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. RESUMEN

TITULO: Caracteristicas clinicas, imagenolégicas y patolégicas de los tumores
renales pT3NO0-1MO0-1 clasificados inicialmente como cT1-4N0O-1MO-1.

MATERIAL Y METODOS: Estudio observacional, retrospectivo, abierto, descriptivo
y comparativo de los de pacientes operados de nefrectomia radical o parcial por
tumores renales, operados entre 2018 y 2023. El tamafio de muestra calculado fue
de 139 pacientes. Para el analisis estadistico se emplearon la pruebas de Saphiro-
Wilk, U de Mann-Whitney y la prueba exacta de Fisher.

RESULTADOS: Se evaluaron 405 pacientes, la distribucion por sexo tuvo una
relacion 1.5:1 hombre-mujer. El pico de edad fue de 60 afos. El 76% de los casos
se diagnosticé con base en los sintomas. El porcentaje de reestadificacion
tomografico/patologico fue del 30.6%, el estadio patoldégico al que mas se
reestadificd fue al pT3a en un 96% mas que la estadificacion inicial. La estirpe mas
comun fue el carcinoma renal en el 92.8%. El grupo pT3 correspondi6 al 43% de los
casos, 3 de las 4 caracteristicas consideradas definitorias del estadio pT3a se
observaron en mas del 50% de los casos, el 98.2% de las cirugias fueron
nefrectomias radicales y el sangrado promedio fue de 800 cc. Solo existieron
diferencias significativas al comparar el subgrupo subestadificado vs el que guardé
correlacion en las variables tomograficas en cuanto al volumen del tumor, la
dimensién mayor del mismo, en el sangrado transoperatorio y en las caracteristicas

definitorias del estadio patoldgico pT3.

CONCLUSION: Se encontr6  un porcentaje  de  reestadificacion
tomografico/patoldgica del 30.6%, el estadio patologico al que mas se reestadifico

fue el pT3a.

PALABRAS CLAVE: Tumores renales, reestadificacion, pT3



. SUMMARY

TITLE: Clinical, Imaging, and Pathological characteristics of pT3NO-1M0-1 Renal
Tumors Initially Classified as cT1-4N0O-1MO-1.

MATERIAL AND METHODS: Observational, retrospective, open, descriptive, and
comparative study of patients undergoing radical nephrectomy for renal tumors
between 2018 and 2023. Sample size: 139 patients. Statistical analysis included

Shapiro-Wilk, Mann-Whitney U, and Fisher's exact tests.

RESULTS: 405 patients were evaluated; the sex distribution ratio was 1.5:1 (Men-
Women). The peak age was 60 years, and 76% were diagnosed based on
symptoms. The tomographic/pathological restaging percentage was 30.6%, pT3a
being the most restaged pathological stage, 96% more than the initial staging. The
most common type was renal carcinoma at 92.8%. The pT3 group accounted for
43% of cases, with three of the four characteristics considered definitive for pT3a
observed in more than 50% of cases. 98.2% of surgeries were radical
nephrectomies, with an average bleeding of 800 cc. Significant differences existed
when comparing the understaged subgroup with the correlated one in tomographic
variables concerning the calculated tumor volume, its major dimension,

intraoperative bleeding, and the defining characteristics of pathological stage pT3.

CONCLUSION: A tomographic/pathological restaging percentage of 30.6% was
identified, with pT3a being the most restaged pathological stage.

KEYWORDS: Renal tumors, restaging, pT3



Il. INTRODUCCION

Los tumores renales tienen una amplia variedad de formas de presentacion, desde
un hallazgo en un estudio de imagen y asintomaticos, hasta sindromes
paraneoplasicos producidos por productos con actividad biolégica y/o enfermedad
metastasica casi en cualquier parte del organismo. La triada clasica de dolor en
flanco, hematuria y masa renal palpable se presenta solo en la minoria de los casos.
En la mayor parte de los casos, si el paciente es candidato por su estado funcional,
el tratamiento de eleccion para los tumores renales es la reseccidn quirurgica del
tumor, lo que puede significar nefrectomia parcial, radical o esta misma con fines de
citorreduccion en enfermedad metastasica. Algunos pacientes con tumores renales
pequenos, podran ser candidatos también a terapias ablativas como una opcidn
terapéutica. El tipo de cirugia (nefrectomia parcial o radical) se determina tomando
en cuenta principalmente en el tamano del tumor, la afeccion locorregional del
mismo y el contexto clinico del paciente. La estadificacion inicial de los tumores se
realiza mediante estudios de imagen, de los cuales, la tomografia computarizada
con contraste es el estudio de eleccién. Los tumores limitados al rifidn, sobre todo
aquellos clasificados como cT1 en funcion de su tamafio menor a 7 centimetros y
confinados al rifidn, pueden ser candidatos a cirugia preservadora de nefronas, sin
embargo, algunos pacientes de dicho grupo terminaran siendo estadificados en el
reporte de patologia definitivo como tumores localmente avanzados, y con ello,
tener la posibilidad de presentar un desenlace con peor prondstico. Por otro lado,
algunos tumores podran ser evaluados inicialmente como tumores renales
localmente avanzados (cT3 o cT4) y en el estudio de patologia (histopatologia),

demostrar una sobreestadificacion de los mismos a estadios localizados.



Antecedentes cientificos

El cancer renal, o también denominado carcinoma de células renales (CCR),
representa del 82 al 90% de todos los tumores del rifidon (1). Comprende un grupo
heterogéneo de canceres originados en las células epiteliales tubulares renales (2),
con alteraciones genéticas y moleculares diferentes que originan muchos subtipos
histolégicos documentados (3), con diferente curso clinico y respuesta a las

diferentes modalidades de tratamiento (4).

De manera global, se estima que en 2020 hubo 431228 nuevos casos de cancer
renal (5). Los factores de riesgo para el desarrollo del mismo se pueden clasificar

en los 3 grupos siguientes:

Los factores de riesgo no modificables incluyen: Situacién geografica, edad, el sexo
(1.5:1; hombre-mujer), y la raza negra (5); Los factores de riesgo modificables
incluyen: Obesidad; riesgo relativo de 1.71 (6, 7). Hipertension arterial sistémica;
riesgo relativo de 1.7 (6, 7). Enfermedad renal crénica: Riesgo relativo de 2.58 (6).
Tabaquismo: Riesgo relativo de 1.31 (7). Exposicion ambiental al tricloroetileno (7),
sustancia utilizada como solvente, entre otros usos (8); Los factores de riesgo
genéticos incluyen la expresion de uno o mas de los siguientes genes establecidos:
Gen Von Hippel Lindau (VHL), gen HLRCC, gen MET, gen FCLN, Sindrome de
Carcinoma renal de células claras con traslocacion del cromosoma 3 (tRCC), gen

BAP1/PBRM1, genes SDHB, SDHC, TSC1, TSC2 y MITF (5,9).

De acuerdo con datos publicados en el Globocan en 2020, en México, el CCR ocupa

el lugar numero 11 en incidencia de todos los tipos de cancer en mujeres y hombres,



con 5925 casos correspondiente al 3%, y el lugar numero 10 en mortalidad por
cancer con 3083 defunciones que corresponde al 3.4% de todos los tipos de cancer
en el mismo afo. La prevalencia calculada en 5 afos fue de 15,635 casos, que

equivale a 12.13 casos por 100,000 habitantes (10).

La clasificacion actual de los tumores renales de la Organizacion Mundial de la
Salud del 2022 se basa en la combinacidn caracteristicas morfoldgicas, moleculares
y genéticas (11). Como esta referido antes el carcinoma de células renales es el tipo
mas comun de tumores renales en el adulto y se subdivide en varios tipos
histolégicos. El subtipo histolégico mas comun de acuerdo a la literatura
internacional es el carcinoma renal de celulas claras (70-90%), seguido del
carcinoma de celulas renales papilar ( 10-15%) y el carcinoma de células renales
cromofobo (3-5%) (11). En estudio publicado por Acosta E. et al. en México en 2015
donde se analizaron 355 casos de pacientes con tumores renales el orden de
frecuencia de los subtipos histologicos fue en primer lugar el carcinoma renal de
células claras en un 64.5%, seguido de carcinoma renal croméfobo 7.6%, carcinoma
renal papilar tipo 2 en un 1.97% y carcinoma de células renales quistico multilocular

enun 1.1%. (12).

Se ha observado una mayor cantidad de pacientes diagnosticados asintomaticos y
en etapa localizada y en las ultimas 3 décadas debido al uso rutinario de estudios
de imagen en la evaluaciéon médica por causas urolégicas y no urologicas; en 1993
el 43% de los pacientes se diagnosticaron como tumores cT1, proporcion que
incremento para 2004 a 57.1% (13). Segun el estudio realizado por Patel HD et al.

2019 (13), en Estados Unidos de América que incluyo 262,597 pacientes, de los



cuales el 80.8% se diagnostico en etapa localizada ( 47.5%: cT1a, 22.8%: cT1b y
8.3% cT2), el 8.3% se diagnosticaron en etapa localmente avanzada (estapa clinica
lIl) y el 11% en etapa clinica IV (14), proporcion que puede variar entre los reportes
descritos en funcion de la época y regidn geografica con variaciones van del 20-
30% de presencia de metastasis al momento del diagnostico (15) llegando hasta

42% en el estudio realizado por Ikuerowo SO et al. en 2019 en Nigeria (16).

Solo el 30% de los pacientes con tumores renales son diagnosticados basandose
en sus sintomas, debido a que los tumores renales pequefios a menudo no
provocan sintomas y estos aparecen hasta que el tumor se convierte en localmente
avanzado (3). Los sintomas locales: dolor en flanco, masa abdominal palpable y
hematuria, clasicamente denomiados “triada clasica” son una forma de
presentacion infrecuente ya que solamente se encuentra presente en el 4-17% de
los casos; el varicocele es otro sintoma local, originado por el incremento de la
presidn venosa por ocupaciéon del tumor y/o trombosis (15, 17). Ademas, en todos
los estadios clinicos, el carcinoma de células renales puede producir multiples
productos biolégicamente activos parecidos a hormonas o citocinas capaces de
producir diferentes sindromes paraneoplasicos (3, 17), entre los que se incluyen:
hipertension arterial, anemia, pérdida de peso, fiebre, elevacion de enzimas
hepaticas en ausencia de enfermedad metastasica (Sindrome de Stauffer),

hipercalcemia, entre otros (3, 17).

Posterior al interrogatorio completo y a la exploracion fisica, es necesaria la
evaluacion de estudios de laboratorio, de entre los que se incluye: niveles de

hemoglobina, leucocitos y plaquetas en la biometria hematica por su factor clinico y



prondstico, los niveles de azoados de los cuales la creatinina juega un papel
fundamental, ya que la mayoria de los pacientes requieren un estudio contrastado
(tomografia contrastada o urotomografia) para extablecer el diagnéstico. Los
tiempos de coagulacion son parte de la evaluacion general puesto que la mayor
parte de los pacientes requierira tratamiento quirurgico o la realizacién de una
biopsia percutanea, para lo cual son requeridos. Ademas, los electrolitos séricos,
bilirrubina total, directa e indirecta, deshidrogenasa lactica y transaminasas,
permiten considerar la presencia de sindromes paraneoplasicos, la mayoria de los
cuales se resolveran posterior a la nefrectomia, pero otros requeriran manejo pre

quirurgico como la hipercalcemia severa (15, 17, 18).

De acuerdo con las guias de la NCCN (18), el estudio de imagen de eleccion para
el diagnodstico es la Tomografia abdominal y pélvica con y sin contraste, o en su

defecto la Resonancia Magnética Nuclear con y sin contraste.

En el abordaje diagnostico por imagen, especificamente hablando de la tomografia,
se puede definir como altamente sugestivo de Carcinoma de células renales (= 80
a 100% de probabilidad, en funcion del tamafo del tumor y edad) (19, 20) a una
masa renal que en una tomografia computarizada contrastada presente realce de

mas de 15 a 20 Unidades Hounsfield (HU) (21, 22 ).

Los estudios de imagen, ademas de tener un papel crucial en el diagnostico de
tumores renales per se, permiten caracterizar a dichos tumores, realizar la
estadificacion, guiar el tratamiento y la evaluacién post tratamiento durante el

seguimiento de la enfermedad (23).
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La estadificacion de los tumores renales se realiza con base en el sistema de
estadificacion TNM de la American Joint Committee on Cancer (AJCC), la cual

puede observarse de manera detallada en el Anexo 2 (18).

Acorde con las guias de la Asociacion Americana de Urologia para la evaluacion,
tratamiento y seguimiento del cancer renal (24), consecuente con el sistema TNM y
los grados histologicos, se puede ademas clasificar el riesgo de recurrencia de los
pacientes sometidos a tratamiento quirurgico con fines de vigilancia posquirurgica

de la siguiente manera:

Bajo Riesgo: pT1, grado 10 2

Riesgo Intermedio: pT1, grado 3 y 4 o pT2 cualquier grado

Riesgo Alto: pT3, cualquier grado.

Riesgo Muy Alto: pT4 o pN1 o diferenciacién sarcomatoide o rabdoide o margenes

positivos macroscépicos.

A pesar de los avances en el entendimiento de la biologia del carcinoma de células
renales, la cirugia permanece siendo el pilar en el tratamiento con intenciones
curativas (3). La nefrectomia radical ha sido histéricamente el estandar para el
tratamiento, la deteccion de tumores renales en estadio clinico | y la evidencia
acumulada de la enfermedad renal cronica producida por el tratamiento quirurgico
de los tumores renales, ha llevado a adoptar tratamientos mas conservadores como
la vigilancia activa, técnicas ablativas, enucleacién de tumores renales pequefios o

nefrectomia parcial (3, 18).
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Las opciones de tratamiento dependiendo el estadio clinico se resumen en el Anexo

3 (18).

La tasa de supervivencia a 5 afos, segun el estadio clinico, es: estadio clinico I:

95%, estadio clinico Il: 88%, estadio clinico Ill: 59%, estadio clinico IV: 20% (2).

En el estudio realizado por Polanco Pujol L et al (25), se estudi6 de manera
retrospectiva una poblacién de 696 pacientes, de los cuales el 25.4% tuvo
recurrencia de la enfermedad, los factores con mayor determinacion para
recurrencia fueron el estadio patoldgico: T3 y T4, el grado histolégico de Furman:

Grados 3y 4 y la presencia de ganglios linfaticos positivos (25).

Consideraciones éticas.

Este proyecto de investigacion, ha sido disefiado con base en los principios éticos
para las investigaciones médicas en seres humanos; de la declaracion de Helsinki
de la asamblea medica mundial, adoptada por la 18 asamblea Médica Mundial de
Helsinki, Finlandia, junio de 1964 y enmendada por la 29a asamblea Médica Mundial
de Tokio, Japdn en octubre de 1975; la 35a Asamblea Médica mundial de Venecia,
Italia en Octubre de 1983; la 41a Asamblea Médica Mundial Hong Kong, septiembre
1989; 48a Asamblea General de Sudafrica, Octubre de 1996 y la 52a Asamblea
general de Edimburgo, Escocia, Octubre 2000.

Debido al caracter cientifico que conlleva este proyecto de investigacion, se
respetaran al pie de la letra la Ley General de Salud Federal de nuestro pais
(publicada en el Diario Oficial de la Federacién el 7 de febrero de 1984), con base
al articulo 100, que estipula que la investigacion en seres humanos se desarrollara

conforme a bases que consisten en la adaptacién a los principios cientificos y éticos,
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realizarse solo cuando el conocimiento a producir no pueda obtenerse por otro
meétodo idoneo, una razonable seguridad de no exponer a riesgos ni dafos
innecesarios al sujeto en experimentacion, consentimiento informado por escrito del
sujeto en quien se realizara la investigacion (para el caso de experimentacion), asi
mismo solo es realizable por profesionales en instituciones médicas que actuen bajo
vigilancia de autoridades sanitarias competentes, también estipula que se debera
suspender la investigacion en cualquier momento si sobreviene riesgo de lesiones
graves, y que es responsabilidad de la institucion proporcionar atencion médica al
sujeto que sufra algun dafo, si estuviere relacionado directamente con la
investigacion, sin perjuicio de indemnizacién que legalmente corresponda. Asi
también, cabe mencionar que en acorde al articulo 101 de la misma Ley, de
realizarse la investigacion en contravencion a lo dispuesto en esta Ley y demas
disposiciones aplicables, se sera acreedor de las sanciones correspondientes.
Cabe mencionar que ademas se apega al articulo 102, si correspondiera para el
presente estudio, que estipula sobre la autorizacion por la Secretaria de Salud para
el empleo en seres humanos de medicamentos o materiales respecto de los cuales
aun no se tenga evidencia cientifica suficiente de su eficacia terapéutica o se
pretenda la modificacion de las indicaciones terapéuticas de productos ya
conocidos. También, si correspondiera para el presente estudio, apego al articulo
103 que estipula que el médico podra utilizar recursos terapéuticos o de diagndstico
bajo investigacion cuando exista posibilidad fundada de salvar la vida. Continuando,
de acuerdo con los principios éticos para las investigaciones médicas en seres
humanos establecidos en la Declaracion de Helsinki de la Asociacion Médica

Mundial (592 Asamblea General, Seul, Corea, octubre 2008) se busca proteger ante
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todo la confidencialidad de la informacion personal de las personas que participan
en esta investigacion, protegiendo la informacion obtenida del paciente y de los
datos obtenidos del expediente clinico, asi como de los resultados obtenidos del
estudio.

El presente estudio usa como herramienta principal para la obtencion de datos una
forma para la recoleccién de datos de los expedientes, que, de acuerdo con el
articulo 17 del Reglamento de la Ley General de Salud Federal, sobre la
clasificacion del riesgo de las investigaciones, la presente investigacion entra en la
clasificacion de investigacion sin riesgo.

El presente proyecto salvaguarda la integridad, el derecho a la autodeterminacion,
la intimidad y la confidencialidad de la informacion personal del paciente
derechohabiente. Sera sometido a evaluacion y aprobacion por los Comités Locales
del Hospital: Comité de Investigacion (Cl) y Comité de Etica en Investigacion (CEI)
con numero de registro del CLIS 3501

+ Se respetaran los lineamientos derivados del Informe Belmont (18 Abril
1979), de los cuales se desprenden a continuacién los siguientes principios

éticos en investigacion en seres humanos:

El principio de respeto testifica dos convicciones éticas; “1° que toda persona debe
de ser tratada como agente autonomo y el 2° que todas las personas con autonomia
disminuida deben ser protegidas”. En el presente proyecto de investigacion el
personal de salud (médicos de base, médicos residentes, personal de enfermeria y
trabajo social como asistentes médicas) fomentara el respeto durante la atencion
de los pacientes con tumores renales en la consulta externa, se reconocera la
autonomia, intimidad y protegera la confidencialidad de sus datos personales a
través de su resguardo, cegando la identificacion personal de cada paciente; 1° NO
se anotara el domicilio particular y teléfono en la hoja de captura de datos y 2° de

14



los resultados que se deriven de esta investigacion y se presenten en la publicacion

final tampoco se mencionaran o daran a conocer.

Referente al principio de beneficencia, hace la notacion “-que las personas,

pacientes, o participantes en la investigacién deben de recibir un trato digno donde
se respeten sus decisiones y protegiéndolas del dafio, sino también de asegurarse
de su bienestar-": el presente protocolo tiene como objetivo describir la correlacion
de las caracteristicas clinicas, tomograficas y patologicas de los pacientes con
tumores renales localmente avanzados. En consecuencia, no se causara dano

fisico, organico o metabdlico o inmunoldgico.

El dltimo principio de justicia “en investigacion en seres humanos, hace alusién a
que los participantes deben de ser tratados con equidad en la distribucion o en
igualdad”, derivado de este principio ético, durante la fase de recoleccion de
informacion de datos, todos los pacientes que cumplan con los criterios de seleccion
al mismo, no se hara distincibn por su sexo, preferencias sexuales, estado
socioeconomico, nivel cultural, coeficiente intelectual, creencia religiosa o distincion

por algun partido politico.

En cuanto al manejo de la confidencialidad de los datos personales, el siguiente

protocolo, se rige por medio de los principios de confidencialidad establecidos por
la “LEY FEDERAL DE PROTECCION DE DATOS PERSONALES EN POSESION
DE LOS PARTICULARES” publicada el 5 de julio del afio 2010 en el Diario Oficial
de la Federacion: Capitulo I, Articulo 3 y seccion VIl en sus disposiciones generales

siendo este la disociacion y citando textualmente:

Disociacion: Es el procedimiento mediante el cual los datos personales no pueden
asociarse al titular, ni permitir por su estructura, contenido o grado de
desagregacion, la identificaciéon del mismo. Por lo tanto, apegandonos al Capitulo
I, Articulo 10 “De los Principios de Proteccion de Datos Personales” (28,29,30).

15



lll. MATERIAL Y METODOS

Se llevo a cabo un estudio observacional, retrospectivo, abierto, descriptivo y
comparativo de los de pacientes operados de nefrectomia radical o parcial por
tumores renales clasificados inicialmente como cT1-4N0O-1MO0-1 y que en el estudio
de patologia definitivo resultaron pT3NO-1M0-1 en el servicio de Urologia del
Hospital de Especialidades Dr. Antonio Fraga Mouret de la UMAE Centro Médico
Nacional La Raza del Instituto Mexicano del Seguro Social, en el periodo

comprendido del 01 de junio de 2018 al 31 de mayo de 2023.

Grupo de estudio: Mujeres y hombres con tumores renales, que formen parte de
la poblacién atendida por el Hospital de Especialidades del Centro Médico Nacional
la Raza, que fueron operados de nefrectomia radical, parcial o con fines de

citorreduccion en el periodo establecido.

Criterios de seleccion:

Inclusion:
- Pacientes con tumores renales uni o bilaterales de cualquier tamafio.
- Presencia o ausencia de actividad ganglionar, locorregional o metastasica a
distancia.
- Sexo femenino y masculino.
- Pacientes mayores a 16 afnos.
- Pacientes con expediente completo, electrénico y/o fisico.
- Pacientes operados entre 01 de junio de 2018 al 31 de mayo de 2023 de

Nefrectomia Parcial o Radical.
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No inclusion:
- Pacientes con tumores renales, a los que unicamente se les realizd biopsia
(a cielo abierto o percutanea).
- Pacientes operados fuera del periodo establecido entre 01 de junio de 2018
al 31 de mayo de 2023
- Pacientes operados fuera del Hospital de Especialidades del Centro Médico
Nacional La Raza.
Eliminacion:
- Pacientes que no cuenten con informacion completa en el expediente clinico.
- Pacientes con reporte histopatoldégico sin datos completos sobre la

estadificacion final.

Tamano de la muestra

Se calculd el tamafio de muestra utilizando la calculadora epidemiolégica OpenEpi
(disponioble en https://www.openepi.com/) a partir de un 10% de frecuencia
hipotética del factor del resultado en la poblacion, con un limite de confianza de 5%,
con una precision de 5%, para un solo centro, con ello para tener un resultado que

tenga una confianza del 95% se requirieron estudiar al menos 139 pacientes.

Analisis Estadistico

El analisis estadistico se realizé en el programa informatico de codigo abierto para

el analisis de datos y la realizacion de pruebas estadisticas Jamovi. (31)
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Se realizo la prueba de normalidad de Saphiro-Wilk, y se determiné que todas las
variables tuvieron distribucién libre, por lo que para el analisis descriptivo se calculd

mediana y rango intercuartil (RIC).

Para mostrar diferencia entre los grupos analizados se emple0 la prueba estadistica
de U de Mann-Whitney para grupos no relacionados con distribucion libre, y para
aquellas variables cualitativas dicotdmicas no relacionadas se utilizdé la prueba

exacta de Fisher.
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IV. RESULTADOS

En el periodo comprendido entre junio de 2018 a mayo de 2023 se realizaron 425
nefrectomias radicales o parciales por el diagnéstico de tumores renales en el
Hospital de Especialidades del Centro Médico Nacional La Raza, de los cuales 20
expedientes se encontraron incompletos, por lo que fueron eliminados.

Veintiun pacientes presentaron tumores renales de manera bilateral, sin embargo,
todas las cirugias fueron realizadas de manera unilateral, por lo que dichos
pacientes se contaron dos veces en caso de que se les hubiera realizado un
procedimiento quirurgico en ambos rifiones.

La distribucion por sexo fue 245 hombres (60.5%) y 160 mujeres (39.5%) con una

relacidén 1.5:1; como se puede apreciar en la llustracién 1.

Distribucion por sexo

B Mujer mHombre

llustracion 1. Distribucién por sexo (N=405)

El pico de edad de presentacién de forma general (mediana) y en ambos sexos fue
de 60 afos (RIC 17, 16-88); al realizar el analisis por separado segun el sexo, la
mediana de edad de presentacion de mujeres fue de 58 afos (16-86 anos) y en
hombres fue de 61 afios (23-88 afios).
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Edad

N

Media
Mediana
RIC
Minimo

75 1

Maximo
W de Shapiro-Wilk
Valor p de Shapiro-Wilk

Edad

50 4

25 A1

llustracion 2. Distribuciéon por edad

405
60.0
60.0
17.0

16
88
0.985
<.001

Respecto a la lateralidad de los tumores, el lado derecho estuvo afectado en 211

pacientes (52.1%), mientras que el lado izquierdo lo estuvo en 194 pacientes

(47.9%), como se puede apreciar en la llustracion 3 donde se redondean los

porcentajes.

Lateralidad

m Derecho mlzquierdo

llustracion 3. Distribucion de acuerdo con la lateralidad del tumor (N=405)

La distribucion de los tumores renales de acuerdo con el sistema de estadificacion
TNM de la American Joint Committee on Cancer (AJCC) (8th ed., 2017) (18) fue
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evaluado con un estudio tomografico de manera pre quirdrgica y posteriormente
reevaluado con base en el reporte de patologia; se realiz6 una comparacién del
numero de casos diagnosticados de las dos formas y se obtuvo que, el estadio
patoldgico al que mas se reestadifica es el pT3a, diagnosticandose 82 casos mas a
los predichos en la evaluacion tomografica que corresponde al 20.2% del total de
los casos estudiados, como se puede observar en la Tabla 1 mostrada a
continuacion:
Tabla 1. Estadificacion tomografica / patolégica de los tumores renales por
estadio T, N y M del sistema de estadificacion TNM.

cT N= % pT N= %
405 386

cTla 49 12 pT1a 72 186
cTlb 65 16 pT1b 56 15
cT2a 61 15 PT2a 41 106
cT2b 50 123 PT2b 13 33
cT3a 85 21 pT3a 167 43
cT3b 16 4 pT3b g 2
cT3c 3 0.7 pT3c 4 1
cT4 76 19 pT4 25 6.4
Total 405 100 Total 386 100
405 28

cNO 312 77.03 pNO 13 46.4
cN1 93  22.97 pN1 15 536
Total 405 100 Total 28 100
- v

MO 346  85.43

M1 59 1457

Total 405 100

Tabla 1. En azul se muestra la distribucion de los tumores de acuerdo a su evaluacion
tomografica inicial (TNM), en verde la distribucion de los tumores de acuerdo a su evaluacion
por Histopatologia. N=405. De los 405 casos estudiados, 19 casos (4.6%) fueron excluidos de la
correlacion por presentar histologias benignas, carcinoma urotelial de la pelvis renal y no
primarias al sistema urinario (metastasis).
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Tabla 2. Reestadificacion Tomografico / Patolégica de los tumores renales

Estadificacion cT1a cT1b cT2a cT2b cT3a cT3b cT3c cT4 Total

Tomogréfica
No. Casos 49 65 61 50 85 16 3 76 405
Estadificacion pT1a pT1b pT2a pT2b pT3a pT3b pT3c pT4
Patoldgica
No. Casos 72 56 41 13 167 8 4 25 386
No. Casos +23 -9 -20 -37 +82 -8 +1 -51
Reestadificados casos casos  casos casos casos casos  caso casos
% Casos -2.2% -5% -9% -1.9% -12.5% -30.6%
Reestadificados 1569 +20.2% +0.2% +26.0%
N=405

Excluidos de la correlacion (19 casos) +4.6%

El porcentaje de reestadificacion global fue del 30.6%. Los numeros negativos indican la cantidad de
casos faltantes en el grupo estadificado por tomografia (cT) al compararlo con la cantidad de casos
localizados en su mismo grupo estadificado por patologia (pT); al otorgarles un nuevo estadio patologico
ahora estaran sumados en otro estadio patolégico (pT), lo cual se expresza en numeros positivos. Puede
considerarse que los 19 casos excluidos de la correlacion equivalentes al 4.6% también cambiaron al
grupo (al de los excluidos).

Los tumores evaluados como cT3b en la tomografia prequirurgica basandose en la
presencia de un trombo en vena cava 2cm por arriba del ostium de la vena renal y
hasta nivel infra diafragmatico, fueron evaluados como pT3a en el reporte de
patologia en 8 de los 16 casos que corresponde a 1.9% de los casos, lo cual puede
estar relacionado a una errénea evaluacion tomografica inicial del nivel del trombo,
a un mal registro de los hallazgos quirurgicos o a la presencia del trombo renal
dentro de la vena como consecuencia de la maniobra de milking transoperatoria y

a que no se envio el trombo al estudio histopatolégico como pieza aparte.

Estadio clinico

El estadio clinico esta determinado por la correlacion que existe entre las variables
del sistema de estadificacion Tumor, Ganglio, Metastasis (TNM), al realizar la
evaluacion de los pacientes segun su estadio clinico la distribucién encontrada fue
estadio clinico | 26%, estadio clinico Il 20%, estadio clinico 11 26.4% y estadio clinico
IV 27.6%, en la llustracion 4 puede observarse la distribucion mediante una grafica

de barras.

22



Estadio clinico

36.5%
160 31.8% (141) )
140 25.9%(123) 26.4% 27.6%
120 (105) (107) (112)
20%
100 18.9%
&1 73
80 12.6% (73)
60 (49)
40
20
0
' I I v

M Estadificacion Tomografica B Estadificacidn Histopatoldgica

llustracion 4. Distribucion por Estadio Clinico Tomografico (Azul, N=405),
Histopatolégico (Naranja, N=386)

En cuanto al tipo de cirugia realizada, el 91.1% (369/405) de las cirugias realizadas
fueron nefrectomias radicales, mientras que el 8.9% (36/405) fueron nefrectomias

parciales.

El tipo de abordaje para la nefrectomia mas comun fue el abierto en un 64.7%,

mientras que el abordaje laparoscopico se realizd en el 35.3% de los pacientes.

En lo que se refiere al reporte de patologia de los 405 pacientes protocolizados
como tumores renales, la estirpe mas comun fue el carcinoma de células renales,
los cuales son neoplasias originadas en el epitelio de los tubulos renales en el 92.8%
de los casos, la distribucidn completa de las estirpes histopatologicas se resume en
la Tabla 3.
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Tabla 3. Estirpes histopatolégicas de los tumores renales operados entre 2018 a 2023

Estirpe N= %
405
Carcinoma Renal 376 92.8
Celulas claras 332 82.3*
Cromofobo 27 6.6*
Papilar 10 2.4*
Papilar Tipo 1 3
Papilar Tipo 2 7
Conductos Colectores 2 0.5*
Translocacion MIT 2 0.5*
Oncocitoma 2 0.5*
Tubuloquistico 1 0.24*
Angiomiolipoma 8 1.97
Angiomiolipoma Epiteloide 2 0.5
Adenoma Metanéfrico 1 0.24
Nefroblastoma 1 0.24
Carcinoma Urotelial 8 1.97
Malacoplaquia Renal 2 0.5
Neoplasia quistica de bajo potencial maligno 2 0.5
Metastasis de Coriocarcinoma 1 0.24
Linfoma difuso de células grandes 1 0.24
Plasmocitoma 1 0.24
Leiomiosarcoma epiteloide** 1 0.24
Liposarcoma desdiferenciado 1 0.24
Total: 405 100

*En cursiva se representan los porcentajes correspondientes a los subgrupos.
** El leiomiosarcoma no esta considerado dentro de los tumores mesenquimaes en la
clasificaciéon de la OMS de los tumores renales edicion 2022, a diferencia de las
clasificaciones previas.
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Estadio patolégico pT3

El estadio patologico pT3 fue determinado en el reporte histopatolégico en el 46%
de los casos, el pT3a particularmente fue el estadio mas frecuentemente encontrado
en el 43% del total de la muestra (N= 405) que corresponde a 167 casos, al
representar casi la mitad de la muestra por si solo, es de resaltar que 82 casos de
los 405 fueron reestadificados a dicho estadio patolégico al compararlos con su
evaluacion inicial diferente de T3a.

Dentro de las variables clinicas, se encontré que la edad de presentacién mas
comun en este grupo de pacientes (pT3a) fue de 60 afos, la correlacion
hombre:mujer se mantuvo con respecto al analisis general donde se inclute al total
de pacientes. El indice tabaquico fue de 0.2 paquetes/afio, y el 54% de los
pacientes operados en este grupo tuvieron Hipertensién Arterial Sistémica al
momento de su internamiento.

El dolor lumbar estuvo presente en el 40.3% de los pacientes, la pérdida de peso
involuntaria en el 52.4% de los casos y en el 56.8% hubo hematuria macroscépica
al momento del diagndstico. La mediana de indice de Masa Corporal fue de 26.3
Kg/m2, a la exploracion fisica 26.3% de los pacientes tuvieron la presencia de un
tumor palpable con la maniobra de Guyon. El 84% de los pacientes fueron operados
con un estado funcional evaluado con la escala de ECOG como 0 o 1.

A excepcion de la glucosa, los estudios de laboratorio se encontraron practicamente
dentro de parametros normales cuando se evaluaron de forma global.

En la evaluacion tomografica inicial se consider6 como cT3a a los tumores renales
que se encontraron en contacto con los sistemas colectores evaluado en la fase de
eliminacién de la Urotomografia; aquellos en los que el tumor rebaso una linea
imaginaria dibujada sobre el vértice de las piramides renales delimitando
tedricamente el seno renal, o la presencia de un defecto de llenado en la vena renal
indicando la presencia de un trombo en la misma. No se realiz6 evaluacion
tomografica de la grasa perirrenal para considerar a los tumores como cT3a.

Se encontr6 que el 34 pacientes (40%) clasificados como cT3a no se
correspondieron con su diagndstico patologico, mientras que 60% si mantuvieron

correlacion. El 29% de los pacientes se considerd con la presencia de ganglios
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>1cm en la tomografia y fueron evaluados como N1; sin embargo, en la cirugia solo
se realizdé linfadenectomia de los ganglios palpables o visibles durante el
transoperatorio.

El 18% de los casos tuvo enfermedad metastasica sincronica al momento del
diagnostico del tumor renal, el sitio mas frecuente de metastasis fue el pulmédn,
seguido del hueso e higado.

Al evaluar las caracteristicas del tumor en la tomografia se observé que los tumores
renales evaluados tuvieron de manera general 38 Unidades Hounsfield en la fase
simple, 104 en la fase contrastada y que el realce medio al paso del medio de
contraste fue de 63 Unidades Hounsfield.

En la evaluacion del tamaino de los tumores se encontré que el tamafno promedio
de la dimension mayor del tumor fue de 10.4cm, y el volumen calculado con la
férmula del elipsoide (AxBxCx0.523)(32) fue de 336 centimetros cubicos; que de
forma hipotética corresponderia a un tumor con dimensiones de 8.7x8.6x8.6 cm en
sus tres dimensiones.

En lo que se refiere las caracteristicas patologicas, la frecuencia de las estirpes
antes referida en la tabla 2 se mantuvo; 3 de las 4 caracteristicas consideradas

definitorias del estadio pT3a se observaron en mas del 50% de los casos:

Invasion del Seno renal: 69.2%

Invasiéon de Grasa perirrenal: 51.2%

Trombo en la vena renal o segmentarias: 50.6%

Invasion de sistemas colectores: 17.4%

Por ultimo, la mayoria de las nefrectomias realizadas en este grupo (pT3) fueron
radicales 98.2%, y solo 3 nefrectomias parciales llevadas a cabo por tumores
renales cT1a resultaron con infiltracidn de la grasa perirrenal. El sangrado promedio
fue de 800 cc, y hubo necesidad de transfundir al menos 1 concentrado eritrocitario,
plasma fresco y/o concentrado plaquetario al 45.7% de los pacientes. El sitio de
lesiones advertidas durante la cirugia fue la pleura en 5 casos, se reintervinieron 5
pacientes, la razén en 3 de ellos, fue por estatus de empaquetamiento, uno por
sangrado y uno por lesion intestinal no advertida. La mortalidad durante el
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transoperatorio se presentd en 2 casos, el primero por la migracién de un fragmento

de trombo flotante que condicioné trombombolia pulmonar y el segundo por choque

hipovolémico.

Los datos demograficos, variables clinicas, de laboratorio, tomograficas vy

quirurgicas antes sefnaladas de los pacientes pT3 se presentan en conjunto en la
Tabla 4.

Tabla 4. Variables clinicas, de laboratorio, tomograficas, histopatologicas y

quirargicas de los tumores renales con estadio patoldgico pT3a

Demograficas

Edad [(Mediana, RIC*) afios]
Sexo Mujer

Hombre
indice Tabaquico [(Mediana, RIC) paquetes/afio]
Hipertension Arterial Sistémica

Clinicas
Dolor Lumbar
Pérdida de Peso Involuntario
Hematuria Macroscopica
indice de Masa Corporal [(Mediana, RIC) kg/m?]
Masa Abdominal Palpable

ECOG

A W N O

Laboratorio
Hemoglobina [(Mediana, RIC) g/dL]
Leucocitos [(Mediana, RIC) k/mcL]
Plaquetas [(Mediana, RIC) k/mcL]
Glucosa [(Mediana, RIC) mg/dL]
Creatinina [(Mediana, RIC) mg/dL]
Deshidrogenasa lactica [(Mediana, RIC) UI/L]
Calcio corregido [(Mediana, RIC) mg/dL]
ALT [(Mediana, RIC) UI/L]
Bilirrubina total [(Mediana, RIC) mg/dL]

n= 167
60 (15, 16-87)
64 (38.55%)

103 (62.05%)

0.2 (4.3, 0-47)
91 (54.82%)
67 (40.36%)
87 (52.41%)
95 (56.8%)
26.3 (6, 16.6-44.6)
70 (42.17%)
56 (33.73%)
84 (50.60%)
24 (14.46%)

3 (1.81%)

0 (0.00%)

13.3 (4.72,2.8-19.3)
7.3 (3.25,3.5-29)
257 (145, 73-959)
101 (32.5, 67-473)
1 (0.4, 0.4-6.6)
200 (103, 53-1792)
9.37 (0.82, 6.4-17.4)
16 (14, 5-125)
0.5 (0.4,0.1-2.5)
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Tabla 4. Variables clinicas, de laboratorio, tomograficas, histopatologicas y

quirargicas de los tumores renales con estadio patolégico pT3a (Continuaciéon

n= 167
Tomograficas
Lateralidad Derecho 92 (55.42%)
Izquierdo 75 (45.18%)
cT1a 3 (1.8%)
cT1b 16 (9.6%)
T (TNM) cT2a 28 (16.8%)
Estadificacion cT2b 23 (13.8%)
inicial por cT3a 51 (31%)
tomografia

cT3b 15 (9%)
cT3c 2 (1.2%)
cT4 28 (16.8%)
N (TNM) cNO 118 (70.7%)
cN1 49 (29.3%)
M (TNM) MO 137 (82%)
M1 30 (18%)
Pulmoén 26 (86.7%)
Higado 2 (6.7%
Sitio de metastasis Hueso 3 (10%)
Sistema Nervioso Central 2 (6.7%)
> 2 sitios 4 (13.3%)
Trombo en vena renal evaluado en TAC (Neves |) 15 (8.98%)
UH** del tumor en fase simple (Mediana, RIC) 38 (25, 5-194)
UH del tumor en fase contrastada (Mediana, RIC) 104 (71.5, 18-271)
Diferencia de UH entre la fase contrastada y la fase 63 (53, 15-211)

simple (Mediana, RIC)
Dimensiéon mayor del tumor (Mediana, RIC) 10.4 (4.98, 3-32)

Volumen del tumor en cc (Mediana, RIC) 336 (505, 8.7-2510)



Tabla 4. Variables clinicas, de laboratorio, tomograficas, histopatologicas y

quirargicas de los tumores renales con estadio patolégico pT3a (Continuaciéon

n= 167
Histopatologicas
Estirpe

Carcinoma Renal Celulas Claras 145 (87.3%)
Carcinoma Renal Croméfobo 10 (6%)
Carcinoma Renal Papilar tipo 2 6 (3.6%)
Carcinoma Renal Conductos Colectores 1 (0.6%)
Angiomiolipoma Epiteloide 2 (1.2%)
Nefroblastoma 1 (0.6%)
Plasmocitoma 1 (0.6%)
Leiomiosarcoma 1 (0.6%)
1 6 (3.6%)
Grado nuclear (CRCC**) 2 40 (24.1%)
3 51 (30.7%)
4 52 (31.3%)
Caracteristica Trombo en vena renal o ramas segmentarias 84 (50.6%)
definitoria de Invasion Seno Renal 115 (69.2%)
pT3a Invasion Sistemas Colectores 29 (17.4%)
Invasion Grasa perirrenal 85 (51.2%)
Polo superior 25 (15%)
Segmento medio 9 (5.4%)
Localizacién Polo inferior 29 (17.5%)
del tumor Polo superior y segmento medio 31 (18.7%)
Polo inferior y segmento medio 29 (17.4%)

Totalidad del rifion
44  (26.51%)
Multicentricidad 20 (12%)
Invasion Linfovascular 95 (57.2%)
Diferenciacion Sarcomatoide 28 (16.8%)
Diferenciaciéon Rabdoide 23 (13.8%)
% Necrosis (Mediana, RIC) 15 (33.8, 0-85)
)

Bordes quirurgicos 28 (16.8%



Tabla 4. Variables clinicas, de laboratorio, tomograficas, histopatologicas y

quirargicas de los tumores renales con estadio patoldgico pT3a (Continuaciéon

n= 167
Quirurgicas
Tipo de nefrectomia Parcial 3 (1.8%)
Radical 164 (98.2%)
Sangrado transoperatorio [(Mediana, RIC) ml] 800 (1150, 50-7000)
Transfusiénes en transoperatorio (Mediana, RIC) 76 (45.7%)
Lesiones Advertidas 17 (10.2%)
Pleura 5 (29.4%)
Bazo 3 (17.6%)
Vena cava 3 (17.6%)
Sitio Colon 2 (11.7%)
Duodeno 1 (5.8%)
Higado 1 (5.8%)
Vena lliaca comun 1 (5.8%)

[@)]

Reintervencion (3%)

Mortalidad Transoperatoria 2 (1.2%)
Abreviaturas:

* RIC: Rango Intercuartil, ** UH: Unidades Hounsfield, ** CRCC: Carcinoma Renal de
Células Claras

Las variables continuas al ser de distribucién libre, se expresasn en mediana y
Rango intercuartil (RIC), en la tabla los numeros entre paréntesis al lado de los
conteos correspondientes a dichas variables expresa el RIC, y el valor minimo y
maximo de las variables.

Los estadios pT3b y pT3c estan determinados por la presencia de un trombo en la
vena cava infra o supra diafragmaticos respectivamente, requiriendo un abordaje
quirurgico extra a una nefrectomia radical como necesidad de cavotomia y
cavorrafia, movilizacién hepatica o incluso circulacion extracorpérea en algunos
casos, lo cual representa un grupo especifico de pacientes y en conjunto
representaron el 3% de los pacientes, por lo que con fines comparativos de la tesis
se excluyeron del estadio pT3 en la descripcion que se refiere en la siguiente parte
del texto.
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Al realizar el analisis de los tumores reestadificados a pT3a se puede observar la
presencia de 3 grupos:

a) Los tumores subestadificados; clasificados inicialmente como cT1 o cT2 y
que en el reporte de patologia final resultaron pT3 (un estadio patoldgico mas
adverso).

b) Los tumores que guardaron correlacion entre la estadificacion tomografica
incial y el reporte de patologia (cT3 = pT3)

c) Lostumores sobreestadificados, clasificados inicialmemente como pT4 y que
en el reporte de patologia concluyé un estadio patolégico menos adverso
(pT3).

La subestadificacion se realizé al 16.2% de los tumores renales evaluados, la
relevancia de dicha situacion estriba en que los tumores caracterizados como
localizados, tuvieron realmente una enfermedad localmente avanzada, lo cual le
establece un prondstico menos favorable a los pacientes. Es cierto que el reporte
histopatoldgico y las citas de seguimiento en los pacientes operados juegan un
papel determinante en la toma de decisiones, sin embargo el intento de tener mayor
precision en el diagndstico inicial tiene como objetivo poder ofrecer la mejor
conducta terapéutica disponible basada en las posibilidades de tener un tumor mas
0 menos agresivo segun sea el caso y el contexto clinico.

Se realizé una comparacion buscando mostrar diferencias significativas entre el
grupo subestadificado y el grupo que guardd correlacion por el hecho de que al
reestadificarse tiene un prondstico menos favorable como se refirié anteriormente.
Para mostrar diferencia entre los grupos analizados se emple0 la prueba estadistica
de U de Mann-Whitney para grupos no relacionados con distribucion libre, y para
aquellas variables cualitativas dicotdmicas no relacionadas se utilizdé la prueba
exacta de Fisher.

Solo existieron diferencias significativas en las variables tomograficas en cuanto al
voluen calculado del tumor y la dimensién mayor del mismo, asi como en el
sangrado transoperatorio y en las caracteristicas definitorias del estadio patologico

pT3; los resultados completos se muestran a continuacion:
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Tabla 5. Comparacion de las variables entre el grupo subestadificado con el grupo que guardo

correlacion entre la estadificacion inicial y el reporte histopatolégico final n= 139

Variable Subestadificados Correlacion Prugb_a p
(cT1-2 /pT3) n=71 (cT3/pT3) n=68 estadistica

Indice Tabaquico [(Mediana, RIC*) paquetes / aiio] 0 (4.9, 0-43) 0.65 (4.1, 0-47) U de MwW# 0.510
Hiﬁertensién Arterial Sistémica 39 (54.93%) 43 (63.24) Fisher® 0.390
Dolor Lumbar 26 (36.62) 32 (47.76) Fisher 0.300
Pérdida de peso involuntario 30 (42.25) 35 (52.24) Fisher 0.390
Hematuria Macroscopica 37 (52.11) 38 (56.72) Fisher 0.730
indice de Masa Corporal [(Mediana, RIC) kg/m2] 27.2 (7.02, 19.1-44.6) 26.3 (5.02, 16.6-38.8) U de MW 0.350
Masa Abdominal Palpable 24 (33.80) 26 (38.81) Fisher 0.720
0 27 (38.03%) 26 (38.81) Fisher 0.370

1 31 (43.66%) 30 (44.78) Fisher

ECOG™ 2 13 (18.31%) (13.43)  Fisher

3 0 (0.00%) 3 (4.48) Fisher
Hemoglobina [(Mediana, RIC) g/dL] 13.9 (3.45, 4-19.3) 13.3 (5.4,2.8-18.1) U de MW 0.280
Leucocitos [(Mediana, RIC) k/mcL] 7.3 (2.5, 3.5-29) 7.3  (3.15,4-14.5) U de MW 0.660
Plaquetas [(Mediana, RIC) k/mcL] 249 (103, 73-878) 252 (116, 88-959) U de MW 0.450
Glucosa [(Mediana, RIC) mg/dL] 98 (29, 67-473) 101 (29, 69-229) U de MW 0.710
Creatinina [(Mediana, RIC) mg/dL] 0.9 (0.4, 0.4-6.5) 1.1 (0.5, 0.4-3.9) U de MW 0.020
Deshidrogenasa Lactica [(Mediana, RIC) UI/L] 209 (92, 66-490) 184 (113, 53-1792) U de MW 0.270

Calcio corregido con albumina [(Mediana, RIC)
mg/dL] 94 (0.79,6.4-17.4) 9.2 (0.91,7-11.8) U de MW 0.790
ALT*** [(Mediana, RIC) UI/L] 17 (16.4, 5-102) 16 (12, 5.6-65) U de MW 0.380
Bilirrubina Total [(Mediana, RIC) mg/dL 0.5 (0.3, 0.2-2.5) 0.6 (0.5, 0.1-1.5) U de MW 0.310
Tomografia

Lateralidad Derecho 43 (60.56%) 37 (565.22) Fisher 0.650

Izquierdo 28 (39.44%) 31 (46.27) Fisher
N- TNM cN1 8 (11.27%) 24 (35.82) Fisher 0.020
M- TNM M1 9 (12.68%) 14 (20.90) Fisher 0.250
UH** Tumor, Fase simple (Mediana, RIC) 37 (24, 5-194) 37 (28, 14-150) U de MW 0.900
UH Tumor, Fase contrastada (Mediana, RIC) 108 (66, 26-263) 115 (74.8, 33-281) U de MW 0.200
Realce al medio de contraste (Mediana, RIC) 59 (54, 16-195) 76 (58, 16-211) U de MW 0.140
Volumen? cc*** (Mediana, RIC) 220 (345, 8.7-1540) 367 (399, 36.7-1270) U de MW 0.003
Dimensiéon mayor (Mediana, RIC 8.4 (4.2, 3-18) 10.6 (3.8,4.4-17.9) U de MW <0.001
Sangrado Transoperatorio en ml (Mediana, RIC 500 (750, 50-3500) 1000 (1450, 100-7000) U de MW <0.001

Patologia

Presencia de Trombo 21 (25.00%) 43 (51.19) Fisher <0.01
Invasion Seno Renal 40 (34.78%) 53 (46.09) Fisher 0.002
Invasion Colectores 6 (20.69%) 14 (48.28) Fisher 0.023
Invasion Grasa Perirrenal 39 (45.88%) 28 (32.94) Fisher 0.170

*RIC: Rango Intercuartilico, **ECOG: Escala del Eastern Cooperative Oncology Group, ***ALT: Alanina aminotransferasa, ** UH:
Unidades Hounsfield, ***cc: centimetros cubicos. # U de MW: Prueba estadistica de U de Mann-Whitney: # Prueba estadistica
exacta de Fisher. Las variables continuas al ser de distribucion libre, se expresasn en mediana y Rango intercuartil (RIC), en la
tabla los numeros entre paréntesis al lado de los conteos correspondientes a dichas variables expresa el RIC, el valor minimo y
maximo de las variables. & El volumen se calculé mediante la formula del elipsoide AxBxCx0.523
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V. DISCUSION

El carcinoma renal representa el 3% de todos los tipos de cancer y representa el
90% de los tumores sdlidos del riiidn; el pico de incidencia se encuentra entre los
60 y 70 afos con una mayor afectacidén a los hombres a razén 1.5:1 hombre-mujer
(33), lo cual se correlaciona con los resultados encontrados en nuestro estudio
donde el carcinoma renal representd el 92.8% de todas las estirpes encontradas
como puede observarse en la Tabla 3, la mediana de edad de presentacion fue a
los 60 afios y la razén hombre:mujer coincidié en 1.5:1 segun lo descrito por la

literatura internacional.

Los subtipos mas comunes de carcinoma renal descritos en la literatura son el
carcinoma renal de células claras en el 70-90% de los casos, carcinoma renal
papilar en el 10-15% y el cromo6fobo en el 3-5% (3,15), en nuestro hospital el
carcinoma renal de células claras también fue el mas comun encontrado en el 82.3%
de los casos; sin embargo, el segundo mas comun fue el cromofobo en el 6.6% y
en tercer lugar el papilar en el 2.4%, lo cual concuerda con lo descrito en la literatura
mexicana al respecto por Acosta-Jiménez E et al, 2015 (12) y Alvarado-Cabrero | et
al, 2002 (34).

Mas de la mitad de los pacientes (54%) fueron estadificados al momento del
diagnostico como enfermedad localmente avanzada o avanzada, y a diferencia de
las publicaciones internacionales donde se refiere que solo el 30% de los pacientes
son diagnosticados basandose en sus sintomas (16) en nuestra poblacion el 76%
de los pacientes fueron diagnosticados por al menos uno de los siguientes sintomas
(dolor lumbar, hematuria macroscopica, pérdida de peso o masa abdominal
palpable), la triada clasica: dolor lumbar, hematuria y masa abdominal palpable solo
estuvo presente en el 6.5% de los casos tal como se describe en publicaciones de
otras partes del mundo (15).

El carcinoma renal es uno de los tumores que basados uUnicamente en las
caracteristicas imagenologicas (Tomografia Computarizada) es suficiente para
poder indicar una cirugia con fines radicales o citorreductores sin necesidad de
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biopsia, en los pacientes candidatos a cirugia; ya que en una lesién soélida renal que
presenta realce al paso de medio de contraste es altamente sugestivo de Carcinoma
renal (19,20).

Una vez hecho el diagndstico, el plan de tratamiento quirdrgico se planteara segun
las caracteristicas del tumor, de esta forma la nefrectomia parcial estara indicada
de manera general preferentemente en el estadio clinico | y II; mientras que la
nefrectomia radical estara preferentemente indicada en el estadio clinico Illl y IV
(18).

La estadificacidn inicial con el estudio tomografico, por lo tanto, definira el tipo de
tratamiento, dicha estadificacién se basa en parametros numeéricos objetivos para
los estadios | y IlI, sin embargo, la estadificacion del estadio Ill, refiriéendose
especificamente a la definicion del estadio T3, se basa en la evaluacion subjetiva
(dejando de lado a la presencia de un trombo en la vena renal o vena cava) de
invasion a la grasa del seno renal, grasa perirrenal o sistemas colectores
independientemente del tamafo del tumor. El carcinoma de células renales al
originarse en el epitelio del sistema tubular de la nefrona; estara en contacto en
contacto con cualquiera de las 4 estructuras definitorias del estadio pT3 en funcién
de su tamanio y localizacion (central, periférica, endofitica o exofitica) teniendo asi
mayor o menor posibilidad de invasion a dichas estructuras de acuerdo a dichas
caracteristicas y por lo tanto de reestadificarse.

El objetivo principal de este estudio fue determinar el porcentaje de reestadificacion

tomografico/ patologico de los tumores renales.

De forma general, de los 405 pacientes incluidos en el estudio, el 30.6% se
reestadificd a otro estadio T establecido por el reporte histopatoldgico tal como se
muestra en la Tabla 2. El estadio pT3a fue el estadio al que mas se reestadificd en
un 20.2% (82 casos) y los estadios T evaluados por tomografia desde los cuales se
reestadificaron los tumores fueron el cT2b y cT4 en un 9 y un 12.5%

respectivamente.
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De los 85 tumores evaluados por tomografia como cT3a, 51 (60%) se
correlacionaron como pT3a en el reporte histopatologico, el resto 40% fueron
reestadificados a otro estadio patologico diferente.

La controversia generada a través de los afios en torno al estadio patolégico T3a
tiene el sustrato fisiopatoldgico de que el seno renal al no estar delimitado por una
capsula fibrosa de la corteza renal y a que contiene numerosas venas y vasos
linfaticos, puede permitir la diseminacién de un tumor que de otra manera se
consideraria limitado al rifidn al presentar invasion en este compartimiento. (35)
Por un lado, existen reportes en los que se describe no haber diferencias en
supervivencia libre de recurrencia al comparar pacientes clinicamente cT1 que
fueron diagnosticados como pT3 por la presencia de invasion focal de la grasa
perirrenal al compararlos por su contraparte cT1 confirmados pT1 en el reporte
histopatoldgico, por lo que concluyen que en ese grupo de pacientes parece no
representar riesgo (36). Por otro lado, Shah et al 2019 (37), evalué el significado
prondstico de la invasion extrarrenal del carcinoma renal de células claras,
especificamente refiriendose a la invasidn de la grasa del seno renal, grasa
perirrenal y de la vena renal. Descubrieron que, aunque de manera individual la
invasion del tumor en el espacio perirrenal, el seno renal o la vena renal no diferia
significativamente en los resultados oncologicos, los tumores que tenian una
combinacion de dichas invasiones predecian un peor pronodstico que aquellos con
sitios individuales. Este hallazgo se asocié con un aumento de 2.66 veces en la
mortalidad especifica por cancer. (37,38). En nuestra poblacién se encontré que 3
de las 4 caracteristicas consideradas definitorias del estadio pT3a se observaron de
manera aislada presentes en mas del 50% de los casos:

Invasion del Seno renal: 69.2%

Invasiéon de Grasa perirrenal: 51.2%

Trombo en la vena renal o segmentarias: 50.6%
Invasion de sistemas colectores: 17.4%

La invasion a la grasa del seno renal y perirrenal de forma simultanea coincidio en

el 23.9% de los pacientes, la invasion simultanea de la grasa del seno renal,
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perirrenal y presencia de trombo en la vena coincidié en el 11.3% de los casos y la
invasion de las 4 caracteristicas definitorias de pT3 coincidié de manera simultanea
en el 4.7% de los pacientes.

Al ser un estudio descriptivo enfocado en evaluar la reestadificacidon de los pacientes
y sus caracteristicas al momento del diagndstico y su internamiento hospitalario, se
desconoce la relevancia clinica en términos de supervivencia que represento para
nuestra poblacion la invasion a cada una de estas estructuras definitorias de pT3a
conforme a lo descrito en la literatura internacional, por lo que es un area de

oportunidad para el seguimiento a futuro de este grupo de pacientes.

Al realizar el sub analisis del grupo considerado como subestadificado (cT1 o cT2/
pT3a) vs el grupo considerado correlacionado entre su estadificacion inicial y final
(cT3a/pT3a) se puede observar que hubo diferencias significativas unicamente en
el tamafio del tumor, la mediana para el grupo que guardo correlacion fue de 10.6
cm (que técnicamente corresponderia a un tumor cT2b) vs la mediana del grupo
subestadificado que fue de 8.4cm y que por definicidn corresponderia a un tumor
cT2a.

Por otro lado, puede notarse que el porcentaje de casos con afectacion al seno
renal, vena renal y sistemas colectores fue mayor en el grupo que guardd
correlacion vs el grupo subestadificado, lo cual presento significancia estadistica.
Se requiere realizar estudios prospectivos bien disefados con la intencién de
proponer métodos con mayor precision para la estadificacion de los tumores renales
por tomografia. Por ejemplo, Nocera et al, utilizaron los parametros del RENAL y
PADUA score (empleados originalmente para determinar la complejidad quirurgica
en el contexto de tumores renales pequenos) para el desarrollo de un normograma
que aborda el riesgo de 2pT3 en pacientes con carcinoma de células renales cT1.
(39)
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VI. CONCLUSIONES

El carcinoma renal representa el 3% de todos los tipos de cancer, con un pico
de incidencia entre los 60 y 70 afios y una mayor afectacion en hombres
(1.5:1 hombre-mujer) lo cual guarda correlacién entre lo encontrado en la
poblacion mexicana con la literatura internacional.

El 76% de los pacientes con tumores renales se diagnosticaron con base en
la presencia de al menos una de las siguientes caracteristicas: hematuria
macroscopica, dolor lumbar, pérdida de peso involuntaria y/o masa
abdominal palpable. La triada clasica: dolor lumbar, hematuria y masa
abdominal palpable solo estuvo presente en el 6.5% de los casos. Solo en el
16.8% de los casos el tumor se encontré como hallazgo en un estudio de
imagen.

El porcentaje de reestadificacidon tomografico/patologico fue del 30.6%, el
estadio patologico al que mas se reestadificd fue al pT3a en un 96% mas
comparado con la estadificacién tomografica inicial y un 20.2% tomando en
cuenta el total de los pacientes estudiados (N=405). La tendencia fue mayor
a la subestadificacion en un 16.2% y sobreestadificacion en un 14.4%.

Los subtipos mas comunes de carcinoma renal son el de células claras
(82.3%), seguido por el croméfobo (6.6%) y el papilar (2.4%), lo cual
concuerda con lo descrito en la literatura mexicana, pero difiere con los
reportes de otros paises donde el carcinoma renal papilar representa el
segundo lugar.

En cuanto a los hallazgos quirurgicos del grupo pT3 (n=167), la mayor parte

de las nefrectomias realizadas fueron de tipo radical (98.2%), la mediana de
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sangrado fue de 800cc, la necesidad de transfusion de al menos 1
hemoderivado en el transoperatorio fue del 45.7%, la presencia de lesiones
advertidas se presento en el 10.2% de los casos siendo la pleura la mas
comun, la necesidad de reintervencion se presento en el 3%, y la mortalidad
transoperatoria fue del 1.2%.

En nuestra poblacion se encontré que 3 de las 4 caracteristicas consideradas
definitorias del estadio pT3a se observaron de manera aislada presentes en
mas del 50% de los casos: invasion del seno renal 69.2%, invasion de grasa
perirrenal 51.2%, trombo en la vena renal o segmentarias 50.6%, invasion
de sistemas colectores: 17.4%. La relevancia clinica y de supervivencia de
cada una de estas caracteristicas abre un area de oportunidad para

investigaciones futuras.
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VIIl. ANEXOS

1. Instrumento para la recoleccion de datos

Nombre: NSS: Fecha Cirugia:
Sexo: Hombre O Mujer O Edad: afnos
Dolor Hematuria
Microscopica
ECOG:
Masa Abdominal SiOd No O
Palpable

Estadificacion Tomografica
T N M
Variables de Laboratorio

Sangrado

Variables Perioperatorias

Lesiones

Hemoglobina Creatinina Plaquetas
Calcio Albumina Calcio
corregido
DHL
Tabaquismo Sid No O

Reintervencion

Variables Patoldgicas

Estirpe Subtipo
pN Vena Renal s| |:| No O
Sarcomatoide Si OO0 No O Invasién Seno Renal si O No L
Rabdoide Si O NoO Grasa Si O No O
Perirrenal
Invasion Si O NoO Sistema Si O No O
Linfovascular Pielocalicial
Bordes Positivos [J Negativos I Gerota si O No O
quirargicos
Grado Nuclear | Furman: ISUP/OMS:
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2. Sistema de Estadificacion Tumor, Ganglio, Metastasis (TNM) para el
Cancer Renal de la American Joint Committee on Cancer (AJCC) (8th

ed., 2017).

National . . . i
Comprehensive NCCN Guidelines Version 4.2023 NCCH Sudelnes Index
NCCN lC\‘;ancer . Kldney Cancer Discussion
etwork e

Table 1. American Joint Committee on Cancer (AJCC)

TNM Staging System for Kidney Cancer (8th ed., 2017) Teble 2. AJGC P OO
able 2. rognostic Groups

T Primary Tumor T N M
X Prlmary tumor carjlnot be assessed stage | - NO Mo
TO No evidence of primary tumor stage ll T NO MO
™ Tumor <7 cm in greatest dimension, limited to the kidney Stage Ill TIT2 N1 Mo
T1a Tumor =4 cm in greatest dimension, limited to the kidney T3 NX.NO-N1 Mo
T1b  Tumor >4 cm but <7 cm in greatest dimension, limited to the kidney Stage IV T4 Any N Mo
T2 Tumor >7 c¢m in greatest dimension, limited to the kidney AnyT  AnyN M1
T2a Tumor >7 cm but =10 cm in greatest dimension, limited to the kidney
T2b  Tumor >10 cm, limited to the kidney
T3 Tumor extends into major veins or perinephric tissues, but not into the
ipsilateral adrenal gland and not beyond Gerota’s fascia
T3a Tumor extends into the renal vein or its segmental branches, or invades
the pelvicalyceal system, or invades perirenal and/or renal sinus fat but not Table 3. Histologic Grade (G)
beyond Gerota’s fascia GX Grade cannot be assessed
T3b Tumor extends into the vena cava below the diaphragm G1  Nucleoli absent or inconspicuous and basophilic

T3c Tumor extends into the vena cava above the diaphragm or invades the wall at 400x magnification
of the vena cava G2 Nucleoli conspicuous and eosinophilic at 400x
maghnification, visible but not prominent at 100x
magnification

G3  Nucleoli conspicuous and eosinophilic at 100x
magnification

T4 Tumor invades beyond Gerota’s fascia (including contiguous extension into
the ipsilateral adrenal gland)

N Regional Lymph Nodes
g. i G4  Marked nuclear pleomorphism and/or
NX Regional lymph nodes cannot be assessed multinucleate giant cells and/or rhabdoid and/or
NO No regional lymph node metastasis sarcomatoid differentiation
N1 Metastasis in regional lymph node(s)
M Distant Metastasis
Mo No distant metastasis
M1 Distant metastasis

Used with the permission of the American College of Surgeons, Chicago, lllinois. The original source for this information is the AJCC Cancer Staging Manual,
Eighth Edition (2017) published by Springer International Publishing.
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3. Tratamiento para los Tumores Renales. Guias clinicas de la National

Comprehensive Cancer Network version 4. 2023.

Suspicious __
mass

2 maging with and without contrast is strongly preferred, such as a renal protocol.
b Biopsy of small lesions may be considered to obtain or confirm a diagnosis of
malignancy and guide surveillance or ablative techniques, cryosurgery, and

INITIAL WORKUP

* H&P

« CBC with differential,
comprehensive
metabolic panel, LDH

« Urinalysis

« Abdominal % pelvic CT?2
or MRI?

« CT chest? (preferred)
or chest x-ray

« If clinically indicated

» Bone scan

» Brain MRI?

» Consider core needle
biopsy (FNA not
adequate)®

« If urothelial carcinoma
suspected (eg, central
mass), consider urine
cytology, ureteroscopy
or percutaneous
biopsy®

« If multiple renal
masses, <46 y, or
family history, consider
genetic evaluation. See |

Hereditary Renal Cell

Carcinomas

(HERED-RCC-1)

radiofrequency ablation strategies.

¢ If metastatic disease is present or the patient cannot tolerate ureteroscopy.

d See Principles of Surgery (KID-A).

STAGE

Stage |

(T1a)

Stage |
(T1b)

Stage Il —

Stage lll —

PRIMARY TREATMENTY¢

Partial nephrectomy (preferred)

or
Ablative techniques
or

Active surveillance
or

Radical nephrectomy (in select patients)

Partial nephrectomy
or

— [Radical nephrectomy

or

Active surveillance (in select patients)

Partial nephrectomy

or —_—

Radical nephrectomy

Radical nephrectomy
or
Partial nephrectomy, if

clinically indicated

Stage IV — See KID-2

ADJUVANT
TREATMENT

Surveillancef —»

Adjuvant pembrolizumab
(Grade 4 tumors with clear
cell histology * sarcomatoid
features)

or

Surveillancef

gﬁjuvan% pem%roilz'umab

or
Surveillancef

or

Adjuvant sunitinib (category 3)
Non-clear cell histology:
Surveillancef or clinical trial

f See Follow-up (KID-B).

individualized based on patient requirements.

FOLLOW-UPY
(CATEGORY 2B)

Relapse or
Progression,
See KID-3

Follow-up
See KID-B™

¢ Stereotactic body radiotherapy (SBRT) may be considered for medically inoperable
patients with Stage | kidney cancer (category 2B) or with Stage II/ll kidney cancer
(both category 3).

9 No single follow-up plan is appropriate for all patients. Follow-up should be

Note: All recommendations are category 2A unless otherwise indicated.
Clinical Trials: NCCN believes that the best management of any patient with cancer is in a clinical trial. Participation in clinical trials is especially encouraged.

Version 4.2023, 01/18/23 © 2023 National Comprehensive Cancer Network® (NCCN®), Al rights reserved. NCCN Guidelines® and this illustration may not be reproduced in any form without the express written permission of NCCN.

KID-1
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4. Diseno del estudio

Pacientes con tumores

renales operados 2018-2023 || Eliminacién:
--Expediente Incompleto

N=405
\
Clasificacion segun su
valoracién Inicial (Tomogréfica)
« | cTla-b Comparacion de los subgrupos
§| Subestadificados | =
l v |cT2a-b |~ 1 Andlisis de variables clinicas,
Jﬁ tomograficas y patolégicas
RHP*
cT3a** |- Correlacién
pT3 .| |
n=167

*RHP: Reporte Histopatoldgico
**Para establecer diferencias entre el grupo subestadificado y el de correlacion
Unicamente se tomaron en cuenta a los tumores clasificados como cT3a
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5. Escala del estado funcional ECOG

ECOG 0 El paciente se encuentra totalmente asintomatico y es capaz de realizar un trabajo y
actividades normales de la vida diaria.

ECOG 1 El paciente presenta sintomas que le impiden realizar trabajos arduos, aunque se desempefia
normalmente en sus actividades cotidianas y en trabajos ligeros. El paciente sélo permanece
en la cama durante las horas de suefio nocturno.

ECOG 2 El paciente no es capaz de desempenar ningln trabajo, se encuentra con sintomas que le
obligan a permanecer en la cama durante varias horas al dia, ademas de las de la noche, pero
que no superan el 50% del dia. El individuo satisface la mayoria de sus necesidades personales

solo.
ECOG 3 El paciente necesita estar encamado mas de la mitad del dia por la presencia de sintomas.
Necesita ayuda para la mayoria de las actividades de la vida diaria como por ejemplo el
vestirse.

ECOG 4 El paciente permanece encamado el 100% del dia y necesita ayuda para todas las actividades

de la vida diaria, como por ejemplo la higiene corporal, la movilizacion en la cama e incluso la
alimentacion.

ECOG 5 Paciente fallecido.
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6. Grado Nuclear

Grado Descripcion

Grado 1 El nucléolo es ausente o inconspicuo y basofilico
a un aumento de x400.

Grado 2 El nucléolo es prominente y eosinofilico a un
aumento de x400 y visible pero no prominente a
un aumento de x100.

Grado 3 El nucléolo es prominente y eosinofilico a un
aumento de x100.

Grado 4 Hay un pleomorfismo nuclear extremo, células

gigangtes multinucleadas, y/o diferenciacién
rabdoide y/o sarcomatoide.
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