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Resumen

El unico tratamiento con intencién curativa del cancer renal es la cirugia. La nefrectomia radical inicialmente incluia
la adrenalectomia ipsilateral y la linfadenectomia regional. En los ultimos afios el desarrollo de la cirugia conservadora
renal asi como el diagnostico en un estadio cada vez mas precoz de los tumores renales han llevado a plantearse la con-
veniencia de realizar tanto la linfadenectomia como la adrenalectomia. En esta revision se recogen las indicaciones tanto
de la linfadenectomia como de la suprarrenalectomia en el tratamiento quirargico del cancer renal obtenidas tras una revi-

sion de la literatura.
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Current role of lymphadenectomy and adrenalectomy in radical surgery for renal cancer

Abstract

Radical nephrectomy is the only curative treatment for renal cell cancer. Standard treatment includes ipsilateral adre-
nalectomy and lymph node dissection. In recent years, development of nephron-sparing surgery and early detection of
small renal tumors has led to question this approach. The role of lymphadenectomy and adrenalectomy in surgical treat-

ment of renal cancer is reviewed.

Keywords: Renal cell cancer. Lymphadenectomy. Adrenalectomy.

1 tnico tratamiento con intencion curativa del
Ecéncer renal es la cirugia. En 1969 Robson et
al.! describieron la técnica quirurgica para llevar a
cabo la nefrectomia radical. En dicha descripcion se
incluia la suprarrenalectomia ipsilateral y la linfa-
denectomia regional. La suprarrenalectomia se re-
comendaba por su sencillez relativa asi como por la
posibilidad de afectacion de la misma por contigiii-
dad y de afectacion del margen quirurgico por la
proximidad del rinén. La linfadenectomia, segun fue
descrita incluia el tejido linfatico paraaortico y para-
cavo desde la bifurcacion de la aorta hasta pospila-
res diafragmaticos y se recomendaba por la creencia
de que aumentaba la supervivencia. Con el paso de
los anos la utilidad de ambas ha sido puesta en
duda. En esta revision se recogen las indicaciones
tanto de la linfadenectomia como de la suprarrena-
lectomia en el tratamiento quirurgico del cancer
renal obtenidas tras una revision de la literatura.

LINFADENECTOMIA
El papel de la linfadenectomia en la cirugia del
cancer renal todavia genera controversia entre la

mayoria de los urdlogos. De hecho su realizacion
como parte de la cirugia es criticada por varios auto-
res a pesar de que el ensayo de la EORTC?, el uiinico
estudio prospectivo que compara nefrectomia radi-
cal con o sin linfadenectomia, demostro la ausencia
de morbimortalidad de la misma.

Para definir la utilidad de la linfadenectomia en
la cirugia del cancer renal debemos tener en cuenta
tres aspectos fundamentales:

1) La incidencia de metastasis ganglionares en
los pacientes diagnosticados de cancer renal y
subsidiarios de tratamiento quirurgico.

2) La morbilidad asociada a la misma.

3) El beneficio para el paciente.

Incidencia

La incidencia de metastasis linfaticas en el cancer
renal en series autopsicas y quirurgicas es de aproxi-
madamente el 20%3. La mayoria de las series descri-
tas en la literatura son retrospectivas y la incidencia
oscila entre el 5%* y el 46%°. Una exhaustiva revision
de las estudios retrospectivos fue llevada a cabo por
Godoy et al.? que objetivaron gran variabilidad en
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criterios de inclusion, disefio de los estudios, técni-
ca quirurgica empleada y extension de la linfade-
nectomia. En series autépsicas la incidencia de
afectacion ganglionar varia entre el 14% de la serie
de Johnsen® y el 63,6% de la serie de Sahito?. El
unico estudio prospectivo es el llevado a cabo por la
EORTC y la incidencia de afectacion ganglionar des-
crita es del 3,3%?2.

Del analisis de las series publicadas se despren-
de que el estadio patolégico y el grado de diferencia-
cion tumoral son altamente predictivos de afecta-
cion ganglionar®-19, de manera que a mayor catego-
ria T y mayor grado de Fuhrman, mayor es la inci-
dencia de afectacion ganglionar. Giuliani et al® apre-
ciaron afectacion ganglionar en el 13,2% de los
pacientes con tumores pT1-2 y 36,1% en tumores
pT3-4. Hallazgos similares comunicaron Pantuck et
al.® que encontraron afectacion ganglionar en el
5,2% de tumores pT1-2 frente al 23,4% en tumores
pT3-4. En este ultimo estudio se encontré afecta-
cion linfatica en el 33% de los tumores con un grado
de Fuhrman 1-2 y en el 68% de los tumores con un
grado de Fuhrman 3-4.

Con el paso de los anos la incidencia de afecta-
cion ganglionar en las series quirurgicas ha dismi-
nuido pasando de mas del 30% de la serie de
Robson! al 3,3% en la serie prospectiva de la
EORTC?. Un factor que puede explicar este hecho es
el incremento en el diagnostico de tumores inciden-
tales que ha supuesto que estos se descubran en
fases mas precoces, con menor afectacion ganglio-
nar. En la serie de Skinner et al'! entre 1935y 1965
la incidencia de tumores incidentales era del 7%. En
series mas recientes como la de Jayson y Sanders!?,
el porcentaje alcanzaba el 61%. Konnak y Grossman
también apreciaron un incremento en el diagndstico
de tumores incidentales del 13% en los anos 70 al
48% en los anos 80.

Con respecto a la importancia de la afectacion
ganglionar en el pronostico y por tanto en la super-
vivencia caben destacar las series publicadas por
Pantuck y Blute. En la serie de Blute!2 la supervi-
vencia cancer especifica a 5 anos fue del 20,9%.
Esté ultimo autor realizé un analisis multivariante
en el que se aprecia que los pacientes con afectacion
ganglionar tienen 7,89 veces mas probabilidades de
morir de su enfermedad frente a los que no la tie-
nen. En la serie de Pantuck® la supervivencia can-
cer especifica a 5 anos fue del 23%. En esta serie los
pacientes con afectacion ganglionar a los que no se

les realizé linfadenectomia presentaron 3 veces mas
probabilidad de morir por su enfermedad que aque-
llos a los que se les realiz6.

Morbilidad

La técnica quirurgica inicialmente descrita por
Robson! incluia todo el tejido linfatico paraaortico y
paracavo desde el diafragma a la bifurcacion iliaca.
Posteriormente se describieron nuevos limites en
funcion del lado del tumor. Asi se recomendaba la
linfadenectomia hiliar, paracava, precava, retroca-
va, interaortica y preaortica para los tumores dere-
chos y la linfadenectomia hiliar, paraadrtica, pre-
adrtica, retroaortica, interaortocava y precava para
los tumores izquierdos!4. En la practica, muchos
autores, en aras a disminuir la morbilidad de la
diseccion, recomiendan una linfadenectomia regio-
nal limitada que incluye los ganglios paracavos, pre-
cavos e hiliares para el lado derecho y los paraaodr-
ticos, preaorticos e hiliares para el lado izquierdo®.

Las complicaciones mas comunmente asociadas a
la linfadenectomia en el cancer renal han sido el linfo-
cele, la ascitis quilosa, el sangrado de vasos lumbares
o grandes vasos y las lesiones de 6rganos adyacentes?;
sin embargo, los estudios realizados que comparaban
nefrectomia y linfadenectomia frente a nefrectomia
sola no han demostrado diferencias significativas en
cuanto a complicaciones entre los dos grupos®915, El
estudio de la EORTC so6lo demostr6é un mayor sangra-
do quirurgico en los pacientes a los que se les realiza-
ba linfadenectomia?. A pesar de que en la literatura no
se han demostrado diferencias en morbilidad entre
realizar linfadenectomia o no, la mayoria de los auto-
res la consideran un técnica quirtrgica con un gran
riesgo potencial de complicaciones intraoperaotrias®.

Beneficios
Alo largo de los afos se han evaluado tres poten-
ciales beneficios de la linfadenectomia en la cirugia
del cancer renal:
1) Mejorar la estadificacion y el prondstico,
2) Mejorar la supervivencia y
3) Mejorar la respuesta a tratamientos sistémi-
cos. A la hora de evaluar los beneficios de la
linfadenectomia en el cancer renal es preciso
distinguir entre:
- Pacientes con tumores localizados.
- Pacientes con afectacion ganglionar.
- Pacientes con afectacion ganglionar y metasta-
sis a distancia.
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Aunque las modernas técnicas de imagen son
capaces de detectar ganglios linfaticos de hasta 5
mm, éstas no son capaces de diferenciar entre gan-
glios inflamatorios y metastasicos en el cancer
renal'®17, Studer!® public6 una serie en la que sé6lo
el 42% de los pacientes con sospecha preoperatoria
de metastasis ganglionar en la TAC presentaban
confirmacion histolégica. Este autor concluyé que
los ganglios detectados mediante TAC con un tama-
fno entre 1 y 2,2 cm tenian mas posibilidades de ser
inflamatorios que tumorales.

Pacientes con tumores localizados: La realizacion
de linfadenectomia en pacientes con tumores clini-
camente localizados no ha demostrado beneficio sig-
nificativo. La baja incidencia de afectaciéon ganglio-
nar en este tipo de tumores (0,4%- 3,3%%%9) y la
ausencia de beneficio demostrado en el estudio de la
EORTC? desaconsejan su realizacion sistematica.
Blute y colaboradores!® desarrollaron un modelo
predictivo con el fin de identificar a pacientes diag-
nosticados de cancer renal no metastatico que ten-
drian mas probabilidad de presentar afectacion gan-
glionar. En el estudio multivariante identificaron 5
factores de riesgo que se comportaban como facto-
res predictivos independientes de afectacion gan-
glionar:

1) Categoria T (T3-T4).

2) Tamano del tumor (>10 cm).

3) Grado de Fuhrman (3-4).

4) Presencia de necrosis.

5) Presencia de diferenciacion sarcomatoide.

La presencia de dos o mas de estos factores se
asociaba con una probabilidad 15 veces mayor de
padecer metastasis ganglionar. La limitacion de este
estudio es que la mayoria de los factores de riesgo
no estan disponibles en el momento de la cirugia.

Pacientes con afectacién ganglionar

Estos pacientes representan aproximadamente
el 0,9-10% de los casos segun las series>+689
Terrone et al'” demostraron que cuando realizaban
linfadenectomia extendida y recuperaban mas de 12
ganglios linfaticos la incidencia de afectacion gan-
glionar era mayor (20,4% ). La supervivencia de los
pacientes tratados con nefrectomia y linfadenecto-
mia fue superior a los que fueron tratados con
nefrectomia sola en este grupo de pacientes. La
supervivencia de los pacientes sometidos a linfade-
nectomia fue muy superior a la de los que presen-
tan metastasis y cercana a la de los pacientes con

tumores pT3NOMO. Giuliani et al.® encontraron
tasas de supervivencia para este grupo de pacientes
del 47,9% y 31,9% a 5y 10 anos respectivamente en
comparacion con el 7% de supervivencia a 5 afios de
los pacientes con metastasis a distancia. Peters y
Brown!® demostraron un incremento en las tasas de
supervivencia en los pacientes a los que realizaban
linfadenectomia del 56,5% al 87,5% a un afno y del
25,79% al 43,75% a 5 anos. La aceptable morbilidad
de la linfadenectomia nos puede llevar a realizarla
en todos los casos en los que encontremos ganglios.
Hemos de tener en cuenta que el estudio de la
EORTC? demostré que solo el 16% de los ganglios
sospechosos son realmente metastaticos y soélo lo
fueron en el 1% en aquellos casos en que la linfade-
nectomia se realizo de forma rutinaria.

Pacientes con afectacién ganglionar y metdstasis

a distancia

La reciente aparicién de inhibidores multiquina-
sa en el tratamiento del cancer renal diseminado ha
supuesto una revolucion en el tratamiento de esta
enfermedad. Estudios previos han demostrado que
el tratamiento sistémico con citoquinas mejora la
supervivencia tras nefrectomia radical y la respues-
ta de estos pacientes a la quimioterapia e inmuno-
terapia es peor en presencia de adenopatias®%9°.
Vaselli et al.5 observaron que la supervivencia en
pacientes con enfermedad diseminada sin afecta-
cion ganglionar era mejor que en aquellos que si la
presentaban. Ademas, cuando las adenopatias eran
resecadas durante el acto quirurgico la superviven-
cia de estos pacientes era similar a la del grupo con
enfermedad diseminada sin adenopatias.

Recomendaciones

Godoy et al.® en una reciente publicaciéon han
sintetizado un algoritmo que resume las indicacio-
nes reales de linfadenectomia en la cirugia del can-
cer renal hoy en dia:

Pacientes con enfermedad localizada y de bajo
riesgo (T1-2NOMO): No existe indicacion de linfade-
nectomia.

Pacientes en enfermedad localizada y de alto ries-
go (T3-4NOMO): Recomiendan la realizacion de linfa-
denectomia en aquellos pacientes en los que se obje-
tiven adenopatias macroscopicas durante el acto
quirurgico adecuando su extension a la comorbili-
dad y el estado general del paciente.
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Pacientes con metdstasis ganglionares (T1-4N+
MO): Se recomienda la realizacion de linfadenecto-
mia extendida.

Pacientes con enfermedad metastasica (T1-4N+
M+): Se recomienda cirugia con linfadenectomia
regional en aquellos pacientes candidatos a citorre-
duccion y tratamiento sistémico posterior.

Conclusién
Hoy en dia s6lo hay dos situaciones en las que el
paciente se beneficie de la realizacion de linfadenec-
tomia asociada a nefrectomia en el cancer renal:
1) Afectacion ganglionar preoperatoria sin metas-
tasis a distancia
2) Enfermedad diseminada como parte de la cirugia
citorreductora previa a tratamiento sistémico.

ADRENALECTOMIA

La adrenalectomia ipsilateral en el transcurso de
la nefrectomia en la cirugia del cancer renal es un
procedimiento sencillo y que en un porcentaje de
casos se hace necesario debido a la lesion iatrogéni-
ca de la glandula durante el acto quirurgico. Por
otro lado el bajo riesgo de metastasis adrenal ipsila-
teral junto al diagnostico en un estadio cada vez
mas precoz hacen que dia a dia el tratamiento con-
servador sea una realidad?°.

Al igual que en el caso de la linfadenectomia,
para definir la utilidad de la suprarrenalectomia en
la cirugia del cancer renal debemos tener en cuenta
tres aspectos fundamentales:

1) La incidencia de afectacion suprarrenal en los
pacientes diagnosticados de cancer renal y
subsidiarios de tratamiento quirurgico,

2) La morbilidad asociada a la misma y

3) El beneficio para el paciente.

Incidencia

La afectacion de la glandula ipsilateral habitual-
mente se relaciona con la proximidad al rinén asi
como por la existencia de un drenaje venoso y linfa-
tico comun, principalmente en el lado izquierdo?!.
La incidencia de afectacion suprarrenal en el cancer
renal oscila entre el 1,2 y el 10% en las series qui-
rurgicas?022-27, Este porcentaje se incrementa en
las series autopsias de pacientes con enfermedad
diseminada, situandose entre el 7 y el 23 %2228, Sin
embargo, la afectacion de la glandula contralateral
es muy rara®?. También es relativamente infrecuen-

te el hallazgo de metastasis adrenal solitaria en
autopsias de pacientes con enfermedad diseminada
(2,8%)23.

La categoria T, el tamano, el lado izquierdo y la
afectacion del polo superior se han implicado en la
aparicion del afectacion suprarrenal.

Von Knobloch®° en un estudio sobre 589 pacien-
tes encontro afectacion suprarrenal en el 0,9% de
los tumores hasta T2 y del 6,6% en los tumores T3-
T4. Hallazgos similares encontraron Shalev?® y
Siemer3!; en sus series todos los pacientes con afec-
tacion suprarrenal presentaban tumores T3N1 o
superior. En la serie publicada por de Sio*? los
pacientes con tumores T1 presentaron afectacion
suprarrenal en el 1,3% frente al 6,4% en los tumo-
res T3-4. En esta misma serie no se encontré afec-
tacion suprarrenal en tumores sup>32 en su serie
de 819 pacientes encontré metastasis suprarrenal
en 6 pacientes con tumores entre 5y 7 cm en 3 con
tumores entre 2,5 y 5 cm y ninguna en pacientes
con tumores <2,5 cm.

Con respecto a que la localizacion del tumor en
el polo superior favoreceria la afectacion suprarre-
nal por contigliidad, los hallazgos en la literatura
son contradictorios. Mientras que Tsui?® encontr6
que la afectacion del polo superior era predictora de
suprarrenal, von Knobloch3® y
Wunderlich®® no encontraron esta asociacion.

afectacion

Similares resultados encontramos al estudiar la
influencia de la afectacion del lado izquierdo como
predictor de afectacion suprarrenal. La serie de
Leibovith®* demuestra una alta incidencia de afec-
tacion suprarrenal en tumores izquierdos mientras
que la de Shalev?? y von Knobloch®? demuestran
afectacion suprarrenal derecha en el 73 y 58% de
los casos respectivamente. Tsui?® en su serie comu-
nica una alta incidencia de metastasis suprarrenal
en el lado izquierdo sélo en presencia de trombosis
de la vena renal.

Kuczyk3? en su serie demostro, en el estudio mul-
tivariante, que la presencia de metastasis a distan-
cia, el crecimiento multifocal y la invasioén vascular
en el tumor primario se comportaban como factores
pronosticos independientes de afectacion suprarre-
nal. Paul?® en su serie demostr6 que la presencia de
metastasis a distancia y el tamano tumoral mayor de
8 cm se comportaban igualmente como factores pro-
nosticos independientes de afectacion suprarrenal.
En un analisis retrospectivo recientemente publica-
do por la Sociedad Japonesa de Cancer Renal®® han
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demostrado que el tamano tumoral mayor de 5,5 cm
el estadio clinico T3 o superior y la presencia de
metastasis ganglionar o a distancia se comportan
como factores predictivos independientes de afecta-
cion adrenal ipsilateral.

Morbilidad

El estudio publicado por Hellstrom?¢ evidencio
que la realizacion de adrenalectomia y nefrectomia
no anadia comorbilidad significativa ni prolongaba
el tiempo quirurgico frente a la nefrectomia sola.

Al ser la adrenal una glandula par, cabe pensar
que la extirpacion de una de ellas no conllevaria
pérdida de funcion. No obstante algunos autores??
han evidenciado que hasta un 20% de los pacientes
sometidos a nefrectomia y adrenalectomia desarro-
llan insuficiencia adrenal. Yokohama y Tanaka?®
demostraron que los pacientes sometidos a adrena-
lectomia presentaban a las dos semanas un incre-
mento en los niveles de ACTH y una disminucion
significativa de los niveles de cortisol en plasma
frente a aquellos a los que no se le realizaba la limi-
tacion de este estudio es que no aporta resultados
de funcion adrenal a largo plazo.

Beneficios

Robey y Schellhammer3” estudiaron a 52 pacien-
tes con cancer renal del los cuales 25 habian sido
sometidos a adrenalectomia. No encontraron dife-
rencias significativas en las tasas de supervivencia
a 5y 9 anos entre ambos grupos. Leibovitch34
encontré similares hallazgos en su serie de 109
pacientes, 55 sin adrenalectomia. Kozak objetivo
metastasis en 8 pacientes de su serie de 109 pacien-
tes, los cuales fallecieron con una media de segui-
miento de 15 meses sin objetivar efecto curativo de
la adrenalectomia. En la serie de Sagalowsky®® de
695 pacientes con cancer renal, de los 30 pacientes
con afectacion suprarrenal so6lo 3 estaban vivos des-
pués de 27 meses. Parece por tanto que la preser-
vacion de la glandula suprarrenal ipsilateral no
influye en la recurrencia del tumor ni en las tasas
de supervivencia en comparacion con la nefrectomia
radical estandar. Sélo se beneficiarian de la adrena-
lectomia aquellos pacientes con afectacion supra-
rrenal aislada sin enfermedad diseminada.
Lamentablemente la incidencia de afectacion supra-
rrenal aislada es rara. Wundwerlich33 encontré que
de los pacientes con afectacion suprarrenal la
mayoria presenta enfermedad diseminada al diag-

nostico al tratarse de tumores de alto grado. En la
serie de Paul?® sobre 866 pacientes, sélo el 0,7% de
los mismos presentan metastasis suprarrenal aisla-
da. Resultados similares describe Martinez Pifieiro?”
en su serie donde la afectacion suprarrenal aislada
constituye el 0,7% de los casos.

El diagnostico preoperatorio de afectacion adre-
nal, metastatica o por contigtiidad, aislada o en el
contexto de enfermedad diseminada es de capital
importancia a la hora de determinar la realizacion o
no de adrenalectomia ipsilateral. La TAC es hoy en
dia la prueba de imagen de eleccion para el diag-
nostico de lesiones adrenales y su caracterizacion?2.
Aunque el tamano de la lesiéon puede orientar sobre
su comportamiento benigno o maligno, éste no debe
ser el unico dato a tener en cuanta. De hecho, se
considera que lesiones adrenales menores de 3 cm
suelen tener un comportamiento benigno (adenoma,
feocrocitoma)?2-25 pero en la serie de Tsui2 el tama-
no medio de las lesiones adrenales secundarias a
adenocarcinoma renal fue de 3,86 cm. Por tanto
este autor sugiere que aunque la grandes masas
adrenales, sobre todo por encima de 6 cm suelen ser
metastasis del tumor renal primario, no debe ser el
tamano el unico factor a tener en cuenta de cara a
la caracterizacion de las mismas. En la TAC realiza-
da para valorar las lesiones adrenales existen dos
factores a tener en cuenta: su contenido en grasa y
sus propiedades vasculares. Las lesiones adrenales
benignas (adenomas, mielolipomas,...) suelen tener
un alto contenido en grasa y suelen ser de baja den-
sidad3?. Lee? fue de los primeros en documentar la
utilidad de la TAC sin contraste y el coeficiente de
atenuaciéon en la caracterizacion de las lesiones
suprarrenales. Actualmente se acepta un valor de
corte de 10 unidades Hounsfield en el estudio sin
contraste por debajo del cual las lesiones serian
consideradas benignas®®. En los estudios con con-
traste no es posible discernir lesiones benignas de
malignas segun su coeficiente de atenuaciéon aun-
que se ha observado de forma significativa una mas
rapida eliminacion del contraste en adenomas que
en lesiones metastaticas.

Recomendaciones

En la Tabla 1 se recogen las indicaciones de adre-
nalectomia sugeridas por diversos autores. En la
mayoria de los casos el tamano tumoral y los hallaz-
gos preoperatorios de la TAC determinan la realiza-
cién o no de adrenalectomia asociada a nefrectomia.
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Tabla 1. Recomendaciones de adrenalectomia.

Autor N° de pacientes Metastasis adrenal Recomendaciones adrenalectomia

Winter (1990)2! 138 5,8% En todos los casos

Martinez-Pifieiro (1990)27 198 2,7% Tumores grandes o de polo superior. TAC anormal.

Sagalowsky (1994)38 695 4,3% Adrenal macroscépicamente anormal

Gill (1994)%4! 157 6,4% TAC anormal

Leibovitch (1995)34 225 1,9% Tumores grandes o de polo superior. TAC anormal.

Shalev (1995)23 285 3,8% Sospecha intraoperatoria

Kozak (1996)*2 225 3,5% TAC anormal. Margen con el parénquima de 1 cm

Wunderlich (1999)33 639 1,4% TAC anormal. Adrenal macroscépicamente anormal

Von Knobloch (1999)3°0 589 3,2% Todos los casos

Tsui (2000)%5 511 5,7% Factores de riesgo: Alto grado, multifocal, polo superior,
trombosis vena renal

Paul (2001)2° 866 3,2% TAC anormal. Tumores > de 6 cm

Kuczyk (2002)32 819 3,3% TAC anormal. Adrenal macroscopicamente anormal

De Sio (2003)22 201 4,4% Tumores grandes o de alto riesgo (no en T1-2)

Kobayashi (2003)24 393 3% Tumores localmente avanzados. TAC anormal.

Yokohama (2004)26 247 2,8% No en pacientes con estadio clinico bajo ni con TAC
normal

Ito (2008)3° 956 3,1% Tumores >5,5cm. Estadio T3 o superior. TAC anormal

Conclusiones 6. Johnsen JA, Hellsten S. Lymphatogenous spread of renal cell

Hoy en dia se recomienda realizar adrenalecto-
mia asociada a nefrectomia en las siguientes situa-
ciones:

1) Tumores de tamano superior a 5,5-6 cm.

2) Tumores en los que la TAC preoperatoria

sugiera afectacion suprarrenal.

3) Tumores con metastasis adrenal solitaria.

En el resto de las situaciones esta indicada la
preservacion de la suprarrenal ipsilateral.
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