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comparacion entre nefrectomiaradica y parcia

Luis Alejandro Lépez-Garibay,* José de JesUs Cendejas-Gomez,* Francisco Rodriguez-Covarrubias,**
Ashmar Gomez-Conzatti,** Fernando Gabilondo-Navarro,** Mariano Sotomayor-de-Zavaleta*™

* Facultad de Medicina, Universidad Nacional Auténoma de México.
** Departamento de Urologfa, Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricién Salvador Zubiran.

Long-term renal function in patients with
renal-cell carcinoma treated surgically:
comparison between radical and partial nephrectomy

ABSTRACT

Purpose. To compare the renal function (RF) in patients
with renal-cell carcinoma (RCC) treated by radical (RN) or
partial nephrectomy (PN) and to assess the impact of the two
surgical techniques in the glomerular filtration rate (GFR).
Material and methods. We retrospectively analyzed the da-
tabase of patients with renal tumors treated surgically. RF
was assessed preoperatively and postoperatively and compa-
red between both techniques. GFR was estimated using
CKD-EPI formula. Statistical analysis included 2,
Student’s t and Friedman tests and a method of logistic re-
gression (multivariate analysis). Results. 223 patients with
RCC, who underwent surgery between 1981 and 2010, had
complete information. The mean follow-up was 67.6 + 49.6
months. There were no significant differences in baseline
characteristics between the RN (n = 196) and PN (N = 27)
groups. After 6 months a GFR < 60 mL/min/1.73 m? was de-
tected in 63% vs. 29% (p = 0.0007), after 12 months in 64%
vs. 33% (p = 0.002) and after 60 months in 53% vs. 40% (p =
0.2) of the patients in RN and PN groups, respectively. The
absolute decrease in GFR was 22% after RN and 17% after
PN. In the multivariate analysis, preoperative GFR and type
of surgery were associated with an impairment of RF after 6
and 12 months. Conclusion. RN results in a more impor-
tant impairment of RF after 6 and 12 months. At 60 months,
patients treated with PN maintain a mean GFR > 60 mL/
min/1.73 m2.

Key words. Renal-cell carcinoma. Nephrectomy. Chronic
kidney failure.

RESUMEN

Objetivo. Comparar la funcién renal (FR) en pacientes con
cancer de células renales (CCR) tratados quirurgicamente y
evaluar el impacto de las dos técnicas quirurgicas en la filtra-
ci6on glomerular (TFG). Material y métodos. Se analiz6 la
base de datos de pacientes con tumores renales tratados con
nefrectomia radical (NR) o parcial (NP). La FR se evalu6 de
manera preoperatoria y postoperatoria, y se compar$ entre
ambos grupos. La TFG se estimé mediante la formula CKD-
EPI. El analisis estadistico incluy6 las pruebas de y2, T de
Student, Friedman y método de regresion logistica (analisis
multivariado). Resultados. 223 pacientes con CCR operados
entre 1981 y 2010 tuvieron informacién completa. El tiempo
de seguimiento fue de 67.6 + 49.6 meses. No hubo diferencias
significativas en las caracteristicas basales entre el grupo de
NR (n = 196) y NP (n = 27). A los seis meses se detect6 una
TFG < 60 mL/min/1.73m?2 en 63% vs. 29% (p = 0.0007), a los
12 meses en 64% vs. 33% (p = 0.002) y a los 60 meses en 53%
vs. 40% (p = 0.2) de los pacientes de NR y NP, respectivamen-
te. El descenso absoluto en la TFG fue de 22% y 17%, respecti-
vamente. En el analisis multivariado la TFG preoperatoria y
tipo de cirugia se asociaron con deterioro en la FR a seis y 12
meses. Conclusiones. La NR provoca mayor deterioro que la
NP en la TFG a seis y 12 meses. A 60 meses, los pacientes tra-
tados mediante NP mantienen una FR promedio > 60 mL/
min/1.73 m2.

Palabras clave. Carcinoma de células renales. Nefrectomia.
Falla renal croénica.
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INTRODUCCION

El carcinoma de células renales (CCR) es el tu-
mor maligno mas comun del rinén y el tercero méas
frecuente del tracto urinario.! En las dos dltimas dé-
cadas su incidencia ha incrementado debido al uso
de estudios de imagen, lo que ha resultado en la de-
teccién incidental de tumores pequefos,?3 contribu-
yendo a que la cirugia renal se practique con mayor
frecuencia.*

Aunque histéricamente el tratamiento de elecciéon
ha sido la nefrectomia radical (NR), en anos recien-
tes se ha demostrado que los pacientes tratados con
esta técnica son méas propensos a desarrollar falla
renal® y eventos cardiovasculares o muerte secunda-
rios a enfermedad renal crénica (ERC).%7 Algunos
investigadores consideran que el desarrollo de ERC
después de cirugia radical cobra mayor importancia
en tumores de 4 cm o0 menos, en los que se utiliza-
rian técnicas preservadoras de nefronas.® Por estas
razones, la nefrectomia parcial (NP) se ha estableci-
do como una alternativa que ofrece resultados fun-
cionales y oncolégicos similares a los de la cirugia
radical,? inclusive para tumores de 4-7 cm.!? Esto se
ha corroborado en estudios que demuestran una me-
jor funcién renal después de NP en comparacién con
NR.5811

OBJETIVO

Comparar la funcién renal en pacientes con CCR
tratados quirargicamente y evaluar el impacto que
tiene cada una de las dos técnicas quirtargicas en
la tasa de filtracién glomerular (TFG).

MATERIAL Y METODOS

Se realiz6 un analisis retrospectivo de la base de
datos de 450 pacientes consecutivos con tumores re-
nales tratados quirtrgicamente en el Instituto Nacio-
nal de Ciencias Médicas y Nutricion Salvador
Zubirdn. La decision de realizar NR o NP dependi6
de la ubicacién del tumor y de la preferencia del ciru-
jano. Se excluyeron aquéllos con tumores benignos,
estirpe histolégica diferente a CCR, seguimiento
menor a tres meses y ausencia de mediciones de crea-
tinina sérica (prequirirgica y/o posquirtargica) o de
algan dato indispensable para el calculo de la TFG.
Se recolect6 la siguiente informacién: género, edad,
comorbilidades (hipertensién y diabetes), tamano y
localizacion del tumor, y tipo de cirugia.

Se evalu6 la funcién renal de manera preoperato-
ria (un mes antes de la cirugia en promedio) y

postoperatoria (seis, 12 y 60 meses) y se hizo la com-
paracién entre ambos grupos de acuerdo con el tipo
de cirugia (NR vs. NP). Se utiliz6 la formula CKD-
EPI para estimar la TFG, cuyo valor normal es > 60
mL/min/1.73 m?;30 se definié6 como ERC toda cifra
por debajo de éste. La medicion de creatinina sérica
se llevé a cabo con el método Jaffe, utilizado siste-
maticamente en el laboratorio central del Instituto
por mas de tres décadas, considerando como norma-
les cifras entre 0.6 y 1.2 mg/dL.

En el analisis estadistico se utilizaron las pruebas
x2y T de Student para comparar promedios y pro-
porciones, respectivamente. Con la prueba de Fried-
man se determiné si el descenso en la TFG a lo
largo del tiempo fue significativo dentro de cada uno
de los grupos. Se realizé anélisis multivariado con el
método de regresién logistica para determinar los
factores de riesgo asociados al desarrollo de ERC. Se
consider6 como estadisticamente significativo un va-
lor de p < 0.05 (StatView para Windows; SAS Insti-
tute, Cary, NC).

RESULTADOS

De febrero de 1981 a junio de 2010, 223 pacientes
tratados quirdrgicamente por el diagnéstico de CCR
reunieron los criterios de inclusién. En 88% de los
casos el tratamiento fue mediante NR. El tiempo
promedio de seguimiento fue de 67.6 = 49.6 meses
(mediana 52 meses, rango 4-270) y en 44% de los ca-
sos fue superior a 60 meses. El resto de las caracte-
risticas demograficas y clinicas se detalla en el
cuadro 1. A pesar de que las variables basales entre
ambos grupos fueron similares, se demostré una
tendencia hacia menor edad en los pacientes trata-
dos con NP (p = 0.06). La frecuencia de ERC
preoperatoria fue similar, ya que 25% de los pacien-
tes de cada grupo (50 de NR y 7 de NP) tuvo una
TFG < 60 mL/min/1.73m? antes de la cirugia (p =
0.96).

Al comparar la funcién renal basal con la del se-
guimiento, se demostré que el grupo de NR tuvo un
descenso promedio en la TFG de 17.6 mL/min/1.73
m?2 (decremento de 22%), en tanto que en el de NP
fue de 11.5 mL/min/1.73 m? (decremento de 17%).
Ademas, en todas las mediciones postoperatorias el
grupo de NR tuvo una TFG promedio < 60 mL/min/
1.73 m?2, mientras que el grupo de NP mantuvo una
funcién renal por arriba de este valor (Cuadro 2). De
hecho, en la Gltima medicién se demostré una ten-
dencia hacia una mejor funcién renal en el grupo de
NP (p = 0.06) (Cuadro 2). La proporcién de pacien-
tes con una TFG < 60 mL/min/1.73 m? fue de 63%
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Cuadro 1. Caracteristicas demograficas y clinicas preoperatorias.

Nefrectomia radical (n = 196) Nefrectomia parcial (n = 27) Valorde p
Creatinina sérica basal (mg/dL)* 1.1+£0.6 12409 04
TFG preoperatoria (mL/min/1.73 m?)* 73.7+22.1 81.4+32.1 0.11
Edad (afios)* 58.9+12.7 53.8+16.8 0.06
Geénero masculino 110 (56%) 19(70.3%) 0.1
Diabetes 46 (23.5%) 2 (7.4%) 05
Hipertension 87 (44.3%) 9 (34%) 0.34
Dislipidemia 53 (27%) 8 (29.6%) 0.77
Tamafio del tumor (cm)* 7.8+33 4119 <0.0001
*Expresado en Promedio + Desviacion estandar
Cuadro 2. Cambio en la tasa de filtracién glomerular (TFG)* durante el seguimiento.
TFG preoperatorio TFG seis meses TFG 12 meses TFG 60 meses Valor de p
(n=223) (n=223) (n=220) (n=98)
NR 73.7122.1 55.6+19.2 55.1+19.6 57.5+£225 <0.0001
NP 81.4£32.1 71.9+£329 70.7 £ 35.1 67.1£38.2 <0.0001
Valor de p 0.1 0.0003 0.0006 0.06

*Expresado en mL/min/1.73 m2 + desviacion estandar.

Cuadro 3. Andlisis multivariado de factores riesgo para desarrollar ERC después de tratamiento quirurgico en cancer de células renales.

Variable Seis meses (n = 223) 12 meses (n = 220) 60 meses (n = 98)

RR [IC 95%] Valorde p RR [IC 95%) Valorde p RR[IC 95%)]  Valordep
Género (F vs. M) 0.53 [0.26-1.05] 0.07 0.61 [0.3-1.22] 0.16 0.61 [0.32-1.13] 0.12
Funcion renal preoperatoria (TFG) 1.06 [1.04-1.07] <0.0001 1.06 [1.04-1.08] <0.0001 1.04 [1.03-1.06]  <0.0001
NP vs. NR 0.18 [0.05-0.57] 0.003 0.23 [0.07-0.72] 0.01 0.76 [0.27-2.11] 06

Diabetes (no vs. si)
Hipertension (no vs. si)

0.64 [0.27-1.54] 0.32
0.87 [0.43-1.77] 0.7

0.68 [0.28-1.65] 0.39
0.86 [0.42-1.76] 0.68

0.66 [0.3-1.47] 0.31
0.8 [0.42-1.52] 049

ERC: enfermedad renal crénica. RR: riesgo relativo. IC: intervalo de confianza. TFG: tasa de filtracion glomerular. NR: nefrectomia radical. NP: nefrectomia

parcial.

en el grupo de NR y 29% en NP a los seis meses
(p = 0.0007); 64% en NR y 33% en NP a los 12 me-
ses (p = 0.002); y 53% en NR y 40% en NP a los 60
meses (p = 0.2).

En el anélisis multivariado, la TFG preoperatoria
y la técnica quirdrgica fueron los factores asociados
con un deterioro significativo de la funcién renal a
los seis y 12 meses. A largo plazo (60 meses) sélo la
funcién renal preoperatoria se mantuvo como un fac-
tor independiente asociado con el deterioro de la fun-
cién renal (Cuadro 3).

DISCUSION

El Gnico tratamiento con potencial curativo para
el CCR es la cirugia. En los tltimos anos la NP ha

ganado terreno por circunstancias como el incre-
mento en la deteccién incidental de masas renales
pequenas mediante estudios de imagen.!2 Por otra
parte, la supervivencia cancer especifica en pacien-
tes con tumores menores de 4 cm tratados con NP
es equivalente a la de los tratados con NR.1314 Como
ventaja adicional, diversos estudios han demostrado
una mejor funcién renal después de NP81115 y ma-
yor incidencia de ERC después de NR, lo cual incre-
menta el riesgo de muerte por enfermedades
cardiovasculares.”-!® Por lo anterior, los resultados
de este tipo de estudios son de suma importancia, ya
que pueden ayudar a mejorar la conducta terapéuti-
ca en pacientes con CCR.

Los resultados demuestran que una proporcién
mayor de pacientes tratados con NR desarrollan
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ERC a los seis y 12 meses. Aunque a largo plazo (60
meses) esta diferencia no fue significativa, estadisti-
camente hubo una tendencia (p = 0.06) y clinica-
mente es relevante, ya que la proporcién de ERC es
13% mayor en el grupo de NR; ademas, la TFG pro-
medio en este grupo se mantuvo por debajo de 60
mL/min/1.73 m?2 en todas las mediciones postopera-
torias. Debido a que la NP podria tener menor im-
pacto en la funcién renal, consideramos que este
aspecto es fundamental para seleccionar la técnica
quirargica.

Estos resultados coinciden con otros previamente
publicados. En una serie retrospectiva que compard
la funcién renal de 173 pacientes de NR y 117 de
NP, con una mediana de seguimiento de 25 meses,
se concluy6 que los pacientes sometidos a cirugia ra-
dical eran mas propensos a desarrollar insuficiencia
renal crénica.!! En otro anélisis a 12 meses después
del tratamiento quirdargico (26 NP y 37 NR), Clark,
et al. encontraron mayor deterioro en la funcién re-
nal después de cirugia radical.’® Ambos estudios co-
inciden al sugerir que la NP ofrece mejores
resultados funcionales.

Durante los ultimos anos, la funcién renal se ha
medido a través de férmulas que estiman la
TFG.17-18 Esta es una forma mas practica que los
métodos tradicionales que implican recolectar orina
durante 24 h. Dos de las férmulas més usadas son la
Cockcroft-Gault'® y Modification of Diet in Renal
Disease (MDRD).20-26 Esta altima fue desarrollada
en pacientes con ERC y tiende a subestimar la
TFG,?2-26 por lo que en el presente estudio se utiliz6
la formula CKD-EPIL,?2° la cual ha demostrado ser
mas exacta y subestimar en menor grado la
TFG.2"?8 Aunque ambas tienen una precisién simi-
lar en individuos con falla renal, la férmula CKD-
EPI es mas precisa en pacientes con funcién renal
normal, lo cual hace que la prevalencia de ERC esti-
mada por este método sea més cercana a la real
(1.6%-16.9%).2829 Otra de sus ventajas es la reduc-
cién en 42% de falsos positivos para ERC.3°

Este estudio tiene algunos defectos, ya que se
basa en el analisis retrospectivo de nuestra base de
datos. Esto impide tener mediciones seriadas de glu-
cosa, cifras de tensién arterial y niveles de proteinu-
ria en cada uno de los periodos; estos factores
pueden modificar la funcién renal y estar involucra-
dos en la progresién de la ERC. Otro aspecto a con-
siderar es que el periodo en el que se llevé a cabo la
observacién fue prolongado y pudiera asociarse a
cambios en la estrategia de manejo de estos pacientes.
No obstante, ambos grupos tuvieron caracteristicas
preoperatorias similares, incluyendo comorbilidades

asociadas al desarrollo de ERC, lo cual redujo en
cierta medida los sesgos. A pesar de que nuestra se-
rie es pequena, los trabajos que analizan la funcién
renal después del tratamiento quirtargico del CCR
cuentan con un ntimero limitado de pacientes. De
hecho, en México, éste es el primer analisis al res-
pecto con un namero considerable de pacientes y es,
hasta donde sabemos, la serie reportada en el pais
con mayor nimero de casos de cirugia preservadora
de nefronas. Una de las ventajas de esta investiga-
cién es el tiempo de seguimiento, puesto que en
otros estudios sélo se analiza el impacto en la fun-
cién renal hasta 12 meses.? Es probable que con més
seguimiento y un mayor numero de pacientes se pue-
da conocer de forma mas exacta el impacto que tiene
el tipo de cirugia sobre la funcién renal en pacientes
con CCR.

CONCLUSION

Los pacientes con CCR tratados mediante NR tie-
nen un mayor deterioro en la funcién renal a los seis
y 12 meses en comparaciéon con los manejados con
NP. Aunque a largo plazo esta diferencia no es esta-
disticamente significativa, existe una tendencia hacia
una mejor funcioén en los pacientes tratados mediante
NP. Aquéllos tratados con NR mantienen una TFG
por debajo de los valores normales a 60 meses de se-
guimiento.
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