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Resumen

El papel de la biopsia de masas renales ha sido hasta ahora limitado por los resultados insatisfactorios en cuanto a fia-
bilidad diagnostica y por su escasa repercusion en las decisiones terapéuticas. Recientemente las BMR han recobrado inte-
rés entre los urologos, debido al aumento de incidencia de tumores renales, la aparicion de nuevas opciones de manejo y

los avances en el diagnoéstico histologico.

Hemos revisado mediante una busqueda en Pubmed, las publicaciones mas relevantes sobre biopsias de tumores rena-

les aparecidas en los ultimos anos.

Los estudios clinicos més recientes demuestran un alto grado de fiabilidad diagnostica para diferenciar malignidad, tipo
histologico y grado de las biopsias percutaneas de tumores renales, con una baja tasa de complicaciones asociadas. Sin
embargo su utilizacion rutinaria contintia siendo controvertida y sus indicaciones limitadas dada la escasa capacidad de

modificar la actitud terapéutica.
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Renal mass biopsy: Results and safety in 2009
Abstract

The role of renal mass biopsies has been limited by suboptimal results in terms of diagnostic reliability, and their scant
repercussion upon therapeutic decision taking. Recently, however, renal mass biopsies have generated renewed interest
among urologists, as a result of the increased incidence of renal tumors, the introduction of new management options, and

advances in histological diagnosis.

A review has been made, based on a PubMed search of the most relevant publications on renal tumor biopsies in recent years.
The most recent clinical studies reveal a high degree of diagnostic reliability in differentiating malignancy, histological
type and grade in percutaneous biopsies of renal tumors, with a low rate of associated complications. However, routine use
of the technique remains controversial, and its indications limited, due to the scant capacity of the renal biopsy findings to

modify treatment decision.
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En los ultimos anos se ha producido un aumen-
to en el interés por la biopsia de masas renales
(BMR). El aumento en la incidencia de cancer renal
y especialmente de tumores de pequefio tamano,
consecuencia del incremento en la utilizacion de
pruebas de imagen como el CT y RM!2 es probable-
mente uno de los motivos, pero también lo es la
ampliacion en los ultimos anos de las opciones de
manejo de masas renales pequefias, como las técni-
cas de ablacion térmica o la observacion.

El hallazgo incidental de masas renales de
pequeno tamano se ha convertido en un escenario
clinico frecuente y en la actualidad se sabe que
corresponde con un grupo heterogéneo de tumores
que incluyen enfermedades malignas y benignas
con comportamiento clinico diferente. Desde una
perspectiva tradicional, las biopsias de masas rena-
les presentaban una alta tasa de falsos negativos.
Las limitaciones de la fiabilidad diagnéstica de las

biopsias de masas renales se ha relacionado con la
heterogeneidad histolégica de los tumores renales, o
con errores en la eleccion del sitio de puncién (erro-
res de muestreo)3-6. Pero también por el temor a las
potenciales complicaciones o el asiento de células
malignas en el sitio de puncion’12.

Los urodlogos han considerado hasta hace poco
candidatas a cirugia todas las lesiones solidas rena-
les. Sin embargo recientes estudios que han revisa-
do los resultados histopatologicos de piezas de
nefrectomia parcial por tumores de pequeno tama-
no han demostrado que la mayoria de las lesiones
renales de pequefio tamano presentan bajo grado
histologico o caracteristicas de escasa agresividad y
por tanto podrian manejarse en determinados casos
sin necesidad de cirugial3-14,

En la actualidad, existen nuevos tratamientos
dirigidos especificamente hacia dianas moleculares
implicadas en el desarrollo de determinados subtipos
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histologicos de Cancer Renal. Por tanto, el conoci-
miento de estos subtipos es ahora mas necesario a
la hora de planear el tratamiento adecuado cuando
el tumor se presenta en estadio avanzado o disemi-
nado. Al mismo tiempo, los patélogos disponen de
nuevos marcadores moleculares e inmunohistoqui-
micos para mejorar la fiabilidad de los resultados
anatomopatologicos!®.

A continuacion revisaremos los aspectos técni-
cos, complicaciones y resultados de las BMR en los
estudios clinicos mas recientes.

ASPECTOS TECNICOS DE LA BIOPSIA
DE MASAS RENALES
Hay varios aspectos que repercuten en la preci-
sion y exactitud de las biopsias y que dependen
directamente de la técnica empleada.

Aspectos previos a la biopsia

En general, como para cualquier procedimiento
invasivo, los pacientes deben ser estudiados para
descartar problemas de coagulacion no conocidos o
bien ser advertidos de la necesidad de discontinuar
el tratamiento con farmacos antiagregantes. Los
pacientes anticoagulados deben ser revertidos ade-
cuadamente los dias previos y mantenidos con
heparinas hasta el dia anterior a la puncioén.

Ademas, es necesaria una revision cuidadosa de
las imagenes disponibles para elegir el acceso mas
adecuado a la lesion en cada caso. La inexistencia
de una via segura de puncion a la masa es una rela-
tiva contraindicacion para la biopsia con aguja'®.

Eleccién de la imagen guia

Los estudios mas recientes con puncion percuta-
nea de masas renales han demostrado no tener
mayor numero de biopsias fallidas o indetermina-
das que los estudios con biopsia bajo visiéon directa
en quiréfano o exvivo.

En general, en series recientes, la mayoria reali-
za las biopsias bajo control con CT y/o Eco. La MRI
es menos frecuentemente usada debido a la necesi-
dad de utilizar agujas de material no ferromagnéti-
co. No obstante, ningun estudio ha demostrado la
superioridad de una de ellas. La eleccion, por tanto,
debe basarse en la situacion clinica, localizacion de
la lesion, caracteristicas del paciente y preferencias
personales del profesional encargado de hacer la
biopsia.

Eleccion de la Aguja de Biopsia

En la actualidad es asumido que las agujas de
biopsia 18 gauge, en general, pueden extraer sufi-
ciente tejido para analizar. Agujas 20 g o mas
pequenas pueden ser ttiles en casos determinados
con mayor riesgo de sangrado o cercania de visceras
en el trayecto de puncién. Sin embargo, se ha indi-
cado que las agujas 18 g o mayores proveen mayor
exactitud en el analisis del tejido con poco o ningun
incremento en las complicaciones!”.

4.-Aspectos relativos a la puncién

Parte de las dificultades de exactitud de las biop-
sias se deben a errores de muestreo. Se recomien-
dan al menos dos pases de puncion, que son en
general suficientes para obtener tejido adecuado.
Igualmente, un mayor numero de pases no se ha
relacionado definitivamente con mas complicacio-
nes.

En estudios clinicos se ha comunicado insufi-
ciente material para estudio en el 0-22% de los
casos. Esto representa un error en el lugar de pun-
cién en esas lesiones. Es importante obtener mues-
tras de varias areas del tumor debido a la presencia
frecuente de areas de hemorragia o necrosis central.
El tamano del tumor es probablemente un factor
importante a la hora de analizar los resultados. Los
tumores mayores son mas propensos a la necrosis
central mientras que los de tamano menor presen-
tan mayor dificultad para localizar exactamente la
aguja.

COMPLICACIONES

Las complicaciones potenciales de la biopsia
incluyen el sangrado, infeccién, neumotérax o fistu-
la arteriovenosa. Sin embargo en las series mas
recientes la incidencia de complicaciones con con-
secuencias clinicas es muy poco frecuente. La
implantacion de células tumorales en el sitio de
punciéon ha sido descrita tradicionalmente como
una potencial limitacion a la biopsia, aunque el ries-
go estimado es menor de un 0,01% y hasta el
momento solo 6 casos han sido publicados” 12
(Tabla 1).

Las complicaciones se han clasificado en menores
y mayores en funcion de la necesidad de tratamiento,
estancia en el hospital y consecuencias derivadas.
Las series mas largas de biopsias renales comunican
pocas complicaciones menores (5%) y ninguna com-
plicacion mayor. Las mas frecuentes son:
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Tabla 1. Casos publicados hasta la fecha por implantacién tumoral en sitio de puncién

Aguja (gauge)

Tiempo hasta presentacién

Hallazgos patologicos

Gibbons et al 18
Auvert et al Not available
Kiser et al 14
Wehle and Grabstald 20
Shenoy et al 23
Abe and Saitoh 14

20 Mos RCC
84 Mos Oncocytoma
24 Days Papillary RCC
48 Mos RCC
12 Mos RCC
18 Mos Liposarcoma

Adaptado de: A. Volpe, J. R. Kachura, W. R. Geddie, A. J. Evans, A. Gharajeh, A. Saravanan and M.A.S. Jewett Techniques, Safety and
Accuracy of Sampling of Renal Tumors by Fine Needle Aspiration and Core Biopsy. J Urol 2007 Aug;178(2):379-38616.

Sangrado

Debido a la naturaleza extremadamente vascula-
rizada del parénquima renal y en general de los
tumores renales, es habitual que la biopsia produz-
ca sangrado intratumoral y perinéfrico. Como
norma habitual los pacientes deben permanecer de
1 a 3 horas en el hospital tras el procedimiento y si
se advierten signos como cambio en las constantes
vitales, o dolor intenso deben realizarse las pruebas
de imagen pertinentes. En las series mas recientes
no se han documentado hematomas clinicamente
significativos. Ralls et al. realizaron CT o ECO ruti-
nariamente posterior al procedimiento. El 85-91 %
de ellos presentaron cierto grado de sangrado visible
en las imagenes, aunque las necesidades de trans-
fusion o estancia hospitalaria solo fue del 1-2 %18,
Mas recientemente, Lechevalier en un estudio simi-
lar encontr6 hematomas de diferente grado en el
44% de los casos. Ninguno preciso ampliar su
estancia hospitalaria ni otras medidas terapéuti-
cas!®.

Otras complicaciones son infrecuentes

La infeccion es rara y facilmente tratable. Las fis-
tulas arteriovenosas ocurren en pocas ocasiones y
han de ser sospechadas en casos de sangrado per-
sistente. El tratamiento mediante embolizacion es
efectivo en casi todos los casos. El neumotorax ocu-
rre con mayor probabilidad cuando se accede poste-
riormente para puncién de masas en polo superior,
especialmente si la via de acceso es entre la 11y 12
costilla. En esta situacion entre un 14 y un 29% de
los casos pueden desarrollar neumotoérax. No obs-
tante los casos de neumotorax clinicamente rele-
vantes son muy infrecuentes.

Por otro lado no existe evidencia que demuestre
que la biopsia con aguja pueda complicar una pos-
terior cirugia ya sea nefrectomia radical o parcial.

INDICACIONES DE BIOPSIA DE MASAS
RENALES

La BMR tiene sus indicaciones mas establecidas
en casos en los que el resultado puede evitar la ciru-
gia. Desde un punto de vista clasico, la demostra-
cion de masas renales en el seno de una enferme-
dad diseminada de dudoso origen primario, linfoma
o sospecha de absceso precisan de la realizacion de
una puncion biopsia.

Cualquier tipo de cancer puede metastatizar en
el rinon. En algunas series entre el 8% y el 13 % de
las masas renales corresponden a metastasis sien-
do los mas frecuentes en cancer de Pulmon, Colon,
Melanoma y el Hepatocarcinoma?°-2!. Por otro lado,
la presentacion de un masa renal irresecable o aso-
ciada con metastasis o la sospecha de Linfoma
puede precisar para su correcto manejo, una carac-
terizacion histolégica mediante puncion biopsia.

RESULTADOS Y LIMITACIONES

Los resultados de los estudios clinicos iniciales
sobre biopsia de masas renales concluyeron con un
bajo valor predictivo negativo. Los factores mas
importantes que contribuyeron a la falta de exacti-
tud de las biopsias con aguja fueron los errores de
puncion y la conocida heterogenicidad en la histolo-
gia de las masas renales. Resulta especialmente
dificil para el patdlogo la diferenciacion entre el
Carcinoma de Células Renales con citoplasma gra-
nular o las variantes eosinofilicas del CCR cromofo-
bo del oncocitoma, cuando se cuenta con una can-
tidad de material para estudio tan escaso. Por otro
lado, los tumores renales presentan areas necroti-
cas o hemorragicas en muchas ocasiones. La pun-
cion profunda o inadecuada puede generar material
no valido para el analisis. Estas biopsias no deberi-
an ser catalogadas como falsos negativos, sino como
biopsias fallidas o insuficientes para el diagnostico.
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En general, los tumores pequenos producen mas
errores por dificultad de identificacion y puncion
mientras que en tumores mas grandes el problema
es localizar la zona de tumor sin necrosis. En una
serie de 115 biopsias con aguja se produjo error de
puncion en el 2,3% de los tumores con tamano
entre 4 y 6 cm mientras que en tumores entre 1y 3
cm o mayores de 6 cm este mismo error se produjo
en el 13 y 12% respectivamente??. Lechevalier
comunico tasas de falsos negativos del 37% en biop-
sias de tumores menores de 3 cm mientras que en
tumores mayores solo fue del 9%!°.

En una revision sobre biopsia de masas renales
se analizaron los datos de estudios publicados antes
de 2001 y posteriormente?3. Se recogieron 28 estu-
dios de biopsia de masas renales con 2.474 pacien-
tes en total antes de 2001. En estos estudios los fal-
sos negativos fueron entre el O y el 25 %. Aunque
muchos de estos contenian tejido necroético, hemo-
rragico o rinén normal, por lo que deberian clasifi-
carse mas adecuadamente como biopsia insuficien-
te o fallida. En un analisis conjunto de los datos de
estos estudios se produjo error de puncion en el
8,1%. EIl patdlogo no fue capaz de caracterizar la
lesién en el 5,6 % y los falsos positivos y negativos
fueron, respectivamente, el 1,3 y 4%. Por tanto, en
un 17,7% de las biopsias (8,1+5,6+4%) los resulta-
dos fueron negativos y la aproximacion diagnostica
de la biopsia en conjunto corresponde en estos estu-
dios al 81,9%.

En la actualidad sabemos que el 20 % de las
lesiones renales de pequeno tamano son tumores
benignos. Por otro lado el 60% de los malignos tie-
nen en realidad un comportamiento indolente y
pueden manejarse potencialmente con técnicas de
ablacion térmica o en algunos casos incluso con
observacion??. Pero ¢cual es la realidad en cuanto a
las biopsias de masas renales en 2009? Los resulta-
dos de las series mas recientes publicadas se resu-
men en la Tabla 2. En general la mayoria de los
autores utiliza aguja 18 gauge y se excluyen las
biopsias de lesiones quisticas.

La sensibilidad y especificidad de la biopsia con
aguja de masas renales es en series recientes del
70-100% y 100% respectivamente, con una exacti-
tud del 90%.

En 26 biopsias percutaneas utilizando aguja 18
gauge, Caoli et al. obtuvieron un 100% de sensibili-
dad y especificidad?®.

Lechevalier et al. observaron un 89% de exacti-
tud diagnostica para malignidad y un 78% para el
tipo histolégico en una serie de 73 biopsias. El
mismo grupo ha comunicado mas recientemente un
92% de exactitud diagnostica para malignidad y tipo
histologico en 88 biopsias de masas menores de 4
cm!9.

Mas recientemente, Volpe et al. obtuvieron un
84% de biopsias suficientes para el diagnostico.
Ademas, en su estudio fue posible precisar el subti-
po histolégico y el grado en el 93% y el 68% respec-

Tabla 2
No. Imagen Aguja (gauge) % Biopsias no  No. Biopsias % Resultados
diagnosticas malignas/
No. confirmadas
Wood et al 79 CT/US 22 (PAAF), 17-20 (cores) 6.3 49/41 Sensibilidad 93, exactitud 95
Lechevallier et al 73 CT 18 21 48/26 Concordancia biopsia + AP
definitiva 89
Hara et al 33 CT/US 18 0 21/15 Concordancia biopsia + AP
defzinitiva 86,7
Caoili et al 26 Uus 18 0 19/4 Sensibilidad + especificidad 100
Harisinghani et al =~ 28 + CT 22 (PAAF), 18 (cores) 0 17/16 Concordancia biopsia + AP
definitiva 100
Neuzillet et al 88 CT 18 9.1 66/62 Fiabilidad 92
Eshed et al 22 CT 18 4.5 15/14 Sensibilidad 93, especificidad 100
Shah et al 66 CT/US 18 21 37/15 Exactitud 98

t Incluye solo biopsias de quistes Bosniak III.

Adaptado de A. Volpe, J.R. Kachura, W.R. Geddie, A.J. Evans, A. Gharajeh, A. Saravanan and M.A.S. Jewett Techniques, Safety and Accuracy
of Sampling of Renal Tumors by Fine Needle Aspiration and Core Biopsy.J Urol 2007 Aug;178(2):379-86. (16).
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tivamente de los canceres detectados. La concor-
dancia histopatolégica fue del 100 % en los indivi-
duos operados?6.

En un estudio similar, Wang et al. han comuni-
cado los resultados de 110 biopsias por masas rena-
les de menos de 4 cm. Con una media de 4 cilindros
de biopsia, el 90,9% fueron suficientes para el diag-
nostico y el 9,1% insuficiente o indeterminadas. El
35% de las biopsias con suficiente tejido fueron
interpretadas como benignas. En todos los casos
que fueron sometidos a cirugia posteriormente (34
casos) no hubo diferencias en el diagnostico histo-
patologico. Hubo 8 casos que precisaron tratamien-
to en urgencias u hospitalizacion. De ellos 2 fueron
hematomas asociados a hipotension. No obstante
todos fueron manejados conservadoramente sin
consecuencias. Los autores destacan la fiabilidad de
la biopsia y recomiendan su utilizacion en casos
seleccionados de pacientes malos candidatos a ciru-
gla. Sin embargo, se trata de un estudio retrospec-
tivo, en el que los individuos estan ya probablemen-
te seleccionados y por tanto la extrapolacion de sus
resultados debe hacerse con cautela.

En una reciente revision, Lane et al. analizaron
los datos de 7 estudios clinicos posteriores al 2001
con un total de 362 pacientes. El 5,2% y el 3,8% de
las biopsias fueron insuficientes o indeterminadas
respectivamente. En el 0,6% se produjeron falsos
negativos y las complicaciones mayores fueron el
0,3%23.

Algunos autores complementan la biopsia con
puncioén aspiracion con aguja fina (PAAF). Los resul-
tados de aproximacion diagnostica para la PAAF son
peores que los relativos a biopsia y se han publica-
do resultados con una alta tasa de falsos negativos
y positivos. Sin embargo otros grupos comunican
buenos resultados y atribuyen esta diferencia a la
falta de experiencia en la interpretacion de las
muestras?7-28,

La PAAF y biopsia con aguja parecen resultar
complementarios. En el caso concreto de biopsias
de masas quisticas esto parece ser especialmente
cierto segun algunos autores. Richter et al. han
caracterizado con Biopsia y PAAF combinadas el
89,4% de 227 quistes complejos Bosniak II/111%°. En
la misma linea Lechevaliier et al. concluye que la fia-
bilidad de la biopsia con aguja de quistes complejos
no es inferior a la obtenida en masas sélidas. No
obstante, cuando existen lesiones quisticas bien
caracterizadas las decisiones terapéuticas estan

bien definidas por la clasificacion de Bosniak. En
las lesiones quisticas la probabilidad de error de
puncion es mayor que en lesiones sélidas y hay un
pequeno pero real riesgo de rotura del quiste y even-
tualmente de diseminacion maligna.

En conclusién, actualmente las biopsias renales
tienen un alto grado de exactitud diagnostica cuan-
do se obtiene tejido adecuado para su analisis. Este
analisis puede diferenciar igualmente el subtipo his-
tologico y facilitar en determinados casos las deci-
siones terapéuticas. Sin embargo su utilizacion ruti-
naria no esta comunmente aceptada y las indicacio-
nes deben seguir limitandose a lesiones en las que
se sospeche un origen distinto del renal o bien en
casos en los que se decida tratar mediante ablacion
percutanea, en el momento de su realizacion.
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