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Objetivo: La crioterapia renal se ha descrito como una técnica minimamente invasiva que
constituye una alternativa para pacientes seleccionados con tumores renales de pequeno
tamarno. Presentamos nuestra experiencia preliminar con este procedimiento.
Material y métodos: Dieciocho pacientes (21 tumores) con un tamano medio de 2,2 cm (1-4)
en TC prequirdrgico se trataron mediante crioterapia renal con doble ciclo de congelacién.
Catorce (64%) varones y 4 (18%) mujeres con una edad media de 68 anos (32-84). Todos
los pacientes habian tenido cirugias previas: 3 por tumor renal en el rifién que recibi6 el
tratamiento o en el contralateral. El abordaje fue laparoscépico transperitoneal en todos
los pacientes.
Resultados: La media de tiempo operatorio fue de 196 min (120-420) y ningiin paciente reci-
bié transfusién intra o postoperatoria. No presentaron complicaciones 14 (64%) pacientes,
y hubo un absceso perirrenal en 1 caso, laceracién esplénica (1), lesién ureteral (1) y lesién
de la arteria polar (1). Se realiz6 biopsia peroperatoria en 5 (22,7%) casos, que resulté posi-
tiva para carcinoma renal en 2 casos y material insuficiente en 3. La estancia media fue
de 6 dias (2-16). Los valores de creatinina preoperatorios fueron de 106 mg/% ( 48-230) y a
los 6 meses de 123 mg/% (52-270). En todos los pacientes se realizé una tomografia com-
putariza al mes y a los 6 meses de la cirugia; en 2 de ellos habia una zona hipercaptante
residual. Con un tiempo medio de seguimiento de 46 meses (6-116), 16 (88,8%) pacientes
se encuentran libres de enfermedad. En 2 (11%) casos aparecié enfermedad metastasica
en el contexto de un enfermedad previa tumoral en el mismo rifién o en el contralateral,
que requirié tratamiento con antiangiogénicos.
Conclusiones: Se trata de la serie mas amplia en nuestro pais, en casos complejos y con un
buen seguimiento. Los resultados son prometedores y permiten considerar la crioterapia
del tumor renal dentro de las técnicas minimamente invasivas de cirugia conservadora
renal.
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Laparoscopic renal cryotherapy: preliminary experience

ABSTRACT

Objective: Renal cryotherapy has been described as a minimally invasive procedure that
represents an alternative for selected patients with small renal tumors. Our preliminary
experience with this procedure is reported.

Material y methods: Eighteen patients with 21 tumors with a mean tumor size of 2.2 cm
(1-4) in the preoperative CT scan underwent renal cryotherapy using a double freeze-thaw
cycle. The group consisted of 14 males (64%) and 4 females (18% with a mean age of 68
years (32-84). All patients had undergone prior surgery for renal tumor in the treated or the
opposite kidney. A transperitoneal laparoscopic approach was used in all patients.
Results: Mean operating time was 196 minutes (120-140), and no patient received
transfusions during or after surgery. No complications occurred in 14 patients (64%).
Perirenal abscess, splenic laceration, ureteral lesion, and polar artery lesion occurred in
one patient each. Peroperative biopsy was performed in 5 patients (22.7%) and was positive
for renal cancer in two cases, while material was insufficient in three patients. Mean
hospital stay was 6 days (2-16). Creatinine levels were 106 mg% (48-230) before surgery
and 123 mg/% (52-270) 6 months after surgery. A CT scan was performed in all patients
one and six months after surgery, showing a residual enhancement area in two of them.
Sixteen patients (88.8%) are disease-free after a mean follow-up time of 46 months (6-116).
Metastatic disease occurred in two patients (11%) in the setting of a prior renal tumor in
the same or the opposite kidney and required treatmet with antiangiogenic agents.
Conclusions: This is the largest series reporting renal cryosurgery in Spain, in complex cases
and with adequate follow-up. Results are encouraging and allow for considering renal
cryotherapy among the minimally invasive procedures for nephron-sparing surgery.

© 2009 AEU. Published by Elsevier Espana, S.L. All rights reserved.

Introduccion

La nefrectomia parcial abierta es la técnica de eleccién para el
tratamiento de tumores renales < 4 cml. La nefrectomia par-
cial laparoscdpica, en grupos con gran experiencia, presenta
resultados similares a la cirugia abierta, con una tasa de reci-
divas del 1-3%?2. Sin embargo, es una técnica de elevado grado
de dificultad que requiere una larga curva de aprendizaje que
no todos los centros pueden asumir3.

Como alternativa, las técnicas ablativas combinan proce-
dimientos minimamente invasivos con la cirugia conserva-
dora, disminuyendo la morbilidad de la cirugia parcial abierta
relacionada con la incisién y ofreciendo un tratamiento que
requiere una menor curva de aprendizaje. En este contexto, la
crioterapia renal podria constituir una alternativa en tumores
renales < 4 cm, exofiticos, periféricos y poco quisticos.

En 2002 iniciamos en nuestro centro el programa de criote-
rapia renal en casos complejos seleccionados y presentamos
los resultados iniciales con 4 afios de seguimiento, evaluando
resultados y complicaciones.

Material y métodos

Entre octubre de 2002 y abril de 2008, 18 pacientes (21
tumores), 14 varones y 4 mujeres, con una edad media de 68
anos (32-84), fueron sometidos a crioterapia renal laparos-
cépica en nuestra institucién. Todos los pacientes elegidos

presentaban cirugias previas por tumor renal en el rifién que
recibi6 el tratamiento o en el contralateral.

Los criterios de seleccién fueron pacientes diagnosticados
de tumor renal con las siguientes caracteristicas: masa renal
sélida, < 4 cm, de localizacién periférica, y tumores bilate-
rales o pacientes monorrenos. La mayoria fueron pacientes
mayores de 70 aflos. No se requirié biopsia previa de la masa
y el paciente fue informado de las alternativas terapéuticas
(nefrectomia radical y nefrectomia parcial). Todos los pacien-
tes incluidos habian sido sometidos previamente a cirugia
renal ipsolateral, contralateral o ambas por tumores renales
con diferentes estadios y grados (tabla 1).

Técnica quirtrgica

El abordaje del rifidén se realizé en todos los casos por lapa-
roscopia via transperitoneal; en todos los casos se realizé una
ecografia intraoperatoria de la masa para valorar el didmetro
y la progresién de la criobola. El equipo del que se dispone en
nuestro centro es el modelo CRYOcare™ de la compaiiia Endo-
care®, con criosondas de 2,3-3 mm, y realizamos la técnica
mediante doble ciclo de congelacién descrita por Gill et al*:

e Primer ciclo de congelacién durante 12 a 20 min hasta que la
punta de la criosonda alcance de -185° C a -195° C.

» Descongelacién pasiva hasta la desaparicién completa de la
«bola de hielo».
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Tabla 1 - Caracteristicas de los pacientes y de
los tumores

Pacientes (n) 18
Varones 14 (64%)
Mujeres 4 (18%)

Edad (afios) 68 (32-84)

Creatinina basal (mg/dl) 1,06 (0,48-2,30)

Cirugias renales previas (n) 18 (100%)

ASA
1I 7 (39%)
I 11 (61%)

Tumores (n) 21
Rinén (n)

Derecho 11 (40,9%)
Izquierdo 10 (40,9%)

Tamaiio tumoral en TC (cm) 2,2 (1-4)

Bilateralidad
si 4 (18%)
No 14 (82%)

Posicién tumoral (n)

Anterior 4(22,2%)
Lateral 5 (27,8%)
Posterior 4(22,2%)
Medial 2 (11,1%)
No consignado 3 (16,7%)

Localizacién tumoral (n)
Polo superior 4 (
Tercio medio 8 (38,1%)
Polo inferior 6 (

No consignado 3(

TC: tomografia computarizada.

Tabla 2 - Datos intraoperatorios y postoperatorios

Periodo de estudio Octubre de 2002
a abril de 2008

Abordaje
Laparoscépico transperitoneal 18 (100%)
Transfusiones intra/perioperatorias 0%

Tiempo quirtrgico (min) 196 (120-420)

Estancia media hospitalaria (dias) 6 (2-16)
Biopsia perioperatoria 5(22,7%)
Anatomia patolégica
Carcinoma células claras 3 (60%)
No células tumorales 2 (40%)
Grado de Fuhrman
Grado 1 1
Grado 2 1
No realizado 1
Seguimiento
Tiempo medio de seguimiento (meses) 46 (6-116)
Creatinina a los 6 meses (mg/dl) 123 (52-270)
Hipercaptacion 2 (11%)
Recidiva a distancia 2 (11%)
Libre de enfermedad 14 (78%)

e Segundo ciclo de congelacién nuevamente durante 12 a
20 min, hasta la nueva formacién completa de la bola de
hielo.

» Descongelacién lenta, pasiva, hasta que la temperatura de
la punta de la criosonda llegue a entre 8 y 10 °C, momento
en que se puede retirar la criosonda.

Al final del procedimiento se realiza el sellado del lecho
de la crioablacién con material hemostético tipo trombina
bovina.

Seguimiento

El seguimiento se realizé en todos los casos mediante tomo-
grafia computarizada (TC) al mes de la intervencién para
establecer la primera imagen de control radioldgico y poder
sentar las referencias para el posterior seguimiento. Poste-
riormente, se realizé TC cada 6 meses para poder evaluar los
criterios de correcta evolucién, asi como las pruebas habitua-
les de seguimiento de cualquier tumor renal dentro protocolo
de nuestro centro. La indicacién de biopsia percuténea en el
control se realiz6 si el estudio secuencial con TC mostraba un
aumento del tamafio de la lesidn, si el tamano de la lesién
poscrioterapia no disminuia gradualmente o si la TC no mos-
traba las caracteristicas de una lesién criogénica avascular.

Resultados
Datos intraoperatorios

El tiempo operatorio calculado globalmente, incluidos, ade-
mas de los dos ciclos de congelacién, la colocacién de troca-
res y el examen ecografico, fue de media de 196 min (120-420);
no se realizaron trasfusiones ni intra ni postoperatorias. Las
complicaciones durante el acto operatorio fueron una lace-
racién esplénica durante el despegamiento, que se solucioné
de forma conservadora con maniobras hemostaticas y una
lesién de una pequena arteria polar.

El abordaje se realiz6 por via laparoscépica intraperitoneal
en todos los casos. En un paciente, que ya habia sido interve-
nido previamente por cirugia abierta en el mismo rifién, fue
necesaria la reconversién a cirugia abierta mediante lumbo-
tomia por lesién ureteral durante las maniobras de liberacién
del rifién. Solamente en 5 (22,7%) casos se realiz6 una biopsia
peroperatoria de la masa, que resulté un carcinoma de célu-
las claras en 3 (60%) casos y material no viable para estudio
en 2 (40%) casos (tabla 2).

Datos postoperatorios

La media de estancia hospitalaria fue de 6 dias (2-16) y como
complicaciones postoperatorias se registrd un absceso peri-
rrenal diferido, que se traté mediante drenaje percutidneo y
antibioterapia. La media de valores de creatinina preopera-
torios y postoperatorios fue de 1,06 (0,48-2,30) mg/dl y 1,23
(52-2,70) mg/dl, respectivamente (tabla 2).

El seguimiento medio global de la serie fue de 46 (6-116)
meses. Al final del seguimiento, 14 (78%) sujetos no presenta-
ron ninguna captacién residual en la TC de control y 2 (11%)
presentaron una captacién, informada en ambos casos como
un «pequefio anillo periférico que realza contraste»; como
la parte central de la criolesién, que en la primera TC era
isodensa, no habia presentado modificaciones, se consider6
como satisfactorio y se decidié realizar en ambos casos una
actitud conservadora y seguimiento periédico. Actualmente,
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Tabla 3 - Complicaciones en las series publicadas

Referencia Técnica n Mediana Recurrencia, Complicaciones
seguimiento (dias) n (%)
Hasan et al’® Laparoscopia 40 48 2 (5%) No comunican
Rodriguez et al'/ 3: laparoscopia; 4: abierta 7 14,2 0 1 trombo pélvico
1ACV
Hoffmann et al!3 39: laparoscopia; 37: abierta 76 17 3 (4%) 6 fracturas capsulares
2 ileos prolongados
1ACV
Nadler et al’® Laparoscopia 15 15 1 (6,6%) 1 fallo respiratorio
1 ileo prolongado
Lee et al'* Laparoscopia 20 14,2 1 (5%) 1 hematoma pancreatico
Steinberg et al’® Laparoscopia 70 49,3 1(1,4%) No comunican
Shingleton et al'® Guia por RM 90 30 11 (12%) 1 hematoma perirrenal
Hegarty et al?® Laparoscopia 60 72 3 (5%) 4 transfusiones
1 hematoma esplénico
F. Puigvert Laparoscopia 18 46 2 (11%) 1 lesién ureteral

1 laceracién esplénica
1 lesién de arteria polar
1 absceso perirrenal

ambas lesiones estdn estables y sin cambios. Por tanto, 16
(88,8%) de los pacientes estdn actualmente libres de enfer-
medad. En 2 (11%) casos aparecié enfermedad metastasica;
en uno se habia realizado previamente una nefrectomia con-
tralateral por un carcinoma de células claras pT3a GII 2 afios
antes, que presentd metastasis pulmonares a los 4 meses de
la crioterapia, y el otro una nefrectomia contralateral (pTla
GII) 16 meses antes, que evolucioné también con metéstasis
pulmonares y 6seas a los 6 meses de la crioterapia, y que se
traté con sorafenib.

Discusién

De todos los procedimientos quirirgicos minimamente inva-
sivos de los que disponemos en la actualidad, la crioterapia
fue la més estudiada, tanto experimentalmente como clinica-
mente, desde que en 1995 se realiz6 el primer procedimiento
en criocirugia percutanea renal por Uchida et al®.

Ejerce su efecto citotéxico letal mediante una primera
fase de congelacién con gas argén o nitrégeno (efecto Joule-
Thompson), en la que se produce una destruccién tisular a
—40 °C por formacién de cristales extracelulares, que en un
ambiente hiperosmolar inducen una cristalizacién intracelu-
lar. En una segunda fase de calentamiento a 0-5 °C con helio,
se forman grandes cristales intracelulares, que inducen un
fenémeno de citotoxicidad que ocasiona una trombosis vas-
cular y necrosis por coagulacién; finalmente el tejido normal
se sustituye por tejido fibroso®.

En nuestro centro se empezd el programa de crioterapia
renal en octubre de 2002 y los pacientes incluidos inicial-
mente fueron de edad avanzada, comorbilidad asociada,
previamente intervenidos por tumores renales y tumores
pequeiios, con un tamafio medio de 2,2 cm. No optamos por
realizar biopsia del tumor de forma rutinaria, ya que su uti-
lidad esté todavia en discusién; en algunas series publicadas
se han encontrado hasta un 25% de biopsias no valorables por
tejido insuficiente para el diagnéstico’. Ademas se ha docu-

mentado que el fracaso técnico es mayor en tumores peque-
fos, llegando hasta el 37% en tumores < 3 cm8, asociado a las
dificultades para realizar en ocasiones diagndstico diferencial
entre oncocitoma y tumor croméfobo, o la coexistencia de
carcinoma de células renales y oncocitoma hasta en un 7%
de los casos®. En nuestra propia experiencia, sélo se realizé
biopsia peroperatoria en 5 casos dudosos, que resulté en 2
(40%) material no viable para diagndstico, aunque debido a la
mejoria técnica y los buenos resultados de las dltimas series
de biopsia renal publicados!® en la actualidad estamos reali-
zando biopsia peroperatoria en todos los casos.

La definicién radiolégica de «buen resultado» se consi-
dera como la ausencia de incorporacién de contraste en la
TC; una diferencia > 15-20 UH!! sugiere actividad, si bien
previamente ya se habia definido como evidencia de infarto
inicial con reduccién del tamafio de la lesién y ausencia de
crecimiento de éstal?. Sin embargo, el seguimiento radiolé-
gico presenta algunas limitaciones, como que la desaparicién
total del tumor radiolégicamente no ocurre en el 50% de los
casos hasta que no pasan 4 anos y la posibilidad de biopsias
positivas en ausencia de captacién de contraste’. Por ello,
en nuestro protocolo de seguimiento hemos considerado la
indicacién de biopsia percutdnea durante el seguimiento, si
el estudio secuencial con TC muestra un aumento del tamano
de la lesidn, si el tamano de la lesién poscrioterapia no dismi-
nuye gradualmente o si la TC no muestra las caracteristicas
de una lesién criogénica avascular.

La incidencia global de complicaciones se sitia en torno
10% en las series publicadas (tabla 3), sobre todo en forma
de lesiones capsulares!?, o en 6rganos adyacentes, como
hematoma pancreaticol® o un caso de laceracién esplénica en
nuestra propia serie. El ileo paralitico también es una compli-
cacién que aparece en algunas de las series publicadas!313,
y en la nuestra propia en un caso, lo que se debe, probable-
mente, a la irritacién peritoneal que suscita la criobola que
se desprende al final del procedimiento. De forma global, las
complicaciones en nuestra serie han sido del 11% y no graves,
y creemos que debidas a la comorbilidad y a las cirugias pre-
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Tabla 4 - Tasas de recurrencia/persistencia

Recurrencia % Tiempo de
recurrencia

Gill et al’ 36/2 55 18
Lee et all* 11/1 9
Nadler et al’> 10/1 10 5,7
Rustkalis et all? 17/1 5,9
Cestari et al?! 25/1 4 12
Lawatsch et al?2 38/2 5,2 3,6
Silverman et al?3 24/2 8,3 10

(percutaneo)

vias de los pacientes incluidos, que incrementaron de manera
importante la dificultad de la técnica. Ademads, la tasa de
complicaciones aumenta de manera importante en caso de
tumores centrales por la vecindad de los vasos renales, asi
como en los muy periféricos o quisticos por la probable rotura
del tumor, casos en los que no la consideramos indicada.

Hemos revisado los resultados oncolégicos comparandolos
con los de nuestra serie de nefrectomias parciales laparos-
copicas y con el resto de series publicadas en crioterapia
laparoscépica. En primer lugar, habria que hacer referencia a
una tasa de recurrencia que se muestra en torno al 5% en las
series publicadas en crioterapia renal (tabla 4) y que aparece
mayoritariamente dentro del primer afio, por lo que quizas,
en vez de recurrencia, habria que hablar de persistencia o
«tratamiento insuficiente», que ocurrié en 2 casos (11%) en
nuestra serie particular, en el contexto de pacientes con
enfermedad previa en el rinén contralateral. Por otra parte, si
estudiamos nuestra serie particular de nefrectomias parcia-
les laparoscépicas, la tasa de recurrencia de los 69 primeros
casos, con un seguimiento medio de 18 meses, fue del 0%, lo
que viene a demostrar los mejores resultados oncolégicos de
la cirugia parcial, si bien esta requiere una curva de aprendi-
zaje muy superior.

Comparando la crioterapia con la radiofrecuencia (RFA),
un reciente metaandlisis muestra que las tasas de recurren-
cia y retratamiento son mayores en la RFA el 5 frente al 11% y
el 0,9 frente al 8,8%, respectivamente, mientras que las com-
plicaciones son menores (el 8 frente al 11%)%4.

Creemos que la crioterapia en el tratamiento de los tumo-
res renales es una técnica reproducible y segura, con mejor
control de la enfermedad mediante técnica laparoscépica,
aunque esta dificulta el retratamiento. Resulta, por tanto,
imprescindible ajustar la eleccién de los casos en funcién de
la edad del paciente, su estado general, la patologia conco-
mitante y el volumen y la localizacién de la lesién. Por ello,
después de analizar estos resultados preliminares, creemos
que la crioterapia esta indicada en tumores renales de 2-4 cm,
periféricos, en edad > 70 afios, monorrenos, con insuficiencia
renal, cirugias previas, dificultad diseccién pediculo, tumores
renales multiples y/o bilaterales y tumores renales en rinén
trasplantado.

En la actualidad, se empiezan a conocer los primeros
resultados de crioterapia renal mediante otros abordajes,
como el percutidneo, que muestra menores tasas de transfu-
sién, menor tiempo operatorio y menor estancia hospitalaria
comparados con la laparoscopia, aunque los requerimientos

analgésicos en el postoperatorio del abordaje percutidneo
son mayores?®. Asimismo mediante single port access renal
cryoablation (SPARC) en 6 pacientes con masas < 3 cm se han
publicado resultados preliminares satisfactorios?®.

Creemos que, en el futuro, cada técnica podrd optimizar
sus buenos resultados iniciales. En tumores de cara poste-
rior, se debe utilizar el abordaje percutaneo, que permitiria
un mejor acceso, y en los de cara anterior, el laparoscépico
o single-port.

Conclusiones

Se trata de una serie de casos complejos, la mas amplia publi-
cada en nuestro pais y con aceptable seguimiento.

Se obtienen, con una técnica menos compleja y agresiva
que una nefrectomia parcial, unos resultados prometedores,
aunque inferiores a la cirugia exerética. Todo ello permite
considerar la crioterapia del tumor renal como una técnica
minimamente invasiva de cirugia conservadora valida para
el tumor renal.
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