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Resumen.- OBJETIVO: Andlizar la supervivencia de
una serie de pacientes diagnosticados de carcinoma de
células renales durante un periodo de 19 afos en base
a los factores prondsticos utilizados habitualmente en la
préctica clinica.

METODOS: Estudio refrospectivo sobre 259 pacientes
diagnosticados de manera consecutiva durante los afios
1988 a 2006 carcinoma de células renales, que fue-
ron tratados quirdrgicamente en nuestro servicio. A par-
ftir de los datos clinicos y patoldgicos y de seguimiento
se ha hecho un estudio de supervivencia comparando
el impacto de los factores prondsticos habituales: esta-
dio, tamarno tumoral, grado nuclear, efc.

RESULTADOS: Se realizaron 264 cirugias a los 259 pa-
cientes de la muestra que presentaron una edad media
de 61,91 afios. El diagnéstico se realizé mas frecuen-
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temente por hallazgo incidental (52,12% de los casos),
practicéndose un 72,97% de nefrectomias radicales
frente a un 26,25% de parciales. El carcinoma de cé-
lulas claras fue el diagnéstico histolégico més frecuente
(69,88%). Presentaron peor supervivencia los pacientes
con carcinoma de células claras, los tumores sintomdati-
cos, con mayor famario y grado nuclear de Fuhrman. A
mayor estadio tumoral el prondstico fue peor, especial-
mente en los tumores con estadio superior a pT3a. la
presencia de ganglios linfdticos afectados o metdstasis
a distancia presentan una supervivencia cancerespeci-
fica mucho més baja. la de supervivencia cdncerespe-
cifica global a los 5 afios fue superior al 80%.

CONCILUSION: Los factores pronésticos usados clési
camente para predecir la supervivencia del cancer renal
siguen siendo Utiles, en especial el estadio patolégico
pl. Se observa una mejor supervivencia en compara-
cién con series mds antiguas, pero este fipo de tumores
sigue generando una morbi-mortalidad importante.

Palabras clave: Carcinoma de células renales,
supervivencia, factores prondsticos.

Summary.- OBJECTIVES: To analyze the survival rate
in a series of patients with the diagnosis of renal cell
carcinoma over a 19 year period based on prognostic
factors usually employed in clinical practice.

METHODS: Retrospective study of 259 consecutive pa-
tients with the diagnosis of renal cell carcinoma under-
going surgery in our depariment between 1988 and
2006. From clinical, pathological, and follow-up data
we performed a survival study comparing the impact
of usual prognostic factors: stage, tumor size, nuclear
grade, efc.
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RESULTS: 264 surgical procedures were performed in
259 patients, with a mean age of 61.91 yr. The most fre-
quent way of diagnosis was incidental finding (52.12%
of the cases); radical nephrectomy was performed in
72.97% of the cases in comparison with 26.25% par-
tial nephrectomies. Clear cell carcinoma was the most
frequent histological diagnosis (69.88%). Patients with
clear cell carcinoma, symptomatic tumors, bigger size,
and greater Fuhrman nuclear grade presented worse
survivals, mainly in tumors with stage >pT3a.

The presence of involved lymph nodes or distant metas-
fases is associated with a much lower cancerspecific
survival.  Global fiveyear cancerspecific survival was

over 80%.
CONCILUSIONS: The classical prognostic factors used

fo predict survival in renal cancer are still useful, mainly
pathological stage pT. We observed a better survival
in comparison with older series, but this kind of tumors
continue generating important morbidity-mortality.

Keywords: Renal cell carcinoma. Survival. Prog-
nostic factors.

INTRODUCCION

Dentro de la patologia oncolégica urolégi-
ca, el Carcinoma de Células Renales (CCR) represen-
ta el tumor més letal, llegando a doblar la mortalidad
por esta causa frente a la producida por los tumores
vesicales o prostéticos (1). A esto hay que sumar el
aumento de la incidencia de este tipo de tumor en los
dltimos afios (2), aunque se ha producido una mejora
en la supervivencia, llegando a ser superior al 60% a
los 5 afios actualmente, en contraposicién a los afos
sesenta, en los que era inferior al 40% (3,4).

Este aumento de incidencia se puede expli-
car por el aumento en la defeccién de tumores en
estadios més bajos, aunque la tasa de mortalidad se
ha visto afectada de manera negativa, lo que hace
pensar también en cambios en los factores de riesgo
(tabaco, dieta o exposicién a distintos agentes carci-
négenos) (2,5).

La nefrectomia es el tratamiento estandar del
CCR y a partir de su instauracién como patrén oro
en el manejo de estos tumores en los afios sesenta,
es cuando se ha ido mejorando la supervivencia en
los pacientes que padecen esta enfermedad (4), si
bien se han ido caracterizando mejor los factores
prondsticos cldsicos y se empiezan a establecer otros
nuevos que ayudan a comprender el comportamiento
de estos tumores.

El presente estudio pretende andlizar la
supervivencia en los pacientes diagnosticados de
CCR en nuestro centro a lo largo de 19 afos, con-
trastando ésta con los distintos pardmetros clinico-
patolégicos usados habitualmente como factores
pronosticos.

SUJETOS, MATERIAL Y METODO

Estudio retrospectivo observacional sobre
259 pacientes consecutivos diagnosticados y tra-
tados por CCR durante el periodo que comprende
desde enero de 1988 hasta diciembre de 2006 en
el Complejo Hospitalario Universitario de Albace-
te.

A partir de las historias clinicas se recogie-
ron los datos socio-demogréficos y clinico-patolégi-
cos, asi como del seguimiento de estos pacientes, in-
cluyendo las causas que llevaron a la muerte, cuando
ésta se produjo.

El andlisis estadistico se realizd con el pro-
grama informético SPSS 13.0.1, efectuandose andli-
sis descriptivo y andlisis de supervivencia con el mé-
todo de Kaplan-Meyer y finalmente con la regresién
multivariante de Cox.

RESULTADOS

Se han realizado un total de 264 cirugias
por cancer renal a 259 pacientes. La edad media de
los mismos fue de 61,91 afios (D.E: 12,32; 1.C 95%=
60,40-63,42 afios).

El 64,9% de los pacientes fueron varones,
con una relacién hombre / mujer de 1,85/1.

El seguimiento medio de los pacientes fue de
40,63 meses (D.E: 46,85; 1.C 95%: 34,90-46,37

meses).

La evolucién en el nimero de diagnésticos
de carcinoma renal a lo largo del periodo de estudio
se muestra en la Figura 1.

El diagnéstico se realizdé més frecuentemente
por hallazgo incidental, lo que ocurrié en el 52,12%
de los casos, mientras que el sinftoma principal mas
frecuente que llevé al diagnéstico de tumor renal fue
la hematuria (23,55%), seguido del dolor (12,74%),
masa (4,25%) y el resto fueron diagnosticados por
otros sinfomas. Tan sélo en el 0,77% de los pacientes
la clinica que llevé al diagnéstico fue la triada de
Guyon (hematuria, dolor y masa palpable).
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FIGURA 1. Niumero de nefrectomias realizadas por
afio indicando el nimero de cirugias radicales y
conservadoras de parénquima.

Se practicaron un 72,97% de nefrectomias
radicales, de las cuales el 41,70% fueron via trans-
peritoneal, 57,14% via lumbar, mientras que un
26,25% de los pacientes fueron sometidos a cirugia
conservadora de parénquima. Dos pacientes se con-
sideraron irresecables y tan sélo se recogié biopsia
tumoral en el acto quirirgico. En 5 pacientes hubo
que realizar una segunda cirugia, bien por bilatera-
lidad o por bordes quirirgicos afectados que obliga-
ron a la nefrectomia radical tras una parcial.

En los pacientes en los que se realizé cirugia
conservadora de parénquima, la causa mas frecuente
fue electiva, practicada en el 85,29% de los pacien-
tes, mientras que se realizé por insuficiencia renal,
ser monorreno o presentacion de tumor bilateral en el
7,35%, 2,94% y 2,94% respectivamente. En un caso
de realizacién de nefrectomia parcial la causa fue el
diagnéstico de enfermedad de von Hippel-lindau de
la paciente.

El diagnéstico histolégico de los tumores
extirpados fue mayoritariamente de células claras
(69,88%), seguido en frecuencia del carcinoma cro-
méfilo o papilar tal y como se muestra en la Figura 2.

El grado de Fuhrman de los tumores fue de 2
en un 55,87%, seguido del grado 3 en el 27,53% y
del 4 en el 10,12%. El 4,63% de las piezas tumora-
les presentaron un grado de Fuhrman no valorable. El
tamafio tumoral fue en 42,08% de los pacientes entre
4y 7 cm.yen el 37,07% mayor de 7 cm., siendo el

resto menores de 4 cm.
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FIGURA 2. Distribucion de los tumores segin su tipo
histoldgico.

En la Figura 3 se muestran los porcentajes en
cuanto al estadio tumoral tras la realizacién de la ci-
rugia, apreciandose que el estadio més frecuente era
el estadio . Se realizé linfadenectomia en el 16,22%
de los pacientes, siendo esta positiva (N1 6 N2) en
el 35,71%.

El 15,06% de los pacientes presentaron me-
tastasis a distancia y la localizacién més frecuente
de las mismas fue pulmonar, en el 46,15% de los
mismos, seguida de ésea en el 2,51%. Otras locali-
zaciones fueron en glandula suprarrenal, higado, y
en lugares més inusuales como piel.

La supervivencia tumor-especifica en rela-
cién con los sinftomas de presentacion fue significa-
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FIGURA 3. Estadio tumoral segin clasificacion TNM.
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FIGURA 4. Supervivencia cancerespecifica segin la clinica de presentacion.

tivamente mayor (p<0,005) en aquellos pacientes
diagnosticados de manera incidental, teniendo peor
pronéstico los catalogados en otros sintomas, que
habitualmente se debian a manifestaciones metasté-
sicas del cancer renal. En la Figura 4 se muestra la
curva de supervivencia tanto en funcién de cada uno
de los sintomas diagnosticados, como en la divisién
de tumores sintomdticos frente a los diagnosticados
de manera incidental.

En relacién a la supervivencia tumor-especi-
fica teniendo en cuenta el tipo histolégico tumoral,
se aprecia que diferenciando los tipos histolégicos,
los més letales son los inclasificados (codificados
como “otros”) y los que presentaban diferenciacién
sarcomatoide (p<0,005) (Figura 5). Comparamos la
supervivencia segin los tumores sean o no de células
claras, observando como a los 5 afios la superviven-
cia es ligeramente mayor en los tumores de células
claras (81,74%) frente a los que no son de células
claras (78,51%), aunque con mds seguimiento las
supervivencias se igualan, quedando por debajo en
los tumores de células claras (77,34%) frente al otro
grupo (78,51%) a partir de los 8 afios de seguimien-
to, aunque estos datos no son estadisticamente signi-
ficativos (p=0,165).

Con el grado de Fuhrman, la supervivencia
empeora conforme aumenta el grado, de manera
que los grado 1 no presentaron mortalidad tumor-es-
pecifica en el periodo de este estudio, mientras que
la supervivencia a los 5 afios de los grado 4 fue del
36,62% (p<0,05). Agrupando el grado de Fuhrman
en dos grupos (grados 1y 2 frente a grados 3 y 4),
las diferencias de supervivencia también son significa-
tivas (p<0,05). Estos datos se ilustran en la Figura 6.

Otro factor estudiado en la supervivencia tu-
mor-especifica es el tamafio tumoral. En la Figura 7 se
observa que los tumores presentaron peor superviven-

cia conforme aumentaban su tamafio, de manera que
los tumores menores de 4 cm. presentaron una super-
vivencia a los 5 afios del 94,91%, frente al 87,93% y
65,91% de los que presentaron un tamafio entre 4 y
7cm y los mayores de 7 cm respectivamente.

La supervivencia en relacién al estadio pT
demuestra de manera significativa (p<0,005) que
conforme aumenta el estadio pT empeora la super-
vivencia. Destaca que los tumores pT2 y los tumores
pT3a tienen supervivencias a los 5 afios parecidas
(81,29% y 76,35% respectivamente), pero empeora
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FIGURA 5. Supervivencia cancerespecifica
atendiendo al tipo histolégico tumoral.
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FIGURA 6. Supervivencia cancerespecifica en relacion al grado de Fuhrman por grados y agrupado.

de manera importante en estadios mds avanzados

(Figura 8).

Si atendemos a la supervivencia tumor-es-
pecifica relacionada con la presencia de afectacién
ganglionar, se observa que los de los pacientes que
presentaron ganglios positivos (sélo se realizé linfa-
denectomia a 42 pacientes, de los cuales 15 presen-
taron afectacién ganglionar) presentaron una pobre
supervivencia en comparacién con los que tenian los

ganglios libres (p<0,05) (Figura 9).

De los pacientes que presentaron metastasis
a distancia, sélo 3 de ellos (1,17%) presentaron su-
pervivencia por encima de 5 afios, y tan solo uno de
ellos permancia vivo al finalizar este estudio. Estos
resultados se reflejan en la Figura 10.
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FIGURA 7. Supervivencia céncerespecifica por
tamario tumoral.

la curva de supervivencia cancer-especifi-
ca global se muestra en la Figura 11. Se observa
una supervivencia a los 5 afios superior al 80%. En
el andlisis de regresién de Cox, el Gnico factor que
permanecié como variable independiente dentro del
modelo con significacién estadistica fue el estadio tu-

moral (p<0,001).

DISCUSION

El patente incremento en la incidencia de los
tumores renales puede ser explicado en parte por el
uso generalizado de técnicas de imagen tales como
la ecografia, lo que, por ofra parte permite el diag-
nostico precoz que a su vez da paso a la préctica
de técnicas quirirgicas menos agresivas y con resul-
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FIGURA 9. Supervivencia cancerespecifica segin el
estadio pN.

tados similares (2,7,8). Este aspecto queda reflejo-
do en nuestra serie, ya que se aprecia un aumento
progresivo del diagnéstico de tumores renales desde
finales de los ochenta hasta la actualidad, asi como
un incremento en la préctica de cirugias conservado-
ras.

La proporcién de los distintos subtipos histo-
l6gicos permanece mds o menos constante en com-
paracién con lo descrito en la literatura (9), de ma-
nera que los tumores de células claras siguen siendo
la variante mdas comin, seguidos del subtipo papilar.
Cabe destacar un leve aumento en el diagnéstico de
los tumores croméfobos (por encima del 5%), lo que
concuerda con otros estudios que ya habian detecta-
do esta tendencia (10).

El estadio patolégico, habitualmente estable-
cido por la clasificacién TNM, es el mayor determi-
nante para predecir el prondstico en pacientes con
CCR, de manera que suele ser uno de los factores
més importantes a la hora de proponer un tratamien-
to. No obstante, parece haber una discrepancia
entre estadio clinico y patolégico, con tendencia a
la supraestadificacién, lo que debemos de tener en
cuenta a la hora de decidir si practicamos cirugia
conservadora de parénquima o cirugia radical (11).
Existe cierta controversia en la clasificacion TNM con
respecto a los estadios T1 y T2, ya que considera 0Oni-
camente el tamafio, y parece que no hay diferencias
significativas, en términos de supervivencia entre lo
tumores entre 4 y 7 cm (estadio T1b) y los mayores
de 7 cm (estadio Il) (12), aunque este aspecto debe
tomarse con precaucién a la hora de decidir cirugia
conservadora (13).

Por el hecho, ya comentado anteriormente,
del aumento del uso de técnicas de imagen, los tumo-
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FIGURA 10. Supervivencia cancerespecifica segin el
estadio pM.

res renales se diagnostican cada vez mds en estadios
més precoces, y por tanto, la mayoria de las veces
cuando todavia no han presentado ninguna sinfoma-
tologia, lo que les confiere un mejor pronéstico (14).
En el presente estudio méas de la mitad de los pacien-
tes fueron diagnosticados de manera incidental, y es
en éstos donde se aprecia una mejor supervivencia,
mientras que la hematuria es el tercer sinftoma con
peor prondstico después de los pacientes con mani-
festaciones metastésicas o en los que el tumor era
palpable. Por tanto, el hecho de que el diagnéstico
sea incidental supone un dato a tener en cuenta a la
hora de establecer el pronéstico de estos pacientes.

Al analizar la supervivencia en relacién al
subtipo histolégico de los tumores, el carcinoma de
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FIGURA 11. Supervivencia cancerespecifica global.
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células claras sigue siendo el de peor pronéstico (10),
si no tenemos en cuenta aquéllos que sufrieron dife-
renciacion sarcomatoide, que por si ya muestra em-
pobrecimiento de la supervivencia (15), y los tumores
catalogados en este estudio como “otros”, habitual-
mente inclasificables, por no cumplir los criterios de
los demds subtipos, bien por su arquitectura mixta,
por presentar células irreconocibles o por mostrar
mezcla de componentes estromales y epiteliales (16).
Se ha visto que tumores con arquitectura predomi-
nantemente papilar muestran componentes celulares
tipicos del carcinoma de células claras e incluso en
su caracterizacién molecular (17). Por esta razén, el
subtipo més frecuente (células claras) es ademés el
que peor prondstico presenta. Al analizar la supervi-
vencia de los tumores de células claras frente al resto,
no obtuvimos significacién estadistica, quizd explica-
do por estar en el otro grupo los inclasificables y los
que presentaron diferenciacién sarcomatoide, siendo
este hecho mas frecuente también en los tumores de
células claras (9).

El grado nuclear de Fuhrman empeora el
prondstico conforme aumenta, si bien es un factor
que ha sido criticado por su subjetividad. No se han
encontrado diferencias pronésticas entre los grados
1y 2 y se ha propuesto un sistema nuevo que una
ambos grados, ya que parece ser que la influencia
pronéstica del grado nuclear es més significativa
cuando se agrupan los tumores bien diferenciados
(grados 1y 2 de Fuhrman) y los tumores indiferencia-
dos (grados 3 y 4) (15,18). En nuestra serie se com-
prueba esta tendencia, tanto si obtenemos las curvas
de supervivencia con los grados nucleares aislados o
agrupados en dos grupos.

La participacién del tamafio en la supervi-
vencia de los pacientes con CCR es clara. Conforme
aumenta el tamafio el pronéstico empeora, y es muy
probable que la causa sea también porque los tumo-
res detectados de manera incidental habitualmente
son de menor tamafio y por tanto los pacientes pre-
sentan mejores supervivencias (14).

Se discute si la clasificacién de los estadios
pT1 y pT2 es adecuada, puesto que parece que el
punto de corte mds apropiado para el tamafio tumo-
ral es de 5 cm (15,19) ya que no parece haber una
diferencia importante en cuanto a la supervivencia
de los pacientes con estadio pT1 y pT2. En cuanto al
estadio pT3, parece ser que el subestadio pT3a no
implica peor pronéstico, y que los tumores asi clasifi-
cados tienen un comportamiento similar en cuanto a
recidivas y supervivencia que los estadios inmediata-
mente inferiores, por lo que se les puede considerar
como tumores érgano-confinados (20,21). El resto de
estadios presentan un prondstico més desfavorable,
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aunque la suma de ofros factores pronésticos tales
como tamafio, grado nuclear y presencia de metdsta-
sis ganglionares o a distancia son los que empeoran
de manera significativa la supervivencia en estos pa-
cientes (22).

El papel de la linfadenectomia en el CCR no
estd del todo claro, no se ha demostrado un aumento
de la supervivencia y no hay un acuerdo sobre cudl
debe ser su extensién y la morbilidad al realizar esta
técnica puede aumentar considerablemente (23). Lo
que si parece claro es que la invasién de los ganglios
linféticos es un indicador de un mal pronéstico con un
significativo impacto sobre la supervivencia (24).

Las metéstasis suponen un factor determinan-
te en la supervivencia de los pacientes con CCR. Si
bien en el presente estudio parece que hay un menor
porcentaje de lo descrito en otros trabajos (25), el
impacto sobre la supervivencia es definitivo (23).

La supervivencia global en pacientes con
CCR parece mejorar en los dltimos afios (3), y el
presente estudio asi lo confirma. No obstante segui-
mos necesitando establecer mas factores pronésticos
que nos ayuden a predecir de manera més fiable el
comportamiento de los tumores renales. De momento
podemos decir que el estadio tumoral continua sien-
do el parédmetro mas fiable (11), pero debemos su-
marle otros elementos determinantes en el pronéstico,
ya hablemos de supervivencia como de progresién
o recidiva, tales como tamafo, grado nuclear, tipo
histolégico, efc. que pueden servir para predecir la
conducta de esta enfermedad (26).

CONCLUSION

El CCR sigue representando una patologia
con importante impacto en la morbimortalidad de los
pacientes y los factores pronésticos definidos clésica-
mente continan siendo Utiles de cara al tratamiento,
en espera que vayan apareciendo nuevas herramien-
tas diagnésticas y terapéuticas que permitan un enfo-
que més éptimo para el manejo de estas neoplasias.
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