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Factores de riesgo para deterioro de la funcion renal en pacientes sometidos

a nefrectomia radical por cancer renal

Resumen.

Introduccioén: el cancer renal tiene una incidencia de 2.2%. El estandar de
tratamiento es la nefrectomia radica. Los pacientes sometidos a este tratamiento
presentan disminucion del filtrado glomerular con una media de 12 ml/min/1.73m2.
Los factores de riesgo relacionados al deterioro de la funcidon renal son:
comorbilidades, hipoalbuminemia, anemia, tamafo tumoral, sangrado
transquirdrgico.

Material y métodos: Se realiz6 un estudio retrospectivo en pacientes con tumor
renal de mayo de 2013 a mayo de 2018, tratados con nefrectomia radical. Se
realiza estadistica descriptiva y andlisis de diferencia de medias para grupos con y
sin deterioro funcional renal con t de Student y chi cuadrada. Se determinaron los
factores asociados a deterioro de la funcidn renal mediante razén de momios (OR)
con un intervalo de confianza (IC) de 95%. Se considero estadisticamente

significativo un valor de p= 0.05.

Resultados: Los factores de riesgo identificados son: cardiopatia isquémica (OR:
1.2, IC 1.1-1.4); deterioro de la funcién renal previo (OR 2.0, IC 0.95 - 5.7);
sangrado durante la cirugia (OR: 2.3, IC: 0.84-4.3) y lesion renal aguda (OR 6.37,
IC: 1.5-26.7).

Conclusiones: Mas de la mitad de los pacientes sometidos a nefrectomia radical
presentaron deterioro de la funcion renal durante el primer afio; los factores de
riesgo asociados fueron enfermedad renal crénica preexistente, sangrado mayor

durante la cirugia y desarrollo de lesion renal aguda.

Palabras clave: nefrectomia radical, factores de riesgo, enfermedad renal cronica.



Risk factors for deterioration of renal function in patients undergoing radical

nephrectomy for renal cancer

Abstract

Background. Renal cancer has an incidence of 2.2%, worldwide. The standard of
treatment is radical nephrectomy, patients undergoing this treatment, have a
significant decrease in glomerular filtration with reported mean of 12
ml/minute/1.73m?2. The risk factors related to deterioration of kidney function are:
comorbidities, hypoalbuminemia, anemia, proteinuria, tumor size, bleeding during
surgery, tumoral invasion in vena cava.

Material and methods. A retrospective study was performed in a patient with renal
tumor diagnosed from May 2013 to May 2018. The factors associated with
decrease glomerular filtration were determinate by reason momios with a
confidence interval (CI) of 95%. A value of p = 0.05 was considered statistically
significant.

Results: Risk factors for the progression of chronic kidney disease were identified:
ischemic cardiopathy OR 1.2; IC 1.1-1.4, deterioration of renal function (OR: 1.2,
Cl 1.1-1.4); deterioration of previous renal function (OR 2.0, Cl 0.95 - 5.7); bleeding
during surgery (OR: 2.3, CI: 0.84-4.3) and acute kidney injury (OR 6.37, CI: 1.5 -
26.7).

Conclusions: More than half of the patients with a radical nephrectomy during the
first year have decrease glomerular filtration. Risk factors associated is pre-existing
chronic kidney disease, major bleeding during surgery and the development of
acute kidney injury.

Key words: radical nephrectomy, risk factors, chronic kidney disease.



1. Introduccién

La estadistica global de cancer 2018 (GLOBOCAN), reporté una incidencia de
cancer renal (CR) de 2.2%, ocupando el noveno lugar en incidencia en hombres y
el catorceavo lugar en mujeres, con una mortalidad asociada de 1.8% O,

En Estados Unidos de América, en 2018, se reportaron 65,340 nuevos casos de
CR, este tipo de neoplasia tiene una edad pico de presentacion de los 65 a 74
afos, la incidencia es mayor en el sexo masculino con 21.7 nuevos casos por
100,000 habitantes, en comparaciéon al sexo femenino de 10.9 nuevos casos por
100,000 habitantes. La mortalidad estimada en el 2018 se reportdé en 14,970
muertes asociadas a CR @.

Se han identificado factores de riesgo asociados al desarrollo de CR. El
tabaquismo es el factor modificable mejor estudiado, en hombres se ha detectado
un incremento del 50% y en mujeres de 20% de riesgo. La hipotesis sugerida es
gue la exposicion al monoxido de carbono ocasiona un estado de hipoxia relativa,
gue condiciona alteraciones en el ADN celular, asi mismo, el contenido del tabaco
como N-nitrosamina y Benzo-alfa-pirinidiol epoxido producen delecion en el
cromosoma 3p, alteracién genética encontrada en cancer renal. En pacientes con
obesidad, se ha demostrado que con cada incremento de 5 kg/m? en el indice de
masa corporal, se estima una elevacion del 24% en hombres y del 34% en
mujeres de desarrollo de CR; los mecanismos asociados son hipoxia tisular
cronica, resistencia a insulina, incremento en la produccion de adipocinas,
incremento de la respuesta inflamatoria sistémica, estrés oxidativo vy
lipoperoxidacién. Otros factores de riesgo asociados son la hipertension arterial

sistémica, el uso de acetaminofén o antiinflamatorios no esteroideos ©.

Los sindromes familiares asociados a cancer renal se han descrito en un 2 a 3%,
el atlas de genomas del cancer ha reportado 19 genes relacionados, dentro de las
alteraciones hereditarias mas comunes se menciona la enfermedad de von Hippel-

Lindau (gen VHL), carcinoma renal hereditario papilar (gen C-Met), carcinoma



renal hereditario leimiomatosis (gen Fumarato deshidrogenasa), Birt-Hogg-Dubé

(gen BHD1), esclerosis tuberosa ( gen TSC1), entre otros “.

La ERC se acomparfia de 2 a 7% de incremento en la frecuencia de CR. Lowrance
W. y cols., detectaron que, sujetos con enfermedad renal crénica y FG menor de
30 ml/minuto/1.73m?, tienen 2 veces mas riesgo de presentar CR, en comparacion
con los sujetos con FG entre 60 a 89 ml/minuto/ 1.73m?, por lo que algunos
autores consideran que la ERC en el estadio 3 de KDIGO es un factor de riesgo
independiente para desarrollo de neoplasias renales. Otras condiciones clinicas
asociadas con este tipo de cancer son los pacientes trasplantados de rifién, que

pueden desarrollar neoplasias en el rifién nativo -6,

En la fisiopatologia del CR de células claras esporadico existe un defecto en el
gen de Von Hippel-Lindau (VHL) en el 60% de los casos, determinado por una
silenciacion o inactivacion de los alelos del gen de VHL. La proteina de VHL
promueve la ubiquitinacion y degradacion del factor inductor de hipoxia alfa
inhibiendo la generacion de factor de crecimiento endotelial vascular, factor de
crecimiento transformante alfa, transportador GLUT-1 como resultado impide el
crecimiento celular y la angiogénesis. Otros genes involucrados en la patogénesis
del cancer de células renales se reportan el proto-oncogen MET, duplicado en el

75% de los casos esporadicos en la estirpe histoldgica de tipo papilar ).

El diagndstico estd altamente relacionado a los hallazgos encontrados en los
estudios de imagen como ultrasonido abdominal, tomografia computada o
resonancia magnética. La mayoria de los tumores renales sdlidos la forma de
presentacion mas frecuente del cancer renal es un nédulo sélido cortical que tras
inyectar medio de contraste realza y en fases posteriores de la tomografia lava el
medio de contraste. El sistema recomendado para la estadificacion del CR es la
clasificacion TNM en la octava edicién 2017 refiriéndose su nombre a las siglas T:

tumor primario, N: nddulos linfaticos regionales y M: metastasis a distancia; es un



sistema de estadificacion individualizado para establecer el tratamiento a seguir y

el prondstico ©.

La confirmacién histopatolégica de malignidad es a través de la biopsia renal o por
el espécimen obtenido en una nefrectomia parcial o radical. La organizacion
mundial de la salud propone la clasificacion de las tumoraciones renales con base
a las caracteristicas histoldgicas predominantes, arquitectura celular, localizacion
anatomica y la correlacion con una enfermedad renal especifica. Los tres tipos
histolégicos mas comunes son: el CR de células claras con una frecuencia del 70

al 80%, CR de tipo papilar de 10 a 15%, y el cromo6fobo en un 3 a 5% ©,

Los factores que determinan la seleccion de la terapia quirargica de manera
particular son el tamafio renal, riidn solitario, tumor central, la condicién clinica
relacionada a sindromes genéticos, ERC estadio 3 o0 mas por KDIGO, la extension
dentro de la grasa perirrenal, afeccion de la glandula suprarrenal, vena renal o en
nodulos linfaticos locales. La nefrectomia parcial esta indicada en tumores
pequefios menores de 7 cm o tumoraciones renales estadificadas en Tla, también
esta técnica quirargica es la mas recomendada en pacientes con tumores renales
bilaterales o un rifion funcional Unico. La nefrectomia radical est4 indicada en

tumoraciones mayores de 7 cm o en estadio T2 a T4 (19,

La terapéutica estandar es el tratamiento con cirugia sin embargo esta
intervencién esta relacionada con una disminucion de la masa renal en un 50%,
por lo que se ha reportado una variacion en la prevalencia de ERC entre el 10 a
529% (11

En la literatura se reporta que la incidencia de lesion renal aguda en pacientes
posquirurgicos es de 50%, en pacientes con funcion renal normal se presenta en
un 1%. Esta entidad es una complicacibn comun que estd asociado a un
incremento en la mortalidad, con un riesgo incrementado de 8 veces de progresion

a enfermedad renal crénica por ende incrementando los costos hospitalarios 1213,



Por tal motivo es necesaria la identificacion de los pacientes con riesgo alto de
lesion renal aguda después de la cirugia para la aplicacion de medidas
preventivas y la intervencion terapéutica temprana. En primer lugar, de la linea de
tiempo se considera que los pacientes con enfermedades vasculares cronicas,
enfermedad renal cronica, hipertension arterial sistémica, insuficiencia cardiaca y
diabetes mellitus son factores de riesgo asociados a desarrollo de lesiéon renal
aguda en el posquirdrgico. Una vez sometido a la lesion se puede mantener
vigilancia de biomarcadores como TIMP-2 y IGFBP-7 para la identificacion
temprana de lesion renal aguda e inicio de manejo terapéutico. Las estrategias
para la prevencién de lesion renal aguda en el posquirdrgico estan marcadas por
las guias KDIGO: discontinuar agentes nefrotéxicos, asegurar un adecuado estado
de volumen intravascular y presion de perfusion, monitorizacion de creatinina

sérica y volumen urinario, evitar hiperglucemia (14,

Los primeros ensayos clinicos generados en la literatura acerca de los efectos
adversos en la funcion renal posterior a la nefrectomia radical es del autor Butler
B. y colaboradores en 1995 compararon nefrectomia parcial versus nefrectomia
radical en el manejo de los tumores pequefios en CR unilateral, posterior de 4 a 6
semanas de seguimiento posoperatorio observaron un incremento significativo en
las cifras de creatinina en los pacientes sometidos a nefrectomia radical, sin

embargo la limitaciéon del estudio era la muestra de pacientes n=88 pacientes 19,

Posteriormente, McKiernan James y cols. en un estudio retrospectivo para
determinar la historia natural de la ERC después de la nefrectomia radical y
parcial, en un seguimiento a los 16 a 33 meses por medio de las cifras de
creatinina se concluyd que en 3 afos los dias libres de ERC en el grupo de
nefrectomia radical fue de 90% en comparacion con nefrectomia parcial en 100%,
sin embargo a los 5 afios los dias libres de ERC fue de 85% en el grupo de
nefrectomia radical en comparacion a los de nefrectomia parcial que fue del 100%
concluyendo que a través de tiempo los pacientes sometidos a nefrectomia radical

seran estadificados en alguna etapa de la ERC(16),



Las guias KDIGO marcan como criterios diagndstico de ERC la determinacion de
la tasa de filtrado glomerular con alteraciones estructurales, siendo la limitante de
los estudios previamente descritos fundamentarse solamente en las cifras de
creatinina sin medicion de la tasa de filtrado glomerular, por lo que el grupo de
Huang W. y colaboradores en el 2006 por medio de la ecuacion de MDRD (
Modificacion de la dieta en la enfermedad renal crénica) determinaron la tasa de
filtrado glomerular en los pacientes posoperados de nefrectomia radical, el objetivo
fue determinar el diagnostico de novo de ERC, los resultados demostrados fuero
que pacientes 50/287 del grupo sometido a nefrectomia parcial y 142/204 de los
pacientes sometidos a nefrectomia radical presentaron una tasa de filtrado
glomerular menor de 60 ml/min/1.73m? pero mayor de 45 ml/min/1.73 m?, el riesgo
relativo en el grupo de nefrectomia radical se estim6 en 3.82 para desarrollo de
enfermedad renal crénica. Otro grupo de individuos analizado fueron los que
presentaron FG menor de 45 ml/min/1.73m? de los cuales 11/385 fueron
intervenidos con nefrectomia parcial y 94/262 con nefrectomia radical el riesgo

relativo estimado es de 11.8 (7,

Mauriusdottir y colaboradores en el 2013 realiz6 el estudio retrospectivo en el cual
se compararon los pacientes sometidos a nefrectomia radical vs nefrectomia
parcial, teniendo como resultado una media de reduccion de filtrado glomerular de
12.6 ml/min/1.73m? a los 6 meses de la intervencion, dicha reduccién se presentd
en el 12% de los pacientes sometidos a nefrectomia parcial y en un 30% de los
sometidos a nefrectomia radical. La enfermedad renal cronica de reciente
diagnéstico fue de 45% en el grupo de nefrectomia radical, con factores de riesgo

asociados edad, filtrado glomerular disminuidos en el preoperatorio 18,

Leppert J 2018 en una cohorte que incluia 1121 pacientes documentaron que por
cada incremento de 0.1 mg/dl de creatinina preoperatoria esta relacionada a un
40% de riesgo de incremento de incidencia de ERC KDIGO G4 y a un 90% de

riesgo de ERC KDIGO 3B. La asociacion entre el deterior de la funcion renal y la
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edad fue de 6.5% de los 50 a 60 afios, 8.9% entre los 60 a 70 afios y en mas de
70 afios 15.1%. La mayor pérdida de la funcion renal se detect6 en el primer afio
posterior a la nefrectomia. Los pacientes que requirieron la realizacion de
nefrectomia radical presentaron una disminucion del FG estimado por MDRD de

0.41ml/min por 1.73m? por afio @9,

En mudltiples estudios se han determinado los factores de riesgo para el desarrollo
de novo o progresion de la ERC, estos resultados varian dependiendo de la serie
de casos reportada sin embargo los factores que coinciden en la mayoria de los
ensayos son: factores demograficos como edad (>60 afos), etnia hispana, alta
ingesta de proteinas y sal; factores genéticos como presencia del gen APOL1 0),

Las enfermedades concomitantes a la realizacion de nefrectomia se han
relacionado a los efectos deletéreos en la funcién renal posterior a la nefrectomia
radical, Malcom J y col en 2008 compararon los factores de riesgo para el
desarrollo de enfermedad renal crénica, proteinuria y acidosis metabdlica posterior
a la nefrectomia parcial o nefrectomia radical, en este estudio la diabetes mellitus
(OR 8.96, p:0.002), hipertension arterial preexistente (OR 4.55, p:0003), indice de
masa corporal mayor de 30 kg/m? (OR: 3.52, p:0.017), edad mayor de 60 afios
(OR 2.91, p: 0.015) y tabaquismo (OR 2.44,p :0.014) son factores de riesgo de

disminucion del filtrado glomerular posterior a la nefrectomia radical 9.

Klarenbach S. et al en el 2011, en un estudio poblacional determinaron los
factores de riesgo asociados a efectos adversos en la funcién renal posterior a la
nefrectomia concluyendo que la enfermedad renal cronica preexistente y
proteinuria (HR: 2.40, IC:1.47-3.88) estan estrechamente relacionados a un mal

pronoéstico en la funcién renal 2,

Se ha intentado equiparar los resultados de la funcion renal de los pacientes
operados de nefrectomia radical posterior a CR y donador vivo, tomando en

consideracion que el paciente donador son un grupo seleccionado en los cuales
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se descartaron enfermedades como hipertension arterial sistémica, diabetes
mellitus y tabaquismo. Ibrahim y colaboradores realizaron un estudio con
recoleccion de datos de pacientes donadores de noviembre 1963 a diciembre
2007, resultando en un desarrollo de ERC con necesidad de dialisis en 11 de los
donadores en una temporalidad de 22.5 + 10.4afios después de la donacion. La
medicion del FG se realizo con iohexol a las 12.2 £ 9.2 afios, se estim6 una media
del FG de 63.7 ml/min/1.73m?, el incremento riesgo de presentar un descenso del
FG menor de 60 ml/min/1.73m? esta asociado a la edad, indice de masa corporal y

sexo femenino @3,

Hew M y colaboradores realizaron un estudio comparativo del descenso del FG
posterior a un afio de la realizacion de nefrectomia radical en pacientes con
tumoracion renal y donadores vivos, en el seguimiento detectaron que ambos
grupos presentaron una disminucion del 32 al 38% del FG con respecto a la

estimacion preoperatoria 4,

12



2. Material y métodos

Se realiz6 un estudio de cohorte retrospectiva en la Unidad Médica de Alta
Especialidad Centro Médico Nacional, Hospital de especialidades “Dr Antonio
Fraga Mouret”. Los datos fueron obtenidos de los expedientes clinicos de los
pacientes con diagndstico de cancer renal sometidos a nefrectomia radical durante
el periodo comprendido entre mayo de 2013 y mayo de 2018.

Los criterios de inclusién fueron: edad mayor de 18 afios con cancer renal
unilateral, clasificados por el sistema estandarizado TNM y con reporte
histopatoldgico, sometidos a nefrectomia radical y seguimiento médico por mas de
12 meses posterior a la cirugia. Los criterios de exclusion fueron: pacientes con
pérdida de seguridad social, diagnéstico de lesion renal aguda previo al acto
quirurgico, enfermedad renal cronica KDIGO G5 en tratamiento sustitutivo de la

funcién renal y pacientes fallecidos durante el periodo de estudio.

En todos los casos se recabaron datos demograficos (género, peso, talla, indice
de masa corporal), clinicos (hipertension arterial sistémica, diabetes mellitus tipo 2,
cardiopatia isquémica u otra comorbilidad, tabaquismo, alcoholismo),
transquirargicos (cantidad de sangrado, requerimiento de transfusién sanguinea) y
bioquimicos (albumina, hemoglobina, creatinina basal, 3, 6, 12 meses con calculo

de filtrado glomerular con formula MDRD en el mismo periodo).

Se defini6é deterioro de la funcidn renal como cambio de estadio de la funcién renal

o disminucién del filtrado glomerular del 25% o mas del valor basal.

Los pacientes fueron divididos en dos grupos de acuerdo con la presencia o no de
deterioro de la funcion renal. Se evaluaron como potenciales factores asociados a
falla de tratamiento los siguientes: 1) comorbilidades, 2) consumo de tabaco, 3)

hemorragia masiva transquirargica y 4) lesion renal aguda.

13



3. Analisis estadistico

La evaluacion de las caracteristicas clinicas y demogréficas se realizé con
estadistica descriptiva. Las variables nominales se presentaron como frecuencia
simple y relativa. Para variables escalares y cuantitativas se determinaron

medidas de frecuencia central y de dispersion.

Se identificaron dos grupos de pacientes: con y sin deterioro funcional renal. Se
realizd andlisis de diferencia de medias con prueba t de Student para variables
cuantitativas y chi cuadrada para variables categodricas. Se establecid asociacion
entre factores de riesgo y desenlace mediante célculo de OR, con intervalo de
confianza al 95%. Un valor de p< 0.05 se consider6 estadisticamente significativo.
Se utilizé el Software SPSS Version 25.

14



4. Resultados

Durante el periodo comprendido entre mayo 2013 a mayo 2018, se recabaron 122
expedientes de pacientes con diagnostico de tumor renal, de los cuales 62
pacientes cumplian con criterios de inclusion establecidos en protocolo de estudio

(Esquema 1).

Caracteristicas basales de los pacientes. (Tabla 1)

La edad media de los pacientes fue 58 + 12 afios, con predominio del género
masculino (38 casos, 36%). Las comorbilidades mas frecuentemente detectadas
fueron la hipertension arterial sistémica (33 casos, 53.2%), seguida de diabetes
mellitus tipo 2 (30 casos, 48.8%). ElI consumo de tabaco se identific6 en 40
pacientes (64.5%). La mayoria de los sujetos de estudio presentaron un indice de
masa corporal de mas 25 kg/m?, los cuales se distribuyeron en sobrepeso (31
casos, 50%) y obesidad (16 casos, 25.8%).

Las caracteristicas bioquimicas basales: creatinina 0.95 + 0.19 mg/dl, albumina
3.8 + 0.5 g/dl, hemoglobina 14.09 + 2.49 g/dl, hematocrito 42.54 + 7.2 y 16.1% (10

casos) tuvieron presencia de proteinas en examen general de orina.

La distribucion de la funcién renal basal, estadificado por KDIGO fue: estadio 1,
16.13% (10 casos); estadio 2, 64.20% (40 casos); estadio 32, 16.13% (10 casos),
estadio 3b 3.23% (2 casos). (Figura 1)

Caracteristicas y hallazgos del evento quirargico. (Tabla 2)

El sangrado reportado fue variable, con un minimo de 30 ml y un maximo de 6700
ml. La distribucion del estadio tumoral por la clasificacion de TNM: estadio 1,
35.5% (22 casos); estadio 2, 27.4 %; estadio 3, 12.9% (8 casos); estadio 4, 24.2%

(15 casos). La invasiéon a vena renal se observé en el 19.4% (12 casos). El tipo

15



histolégico predominante en esta serie fue el carcinoma de células claras (88.7%,

55 casos), seguido de la variedad histologica croméfobo (9.7%, 6 casos).

Las lesiones histolégicas concomitantes se detectaron en el 53.2% (33 casos),
siendo la esclerosis glomerular la alteracion mas frecuente (12.9%, 8 casos).

Evaluacion de la funcion renal posterior a la cirugia. (Tabla 3)

La lesion renal aguda posterior a la nefrectomia radical se presento en el 59.7 %
de los pacientes estudiados (37 casos), la distribucion del estadiaje de la lesién
renal de acuerdo a la clasificacion KDIGO fue: estadio 1, 51.6% (31 casos);
estadio KDIGO 2, 8.1% (5 casos); no se detectd estadio KDIGO 3, ni se inici

terapia de reemplazo renal en la poblacién. (Figura 2)

El comportamiento de la creatinina a lo largo del seguimiento fue, con nivel basal
promedio de 0.95 mg/dl, elevaron en 0.29 mg/dl al egreso hospitalario, un nivel
méaximo de 1.30 mg/dl (lo que representa una diferencia de 0.35 mg/dl), la cual
permanece estable a los 12 meses de seguimiento (Figura 3). Esto representa un
51.6% (32 casos) de persistencia con enfermedad renal cronica (tasa de filtrado
glomerular menor de 60 ml/min), la distribucién de la enfermedad renal crénica por
la clasificacién de KDIGO fue: estadio 1, 1.6% (1 casos); estadio 2, 46.8% ( 29
casos); estadio 3a, 27.4% (17 casos); estadio 3b, 16.1% (10 casos) y estadio 4,
8.1% (5 casos) (Figura 4). En términos absolutos, la reduccién promedio de la tasa

de filtrado glomerular fue de 19.17 ml/minuto (Figura 5).

Se identifico la variable deterioro de la funcién renal (tasa de filtrado glomerular
estimado menor a 60 ml/min/1.73m2), con lo cual se establecen 2 grupos de

estudio: con deterioro de la funcion y sin deterioro de la funcion renal.

Se realiz6 andlisis de diferencia de medias con T de student para variables
cuantitativas y chi cuadrada para variables categéricas. Los resultados se

muestran en la tabla 4 y 5.

Se identifico mayor frecuencia de sangrado transoperatorio en el grupo de
enfermos con deterior de la funcién renal (938 pacientes con deterioro de la
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funcién renal vs 804 pacientes sin deterioro de la funcién renal, con p= <0.005) y
el nivel de creatinina sérica posterior al acto quirdrgico (1.42 * 0.47 mg/dl vs 1.02
+ 0.23 mg/dl, p= 0.02). De manera relevante observamos que el nivel de creatinina
asciende rapidamente durante el posoperatorio inmediato y mantiene un ascenso

gue se estabiliza a partir del sexto mes, como se muestra en la figura 3.

Se realiza analisis de los factores de riesgo, para las variables predichas como
precursoras de deterioro de la funcién renal, encontrando asociaciones con
perdida de tasa de filtrado glomerular al primer afio. Se detectaron las siguientes
asociaciones estadisticamente significativas: paraddjicamente la obesidad se
comporta como factor protector (OR: 0.2, IC: 0.55- 0.9) y como factores de riesgo
se identificaron, cardiopatia isquémica (OR: 1.2, IC 1.1-1.4); deterioro de la funcién
renal previo (OR 2.0, IC 0.95 - 5.7); sangrado durante la cirugia (OR: 2.3, IC: 0.84-
4.3); lesién renal aguda (OR 6.37, IC: 1.5 -26.7).
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5. Discusion

Las estadisticas globales de cancer publicadas en el afio 2018 estiman una
incidencia alta a nivel mundial de cancer renal (V). La reseccién quirtrgica en estos
pacientes es la mejor opcion terapéutica, sin embargo, es necesario individualizar
el tratamiento, considerando el tamafio tumoral, rifidn Unico, tumor de localizacidon

central y enfermedad renal crénica preexistente (19),

Los primeros ensayos clinicos acerca de los efectos adversos en la funcion renal,
posterior a la nefrectomia radical, son de Butler B. 1% y colaboradores en 1995,
quienes documentaron, que, en las 4 a 6 semanas de seguimiento posoperatorio,
existia un incremento significativo en las cifras de creatinina en los pacientes
sometidos a nefrectomia radical % ; en el estudio realizado por nuestro grupo, el
comportamiento de la creatinina a lo largo del seguimiento fue, un promedio basal
de 0.95 mg/dl, elevando en 0.29 mg/dl al egreso hospitalario, un nivel maximo de
1.30 mg/dl a partir del sexto mes, que inicia una estabilizacion de la funcion renal,

la cual permanece en rangos estables a los 12 meses de seguimiento.

La incidencia de lesion renal aguda en pacientes sometidos a nefrectomia radical
es de 50% en pacientes con funcion renal previa normal 12, esta entidad es una
complicacion comun que estd asociado a un incremento en la mortalidad hasta de
8 veces 13, En el presente estudio, la lesion renal aguda posterior a la nefrectomia
radical se presentd en el 59.7 % de los pacientes estudiados (37 casos), en la
figura 2, esquematizamos la distribucion del estadiaje de la lesién renal de
acuerdo a la clasificacion KDIGO: estadio 1 en el 51.6% (31 casos); estadio
KDIGO 2, 8.1% ( 5 casos);no se detectd estadio KDIGO 3, ni se inicio terapia de
reemplazo renal en la poblacion; el riesgo relativo de progresion de enfermedad
renal cronica fue de un OR de 6.3 (IC 1.5-26).

La limitante de los estudios realizados previo al afio 2006, fue fundamentarse en
las cifras de creatinina sin medicion de la tasa de filtrado glomerular, por lo que el

grupo de Huang W. @7, mediante la ecuacién de MDRD, determinaron la tasa de
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filtrado glomerular en los pacientes operados de nefrectomia radical, los
resultados demostrados fuero 142 de 204 pacientes sometidos a nefrectomia
radical presentaron una tasa de filtrado glomerular menor de 60 ml/min/1.73m?
pero mayor de 45 ml/min/1.73 m?, el riesgo relativo en este grupo se estimé en
3.82 para desarrollo de enfermedad renal cronica . En nuestro andlisis de
datos, la presencia de enfermedad renal cronica con filtrado glomerular menos de
60 ml/min/1.73 m? fue de 51.6% (32 casos), en la figura 4 se esquematiza la
distribucion de la enfermedad renal cronica por la clasificacion de KDIGO: estadio
1, 1.6% (1 casos); estadio 2, 46.8% ( 29 casos); estadio 3a, 27.4% (17 casos);
estadio 3b, 16.1% (10 casos) y estadio 4, 8.1% (5 casos).

Mauriusdottir y colaboradores @8 en el 2013 realiz6 el estudio retrospectivo en el
cual se compararon los pacientes sometidos a nefrectomia radical vs nefrectomia
parcial, teniendo como resultado una media de reduccion de filtrado glomerular de
12.6 ml/minuto/1.73m? a los 6 meses ®; en nuestra poblaciéon en términos
absolutos, la reduccion promedio de la tasa de filtrado glomerular a los 12 meses

de seguimiento fue de 19.17 ml/minuto/1.73m?>.

Leppert J 2018 19, en una cohorte que incluia 1121 pacientes documentaron que
por cada incremento de 0.1 mg/dl de creatinina preoperatoria esta relacionada a
un 40% de riesgo de incremento de incidencia de ERC KDIGO G4 y a un 90% de
riesgo de ERC KDIGO 3B, la mayor pérdida de la funcién renal se detectd en el
primer afio 19; en este estudio se documentd en el primer afio una disminucion
significativa del filtrado glomerular, la debilidad de este estudio, es que
seguimiento de los pacientes se detuvo hasta los primeros 12 meses, por lo que
convendria continuar con la determinacion de la tasa de filtrado glomerular, para
poder fortalecer la teoria de que los pacientes presentan mayor deterioro de la

funcién renal, al afio del acto quirargico.

Lil L et al @9 | observaron los factores de riesgo para el desarrollo de enfermedad

renal cronica, como diabetes mellitus (OR 8.96, p:0.002), hipertension arterial
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preexistente (OR 4.55, p:0003), indice de masa corporal mayor de 30 kg/m? (OR:
3.52, p:0.017), edad mayor de 60 afios (OR 2.91, p: 0.015) y tabaquismo (OR
2.44,p :0.014) @Y: e lbrahim H @3, destaco que, las enfermedades como
hipertension arterial sistémica, diabetes mellitus y el consumo de tabaquismo, son
factores asociados a deterioro de la funcion renal @3 . En el protocolo del presente
estudio, con base a la literatura, incluimos las enfermedades cronicas
degenerativas y el consumo de tabaquismo, que se han relacionado a deterioro de
la funcion renal; la enfermedad renal cronica preexistente y cardiopatia isquémica,
se asociaron a la progresion de enfermedad renal cronica OR 1.2; IC 1.1-1.4 y OR
2.0; IC 0.95 - 5.7 respectivamente. Durante el andlisis de las variables, y en
contraste con lo reportado en la literatura, la obesidad se comporta como factor
protector, OR 0.2; IC: 0.55- 0.9 y los factores de riesgo identificados fueron,
sangrado durante la cirugia, OR 2.3, IC; 0.84-4.3; lesion renal aguda, OR 6.37: IC:
1.5-26.7.

El presente estudio muestra debilidades; en primera instancia la falta de
expedientes completos y el corto periodo de seguimiento de los pacientes, para
poder definir el periodo en el que se presenta mayor deterioro de la funciéon renal.
Otra debilidad identificada, es el egreso hospitalario temprano de los pacientes,
pese al desarrollo de la lesién renal aguda, ya que estudios recientes, asocian el
namero de dias de lesion renal aguda posterior a cirugia, con la progresion de

enfermedad renal crénica.
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6. Conclusiones

En el presente estudio, mas de la mitad de los pacientes sometidos a nefrectomia
radical por cancer renal presentaron deterioro de la funcién renal durante el primer
afo. Los pacientes afectados tuvieron mayor cuantificacion de sangrado
transquirargico y los factores de riesgo identificados fueron cardiopatia isquémica,

deterioro de la funcion renal previo y lesion renal aguda posterior a la cirugia.
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Anexos

Esquema 1. Poblacion de estudio.

Se recabaron 122 expedientes

- 16 lesion renal aguda previo al acto quirurgico
- 23 litiasisrenal bilateral

60 pacientes excluidos: ]
- 2 Nefrectomia parcial

19 expedientes incompletos

Se incluyeron 62 pacientes con expediente clinico

completo
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Tabla 1. Caracteristicas demogréficas.

Media Porcentaje (%)
(N)

Edad 58 +12
Sexo
Femenino 41.9 (26)
Masculino 58.1 (36)
indice de masa corporal 27.7+3.8
Desnutricion 1.6 (1)
Normal 226 (14)
Sobrepeso 50 (31)
Obesidad 25.8 (16)
Tabaquismo 64.5 (40)
Hipertension arterial 53.2 (33)
Diabetes mellitus tipo 2 48.8 (30)
Cardiopatia isquémica 3.3 (2)
Otra morbilidad 274 (17)
Creatinina basal (mg/dl) 095+ 0.19
Albumina sérica
<3.5 24.2 (15)
>3.5 75.8 (47)
Hemoglobinag/d| 14.09 + 2.49
Hematocrito 4254 +7.2
Filtrado glomerular (ml/min) 75.05+ 15.89
Estadiaje de funcién renal KDIGO
Estadio 1 16.13 (10)
Estadio 2 64.52 (40)
Estadio 3a 16.13 (10)
Estadio 3b 3.23(2)
Estadio 4 0
Estadio 5 0
Proteinuria en examen general de 16.1 (10)

orina
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Tabla 2. Caracteristicas y hallazgos del evento quirargico.

Porcentaje
Grado de sangrado
transquirargico
< 500 ml 41.9 (26)
500 a 1000 ml 37.1(23)
>1000 ml 21 (13)
Transfusién sanguinea 274 (17)
Tamarfio del tumor renal
<7cm 54.8 (34)
>7cm 45.2 (28)
Estadio tumoral TNM
Estadio 1 35.5(22)
Estadio 2 274 (17)
Estadio 3 12.9 (8)
Estadio4 242 (15)
Invasion tumoral a vena renal 19.4 (12)
Tipo histologico
Carcinomade celulasclaras 88.7 (59)
Oncocitoma 16 (1)
Cromofobo 9.7 (6)
Alteraciones histologicas 53.2 (33)

concomitantes
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Tabla 3. Evaluacion de la funcion renal posterior a la cirugia.

Porcentaje %

(N=62)
Lesidon renal aguda
Si 59.7 (37)
No 40.3 (25)
Estadio de la lesion renal
aguda
Sin lesién renal aguda 40.3 (25)
KDIGO 1 51.6 (32)
KDIGO 2 8.1 (5)
KDIGO 3 0 (0)
Niveles séricos de
creatinina
Creatinina al egreso 1.24+£0.38
Creatinina 3 meses 127 +£0.32
Creatinina 6 meses 1.30+£ 047
Creatinina 12 meses 1.30+ 043
Deterioro de la funcion 80.6 (50)
renal a los 12 meses
Funcién renal 12 meses
< 60 ml/minuto 51.6 (32)
> 60 ml/minuto 48.4 (30)
Disminuciondel filtrado 1917 £ 17
glomerular
Estadio ERC KDIGO
Estadio 1 16 (1)
Estadio 2 46.8 (29)
Estadio 3a 274 (17)
Estadio 3b 16.1 (10)
Estadio 4 8.1 (5
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Tabla 4. Comparacién de variables clinicas y bioguimicas, en pacientes que

presentaron deterioro de la funcion renal y sin deterioro de la funcion renal.

Con deterioro Sin deterioro Valorde p
de la funcion de la funcion
renal renal
Edad (afios) 58 £12.99 5925 + 8.2 0.37
indice de masa 2745+ 38 29.04 £ 3.61 0.88
corporal
(kg/m2)
Filtrado 77.58 £ 15.95 65.75+12.24 0.36
glomerular
(ml/min/1.73m
2)
Creatinina 0.95+0.20 0.96+0.15 0.44
sérica previa a
la cirugia
(mg/dl)
Hemoglobina 14.098 £ 2.49 1265+ 2.21 0.88
(g/L)
Albumina 3.88+0.49 351088 0.20
sérica g/
Sangrado (ml) 983 804 < 0.005*
Creatinina 142 +047 1.02+£0.23 0.02*
sérica
posquirurgica
(mg/dl)
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Tabla 5. Comparacién de variables clinicas y bioguimicas, en pacientes que

presentaron deterioro de la funcion renal y sin deterioro de la funcién renal.

Variable Con Sin deterioro | Valorde p
deterioro de de la funcion
la funcion renal
renal
Tabaguismo 32 18 0.52
Obesidad y sobrepeso 37 10 0.54
Estadio de |a funcién renal previo 0.22
a la cirugia (KDIGO)
Estadio 1 10 0
Estadio 2 32 8
Estadio 3a 7s 3
Estadio 3b 1 1
Hipertension arterial sistémica 24 26 0.08
Diabetes mellitus 24 26 0.57
Cardiopatia isquémica 2 47 0.64
Filtrado glomerular 0.167
Filtrado glomerular < 60 8 4
ml/min/1.73m2
Filtrado glomerular > 60 42 8
ml/min/1.73m2
Proteinuria en examen generalde | 7 43 0.29
orina
Grado de albumina 0.39
Menor de 3.5 13 2
Mayor de 3.5 37 10
Grado de sangrado 0.34
<500 ml 19 7.
500 a 1000 ml 19 4
>1000 ml 12 1
Transfusién de hemoderivados 15 2 0.29
Lesion renal aguda 34 3 0.008 *
Tipo histologico 0.38
Células claras 43 12
Oncocitoma 1 0
Cromofébo 6 0
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Tabla 6. Asociacion de factores de riesgo para deterioro de la funcion renal.

Factor de riesgo OR Intervalo de
confianza
Tabaquismo 0.8 023-33
Obesidad 0.2 0.54-0.9
Hipertension arterial sistémica 0.3 0.07-1.2
Diabetes mellitus tipo 2 0.9 026-32
Cardiopatia isquémica E2 1.1-14
Deterioro de la funcién renal previo al acto 2.0 0.95-5.7
quiruargico
Sangrado 2.3 0.84-43
Tamanio tumoral > 7 cm 0.54 014-20
Lesion renal aguda 6.37 1.5-26.7
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Figura 1. Estadio de la funcion renal previo al acto quirargico.
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Figura 2. Estadio lesion renal aguda posterior a la cirugia.
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Figura 3. Evolucion a través del tiempo de las cifras de creatinina sérica.
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Figura 4. Distribucion de la enfermedad renal cronica de acuerdo a la clasificacion

KDIGO.
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Figura 5. Comparacion de la tasa de filtrado glomerular basal y tasa de filtrado

glomerular a los 12 meses de seguimiento.
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