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Resumen.- [as neoplasias en los injerfos renales son
una complicacién poco frecuente. En su desarrollo pa-
recen infervenir fanto la ferapia inmunosupresora como
una mayor susceptibilidad a padecer virus potencial-
menfe oncogénicos. Escasas series de casos han sido
descritos en la literatura sobre el tratamiento de dichos
fumores por lo que hasta la fecha no existe un consenso
claro de cémo abordar dichas lesiones. Realizamos una
exhaustiva revision de la literatura para examinar la te-
rapéutica desarrollada por los diferentes autores.

Palabras clave: Carcinoma renal de novo.
Carcinoma renal incidental. Cirugia conservadora
de nefronas. Cirugia renal minimamente invasiva. In-
jerto renal. Cdancer renal. Masas renales pequenias.

CORRESPONDENCIA

Enrique Ramos Barceld

Servicio de Urologia

Hospital Universitario Marqués de Valdecilla
Santander (Esparia).

enriqueramosbarselo@hotmail.com

Summary.- Renal graft neoplasias are a rarecompl
ication, possibly due to the immunosuppressive therapy
itself and increased susceptibility to potentially oncoge-
nic viruses. Few case series have been reported in the
literature on the treatment of such tumors, so far there is
no clear consensus on how to deal with them. We con-
ducted an exhaustive review of the literature fo examine
the treatmentperformed by different authors.
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INTRODUCCION

La incidencia global de tumores dentro de
la poblacién trasplantada renal ronda el 6 al 11%,
es decir, de 3 a 5 veces mayor que en la poblacién
general. Ademds sobre el 2% de los tumores diag-
nosticados, pertenecen al sistema genitourinario (1).
Esto podria deberse a una mayor susceptibilidad a
padecer infecciones por virus potencialmente onco-
génicos (HPV, EBV, CMV) y a la propia terapia inmu-
nosupresora (2,3). La duracién, tipo e intensidad de
la inmunosupresién son factores clave en el desarro-
llo de la carcinogénesis (4). Ademés sabemos que en
los trasplantados renales se presentan otros factores
relacionados con el desarrollo de tumores como son
el tabaquismo y el sexo masculino (5).

Podemos distinguir tres escenarios en los que
aparecen neoplasias malignas en los receptores de
trasplante renal:
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1. Neoplasia maligna transmitida por el donante.
Con el mayor uso de donantes de edad avanzada y
rifones marginales, se calcula que el riesgo de trans-
misién tumoral del donante es del 0,2 % ().

2. Neoplasia maligna previa conocida o latente en
los receptores.

3. Neoplasias malignas ‘de novo’ que aparecen en
el receptor después del trasplante.

El cancer renal (CR) representa el 3% de to-
dos los cnceres en la poblacion general y ocurre en
un 4.6% en los pacientes trasplantados renales. De
estos, en la mayoria de los casos, el CR se presenta
en los rifiones nativos y sélo un 10% afecta al injerto

7).

Escasas series de casos han sido descritos
en la literatura sobre el tratamiento de los tumores en
los injertos renales por lo que hasta la fecha no existe
un consenso claro de cémo abordar dichas lesiones

(8).

Tras una exhaustiva revision de la literatura
presentamos el estado actual de la terapéutica para
los tumores en los injertos renales.

[

MATERIAL Y METODOS

Se realizé una exhaustiva bisqueda biblio-
grdfica en la base de datos PubMed, sin limite de fe-
chas. La bisqueda se limité a la literatura publicada
en inglés y espafiol utilizando las siquientes palabras
claves y combinaciéon de las mismas: “de novo renal
cell carcinoma”, “incidental renal cell carcinoma”,
“nephron-sparing surgery”, “non-invasive therapy” y
“kidney allograft”.

Posteriormente se realizé un cribado de la
bisqueda realizada incluyendo aquellos articulos re-
ferentes a tumores renales en el injerto renal.

RESULTADOS

Se obtuvieron mas de 500 referencias tras
realizar la bisqueda previamente descrita, sin em-
bargo debemos destacar que Gnicamente 72 articu-
los se cefiian realmente al objetivo de nuestra revi-
sién: tumor renal en el injerto renal.

La mayoria de los articulos encontrados se
tratan de series de casos y pocos son los que presen-
tan series, en todo caso refrospectivas, de un impor-
tante volumen de trasplantes renales. En los 0ltimos

afios, con la llegada de tratamientos minimamente
invasivos (cirugia laparoscépica, robética o terapias
ablativas) ha aumentado el nimero de aportaciones
al respecto.

Pasamos a describir los aspectos mas impor-
tantes que hemos recogido de la literatura revisada.

DIAGNOSTICO

El riesgo de céncer es varias veces mayor
en los pacientes sometidos a trasplante que en la
poblacién general y constituye una de las primeras
preocupaciones del equipo médico en el seguimiento
a largo plazo de todos los receptores de 6rganos.

Ademds el incremento del nimero de tras-
plantados renales asi como el incremento en el tiem-
po de viabilidad del injerto (gracias a una mejor
terapia inmunosupresora) y de la mayor longevidad
de los pacientes hace pensar que el diagnéstico de
tumores sobre injerto renal ird en aumento.

Las guias europeas de trasplante renal reco-
miendan una ecografia anual de los rifiones propios
del paciente y del injerto (9). Los exdmenes ecogrd-
ficos de rutina nos permiten identificar de forma pre-
coz cualquier tipo de tumor tanto en el injerto como
en el resto de la cavidad abdominal. Es por esto, por
lo que la mayoria de los tumores que encontramos
en los injertos renales son menores o iguales a 4 cm

(T1a).

Una vez identificado el tumor seré necesario
completar el estudio como venimos haciendo en la
poblacién general con una TAC o RM. La TAC ab-
dominal permite completar el diagnostico del tumor
renal aportando informacién sobre la extensién del
tumor primario, la posibilidad de diseminacién extra-
rrenal o afectacién venosa, presencia de adenopatias
locorregionales, estado de las glandulas suprarrena-
les y érganos circundantes, asi como la existencia de
enfermedad a distancia. Cuando los resultados de
la TC son imprecisos, en pacientes alérgicos a con-
traste iodados o en pacientes con insuficiencia renal,
la RM serd nuestra alternativa ya que puede aportar
similar informacién con el fin de demostrar realce en
masas renales, ademas de poder diagnosticar una
neoplasia maligna localmente avanzada e investigar
la presencia de afectacién venosa cuando en la TAC
se aprecia una extensién mal definida (10).

Por lo tanto TC/RM permitirn confirmar el
diagnéstico asi como valorar la extensién y localiza-
cion del tumor, siendo imprescindibles a la hora de
decidirse entre realizar una cirugia conservadora de
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nefronas o una ablacién o por el contrario, un exére-
sis radical si la extensién y/o localizacién de dicho
tumor no nos permitira la realizacién de una cirugia
parcial o terapia ablativa (11).

Las biopsias de tumores renales se utilizan
cada vez més en el diagnéstico, la vigilancia durante
el seguimiento de masas renales y en el seno de las
técnicas de ablacién. Estas biopsias tiene alta espe-
cificidad aunque no hay que desdefiar que entre el
10%-20% no son concluyentes (12). Existe una dis-
cordancia entre las diferentes publicaciones acerca
de realizar o no biopsia del tumor. Neuzillet en una
serie de tumores renales menores de 4 cms encontré
un 15.9% de tumoraciones benignas (11). Es por ello
que dicho autor defiende la sistemética realizacion
de biopsia en estas masas. En la misma linea Plo-
ussard defiende la realizacién de la biopsia ya que
ayuda en el manejo y la toma de decisiones (13). Los
autores que tratan estas lesiones con técnicas ablati-
vas realizan de forma sistemética la biopsia percuté-
nea.

Por el contrario muchos autores no realizan
biopsia precirugia y defienden la cirugia parcial de
inicio obteniendo asi la anatomia patolégica con la
pieza quirdrgica (14-16).

La gran mayoria de las lesiones encontradas
son tumores parenquimatosos. Entre el 25%-40% de
estas lesiones son del tipo carcinoma renal papilar lo
que supone una mayor proporcién en comparacion
con el mismo subtipo presentado en la poblacién no

transplantada que es del 10-15% (17).

Casos excepcionales de tumores de urotelio
en el injerto han sido descritos en la literatura tratados
en todos los casos con nefroureterectomia (18,19).

Terapia inmunosupresora

La duracién, tipo e intensidad de la inmuno-
supresién en la poblacién trasplantada son factores
clave en la aparicién de tumores (4).

A grandes rasgos, la terapia inmunosupre-
sora puede dividirse en dos periodos: antes del afio
2000 con la triple terapia de ciclosporina, azatio-
prina y prednisona y después del 2000 con la intro-
duccién de micofenolato mofetil (MMF), tacrolimus e
inhibidores mTOR y la consiguiente retirada progresi-
va de la azatioprina (20). El régimen inmunosupresor
asociado a azatioprina, ciclosporina y corticosteroi-
des estd fuertemente asociado con la alta incidencia
de tumores de novo en los pacientes trasplantados
renales (21).

En cambio, el MMF no ha sido asociado con
un incremento en el riesgo de desarrollar cancer tras
el trasplante (22). Al contrario de la ciclosporing, los
inhibidores mTOR protegen el injerto del rechazo y
simultdéneamente inhiben el crecimiento tumoral (23).
El debate viene sobre qué hacer con la terapia in-
munosupresora una vez diagnosticado un tumor en
el injerto renal.

Kauffman defiende la disminucién o incluso la
retirada de la inmunosupresién hasta el punto de lle-
gar a perder el injerto renal y volver a la didlisis (24).
Regimenes de sirolimus pueden ser usados en estos
pacientes a la vez que se reducen otros fdrmacos in-
munosupresores (25). Por el contrario la mayoria de
los grupos no modifican la terapia inmunosupresora
y abogan por el tratamiento quirirgico como Unico
tratamiento (14,15,26). Recientemente temsirolimus
ha sido comparado con interferén alfa, mejorando
la superviviencia global en pacientes con CR metas-
tasico y mal pronéstico segin los criterios de Motzer
(27). Por ello debe ser considerado el cambio de re-
gimenes inmunosupresores hacia inhibidores mTOR
en pacientes con CR en el injerto renal (26).

OPCIONES TERAPEUTICAS
Tratamiento quirdrgico

Las mejoras en las técnicas diagnésticas y
los controles periédicos hacen que la gran mayoria
de tumores encontrados en los injertos renales sean
estadios localizados (26). Histéricamente la tenden-
cia mayoritaria al encontrar una masa en un rifién
trasplantado consistia en realizar la exéresis comple-
ta del injerto lo que abocaba al paciente de forma
irremediable a la didlisis, a las complicaciones de la
misma y a una pérdida importante en la calidad de
vida.

Actualmente esto estd cambiando y cada vez
existe un mayor nimero de articulos en la literatura
que defienden una cirugia conservadora de nefronas
en sus diferentes modalidades (26). A partir de esta-
dio T2 la trasplantectomia es el tratamiento de elec-
cion.

Las guias de céncer renal de la Asociacién
Europea de Urologia defiende el tratamiento quirdrgi-
co como Unica opcién curativa del carcinoma renal.
En los tumores Tla y T1b ha de practicarse una ne-
frectomia parcial siempre que sea posible (28). Sélo
se realizard cirugia radical cuando la comorbilidad
del paciente sea importante o cuando la reseccién
parcial no sea viable técnicamente. Existen una se-
rie de indicaciones para realizar una cirugia parcial
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renal (29) recogidas en las Guias Europeas de Urolo-

gia. (Tabla I).

En la poblacién de pacientes trasplantados
es obvio que hay que perseguir el mismo objetivo
siendo este un claro caso de indicacién absoluta
para la realizacién de la cirugia parcial. La pérdi-
da del injerto nos abocard de forma irremediable a
la didlisis por lo que la nefrectomia parcial abierta
ha ido aumentando en los dltimos afios. Feldman y
Jacobs ya describen la exéresis parcial en un rifién
trasplantado en el afio 1992 (30). Posteriormente,
en el afio 2006 ya existian 15 publicaciones sobre
nefrectomia parcial en rifién trasplantado (14).

Si bien, es verdad que la mayoria de grupos
que realizan exéresis parcial del injerto estan limita-
dos a estadios T1a (14,15). El diagnéstico precoz de
estas lesiones, generalmente, nos facilita realizar una
cirugia conservadora (31). Es evidente que estas ma-
niobras en el injerto renal pueden ser técnicamente
dificiles, debido a la fibrosis renal y perirrenal que se
produce, entre otros, por la terapia inmunosupresora,
con el inconveniente de la dificultad en la moviliza-
cién del injerto y la reseccién tumoral, asi como en el
control del pediculo renal (32).

La mayoria de los grupos realizan una nefrec-
tomia parcial abierta (16,17) con buenos resultados
y sin complicaciones resefiables. En 2009 Monllau
publicé la primera nefrectomia parcial laparoscépica
en rindn trasplantado con buenos resultados (15) y
més recientemente Kaouk nos presenté una trasplan-
tectomia parcial laparoscépica asistida por robot de
un tumor de 7 cms (31), ambos grupos sin presentar
complicaciones mayores. Debemos destacar que la
nefrectomia parcial en tumores T1b en el injerto re-
nal es limitada a algin caso aislado publicado en
la literatura (33). Por el contrario la experiencia en
cirugia conservadora en estadios T1a y la baja tasa
de complicaciones en la literatura apoya este tipo
de procedimiento siempre que sea posible por la co-
morbilidad del paciente y porque sea técnicamente

factible (14-16,26,30).

Terapias Ablativas

Entre las alternativas propuestas al trata-
miento quirdrgico del CR en el injerto renal figuran
técnicas percutdneas y minimamente invasoras guia-
das por imagen, por ejemplo, ablacién por radio-
frecuencia (ARF) percutanea, crioablacién, ablacion
con microondas, ablacién con ldser y ablacién con
ultrasonidos centrados de alta intensidad (UCAI). La
experiencia descrita en la literatura se limita a la ARF
y a la crioablacién. La radiofrecuencia y la crioabla-
cién son las Gnicas técnicas minimamente invasoras
para el fratamiento de tumores renales pequefios (en
pacientes no trasplantados) con datos de seguimiento
intermedios. Es este hecho lo que ha llevado a al-
gunos grupos a extrapolar estas técnicas en injertos
renales.

La dificultad técnica debido a la cicatrizacién
renal y la dificultad de realizar una cirugia conserva-
dora junto a la mayor frecuencia de estadios T1a ha
hecho que varios autores defiendan las técnicas abla-
tivas como una primera opcién para estos pacientes

(34).

Las técnicas minimamente invasoras estan in-
dicadas en lesiones corticales renales pequefias en
pacientes ancianos o con alto riesgo quirdrgico asi
como un riesgo elevado de pérdida completa de la
funcién renal tras la reseccion quirdrgica del tumor.
Las lesiones en el injerto renal, generalmente, cum-
plen estos criterios. La baja morbilidad de estos pro-
cedimientos estd haciendo que su uso se popularice
en los Oltimos afos. Cornelis publica un estudio multi-
céntrico en 2011 en el que engloba 24 tratamientos
(19 ARF y 5 crioablaciones) en tumores en injertos re-
nales con una tasa de complicaciones minima y con
un seguimiento medio de 27.9 meses (7-71) y sin
datos de recidiva. Cinco de estos procedimientos se
realizaron sin anestesia general por lo que ademas
puede ser una buena alternativa en aquellos pacien-
tes con severas comorbilidades respiratorias (35).
Olivani sefiala que existen complicaciones en el 10%
de los pacientes siendo la més frecuente la hemorra-

Tabla 1. Indicaciones de Cirugia Parcial del Tumor Renal.

Absolutas

Relativas

Un solo rindn anatémico o funcional

El rifién contralateral funcionante se encuentra afectado por un proceso que podria

deteriorar la funciéon renal en el futuro

Optativas

CR. unilateral localizado con rifén contralateral sano
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gia en un 1-5%, seguida de estenosis ureteral (2%) y
del dolor neuropético (1.6%).

Estas técnicas se estdn posicionando como
una buena alternativa en pacientes seleccionados
con unos buenos resultados oncolégicos y funciona-

les (33,36).

CONCLUSION

La ecografia de rutina nos permiten identifi-
car de forma precoz cualquier tipo de tumor tanto en
el injerto como en el resto de la cavidad abdominal.
Es por esto, por lo que la mayoria de los tumores que
encontramos en los injertos renales son menores o
iguales de 4 cm (T1aq).

No existe un consenso claro sobre qué hacer
con la terapia inmunosupresora. El cambio de regi-
menes inmunosupresores hacia inhibidores mTOR en
pacientes con CR en el injerto renal ha de ser consi-
derado.

La nefrectomia parcial sobre el injerto renal
ha desplazado en los Gltimos afos a la trasplantecto-
mia para tumores T1 siempre que la comorbilidad del
paciente lo permita y sea técnicamente factible.

La técnicas ablativas (ARF y crioablacién) es-
tan posiciondndose como una buena alternativa para
pacientes seleccionados.
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