados
grupos de riesgo (hemodidlisis prolongada, enferme-
dad renal quistita adquirida y la enfermedad de von

Sd paraneopl
26%

Dolor lumbar
31%

Asint.
7%
Masa abd. ___
10% ~
Hematuria
Triada clasica 24%

2%

FIGURA 3. Forma de presentacién.

TABLA . COMPORTAMIENTO DEL TUMORAL AL

DIAGNOSTICO.
Variables No %
No metastasico | 24/42 57
Estadios
Metastdsico 18/42 43
Total 42/42 100

Hipper-Lindau). Un programa de pesquizaje de can-
cer renal mediante ecografia resultaria caro; la baja
incidencia del tumor hace variable un saldo positivo
costo beneficio (2,10).

El ultrasonido es el primer método de detec-
cién precoz (11), es un estudio de bajo costo, no
invasivo, pero en nuestro pais no siempre se busca
el &rea renal que a diferencia de ofros paises se
hace sistematicamente. Si bien en esta serie los casos
asintomdtico fueron muy pocos; cifra que tenderia
a crecer debido a la utilizacién cada vez mas fre-
cuente de métodos de imagen abdominal. Este hecho
conduciria a un aumento del diagnéstico de tumores
en etapas més precoces, lo que permitird mejorar la
sobrevida.

La forma de presentacién clinica tiene rela-

cién con el estadio del tumor por lo cual también
tiene valor en el pronéstico El sindrome paraneoplé-

1212 {100%)

12 M2 (97%)
10

8

6 41 (36%)

4

2 07 (0%)
0 x

™ T2 T3 | T4
No metastasico Metastasico

FIGURA 4. Supervivencia por estadios a los 5 afios.
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TABLA Il EVOLUCION DEL CCR A LOS 5 ANOS.

Variables No | Supervivencia
No %
No metastasico | 24 | 23/24 95
Estadios
Metastdsico 18 | 4/18 22
Total 42 |27/42 64

sicos se presenta en el 10-14% de los pacientes y se
asocia aun alto estadio tumoral (6, 12). La evidencia
acumulada actualmente indica que el estadio tumoral
al momento de la intervencién quirirgica es la va-
riable mds importante que se correlaciona en forma
directa con la sobrevida. Una vez que la enfermedad
se ha extendido fuera del rifién, la sobrevida pasa a
ser funcién de las propiedades del tumor de progre-
sar por extensién directa o a través de la disemina-
cién metastdsica.

La primera opcién para abordar la enferme-
dad es la intervencién quirirgica en la que, depen-
diendo del desarrollo del tumor, se extirpara solo el
tejido afectado o el érgano completo. Si el tratamien-
to se inicia en la etapa avanzada del desarrollo del
tumor y si las metdstasis han aparecido el pronéstico
de los pacientes empeora.

Desde que en 1938 Bell (13) sugiriera ba-
séndose en sus estudios sobre autopsias que el ta-
mafio tumoral tiene relacién con el desarrollo de las
metéstasis en el CCR, se ha considerado un factor
prondstico, su argumento se basé en que solo 13 de
119 tumores menores de 5 cms dieron lugar a me-
tastasis el 11%. Tumores mayores de 10 cms, 100
de 118 casos dieron lugar a metéstasis, el 85%. En
tumores menores de 3 cms, 3 de 65 casos en 4.6%
metatizaron a distancia.

La clasificacién del TNM para los primeros
estadios (confinado al rifién) se basa en el tamafio
tumoral, de hecho la usada actualmente se le realizé
una subdivisién en la categoria T1 en base Gnicamen-
te al tamafo. Dicha clasificacién se debe a la cons-
tatacion de que la supervivencia sin enfermedad es
significativamente mejor en los pacientes con tumores
menores de 4 cms (14).

Partard y colaboradores (15) proponen es-
tatificar los estadios iniciales en relacién a que han
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tenido sinfomas o no, ya que demuestran que la pre-
sencia de sintomas agrava el pronéstico.

El CCR se ha caracterizado por ser un tumor
de comportamiento biolégico imprevisible y equivoco
a diferentes pautas terapéuticas. Esto se debe a la au-
sencia de conocimientos exactos sobre su etiologia,
un curso clinico muy variable con manifestaciones
clinicas poco usuales y por su resistencia en estadios
avanzados a diferentes modalidades terapéuticas. El
conocimiento de las bases moleculares de la carcino-
génesis del cancer renal ha permitido identificar nue-
vas dianas ferapéuticas en esta enfermedad. Se trata
de farmacos que inhiben la angiogénesis y frenan la
proliferacién tumoral. Sunitinib es uno de los agentes
(junto con sorafenib y beva-cizumab) que ha demos-
trado en diferentes ensayos clinicos mejorar el curso
de los pacientes con CCR metastético, han abierto

las puertas a una nueva era en el tratamiento de la
enfermedad (16).

No existen diferencias significativas en rela-
cién a la supervivencia entre los estadios TINOMO y
T2NOMO, generalmente el incremento del tamafio del
tumor primario se asocia a otros factores de mal pro-
néstico como infiltracién vascular, afectacién ganglio-
nar, aumento del grado, infiltracién de la grasa peri-
rrenal. Cuando el tumor es incidental el prondstico es
mejor que cuando tiene manifestaciones clinicas.

El pronéstico de los pacientes con diagnds-
tico de CCR ha mejorado sensiblemente; sin embar-
go en estadios avanzados es aln un tumor asociado
con una supervivencia muy limitada; entre el 90 y
95% de estos pacientes (estadio 1V) fallecen en un
infervalo de 5 afos tras el diagnéstico y presenta una
mediana de supervivencia entre 7 y 11 meses.

El CCR sigue suponiendo un reto en la préac-
tica diaria del Urélogo puesto que presenta una inci-
dencia creciente. El hecho de contar con mejores ar-
mas diagnésticas y terapéuticas, no ha sido posible
rebajar la mortalidad que supone este tipo de tumor,
siendo necesario ampliar conocimientos en el impor-
tante comportamiento y enfocar su manejo desde
distintos puntos de vista con el objetivo de conseguir
mejores resultados.

CONCLUSIONES

El diagnéstico de CCR incidental fue muy
pobre, la traida clésica de hematuria, dolor y masa
palpable fue la presentacién més frecuente y repre-
senta la mayoria de las veces enfermedad avanzada.
Los pacientes con sindrome paraneoplésicos tienen
grave prondstico con una baja supervivencia.
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