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1. Introducción

El Grupo de trabajo de la Asociación Europea de

Urología (AEU) sobre el Carcinoma de Células

Renales (CCR) ha preparado esta guía para ayudar a

los urólogos a evaluar la evidencia sobre el manejo

del CCR y a incorporar sus recomendaciones a su

práctica clínica. Se puede encontrar información de-

tallada sobre el nivel de evidencia y el grado de reco-

mendación en: www.uroweb.nl. Las publicaciones

referentes al CCR se basan sobretodo en análisis
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retrospectivos, incluyendo algunos estudios multi-

céntricos más largos validados y estudios controlados

bien diseñados. Sólo se dispone de unos pocos estu-

dios prospectivos aleatorizados con elevado nivel de

evidencia. Por lo tanto es difícil conseguir informa-

ción basada en la evidencia. Las recomendaciones

proporcionadas en esta guía están basadas en una

búsqueda sistemática de la literatura utilizando

Medline, el Registro Central de Ensayos Controlados

de la Cochrane, así como en publicaciones y artículos

de revisión. Se debe remarcar que esta guía contiene

información para el tratamiento individual de un

paciente de acuerdo a un enfoque general estándar.

La información se debe tener en cuenta como reco-

mendaciones sin implicaciones legales.

2. Trasfondo: epidemiología y etiología

El CCR representa el 2-3% de todos los tumo-

res1, con una mayor incidencia en los países desa-

rrollados. El incremento anual de la incidencia

tanto en Europa como en todo el mundo es de apro-

ximadamente un 2%, aunque en Dinamarca y

Suecia se ha observado un descenso continuado

durante las últimas dos décadas2. En 1998, cerca

de 30.000 pacientes fueron diagnosticados de cán-

cer renal en la Unión Europea, y aproximadamente

15.000 murieron de esta enfermedad1.

El CCR es la lesión sólida más frecuente en el

riñón y comprende diferentes tipos, con caracterís-

ticas histopatológicas y genéticas específicas3. Hay

un predominio de 1,5:1 de los hombres sobre las

mujeres, con un pico de incidencia entre los 60 y los

70 años de edad. Entre los factores etiológicos se

incluyen algunos del estilo de vida, como el taba-

quismo, la obesidad y la hipertensión2,4. El consu-

mo de cigarrillos es un factor de riesgo definido para

el CCR. Queda por clarificar definitivamente el papel

de la obesidad y la hipertensión como factores de

riesgo para el CCR. La medida preventiva más

importante para el CCR es abandonar el consumo

de cigarrillos.

Debido al incremento en la detección de tumores

por el uso de técnicas de imagen como la ecografía

y la tomografía computarizada (TC), se encuentran

un número creciente de CCR incidentales. Estos

tumores son con mayor frecuencia menores y de

estadios más bajos5,6. A pesar del incremento en la

detección incidental, la mortalidad por CCR se ha

mantenido sin modificaciones y paralela a la inci-

dencia.

3. Diagnóstico y estadificación

3.1 Síntomas

Muchas masas renales permanecen asintomáti-

cas y no palpables hasta bien avanzado el curso

natural de la enfermedad. En la actualidad, más del

50% de los CCR se detectan de manera incidental al

utilizar técnicas de imagen no invasivas para eva-

luar múltiples síntomas inespecíficos7. La tríada

clásica de dolor en el flanco, hematuria macroscópi-

ca y masa abdominal palpable se encuentra hoy en

día raramente (6-10%)8,9. Se encuentran síndromes

paraneoplásicos en alrededor del 30% de los pacien-

tes con CCR sintomático. Los más comunes son

hipertensión, caquexia, pérdida de peso, pirexia,

neuromiopatía, amiloidosis, elevación de la veloci-

dad de sedimentación globular, anemia, disfunción

hepática, hipercalcemia, policitemia, etc7. Una

minoría de los pacientes debuta con síntomas direc-

tamente causados por la enfermedad metastásica,

como dolor óseo o tos persistente7. Todavía, el 25-

30% de los pacientes se diagnostican por síntomas

asociados a enfermedad metastásica.

La exploración física tiene un papel limitado en

el diagnóstico del CCR, pero es valiosa en algunos

pacientes, como aquellos con una masa abdominal

palpable, adenopatías cervicales palpables, varico-

cele irreductible o edema bilateral en los miembros

inferiores, que sugiere afectación venosa. Los pará-

metros analíticos más frecuentemente evaluados

son la hemoglobina, la velocidad de sedimentación

globular, la fosfatasa alcalina y el calcio sérico7,10.

3.2 Exámenes radiológicos

La mayoría de los tumores renales se diagnosti-

can por una ecografía abdominal o una TC realiza-

dos por diversos motivos. El hallazgo ecográfico de

una masa renal sólida debe ser investigado más

profundamente mediante un TC de alta resolución

con medio de contraste. El gold estándar del diag-

nóstico del CCR, el TC helicoidal, evalúa el tumor

primario, su extensión extrarrenal y proporciona

información sobre la afectación venosa, crecimiento

de adenopatías locorregionales, estado de las glán-

dulas suprarrenales y del hígado, y del funciona-

miento y morfología del riñón contralateral. A pesar

de que la TC torácica es la prueba más precisa para

estadificar el tórax11, como mínimo una radiografía

del tórax (como alternativa menos precisa) debe rea-

lizarse de rutina para evaluar la existencia de

metástasis. La Resonancia Magnética (RM) se puede
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reservar fundamentalmente para los pacientes con

enfermedad localmente avanzada, sospecha de afec-

tación venosa, insuficiencia renal o alergia al con-

traste intravenoso12. La RM es también una opción

para evaluar la extensión por la vena cava del trom-

bo tumoral, así como para valorar masas renales no

filiadas. La ecografía doppler y la ecografía transe-

sofágica son útiles también para valorar el trombo

tumoral13. Otras pruebas diagnósticas, como el ras-

treo óseo, TC cerebral o RM, pueden aplicarse si los

síntomas clínicos o datos de laboratorio así lo

requieren. La arteriografía renal, la cavografía infe-

rior o la punción biopsia con aguja fina tienen un

papel limitado en el estudio clínico de los pacientes

con CCR, pero en casos seleccionados se deben con-

siderar.

En resumen, se recomienda que en un paciente

con al menos uno de estos hallazgos clínicos o de

laboratorio se debe sospechar la presencia de un

CCR. Una radiografía simple de tórax puede ser

suficiente para evaluar los pulmones en pacientes

de bajo riesgo, pero la TC torácica es más sensible.

La TC abdominal y RM se recomiendan para el estu-

dio de los pacientes con CCR y son las pruebas de

imagen más adecuadas para realizar la estadifica-

ción TNM previamente a la cirugía.

3.3 Clasificación y pronóstico

Para la estadificación del CCR se recomienda la

clasificación TNM de 2002 de la UICC14. No está

claro que la actual clasificación TNM sea óptima

para predecir la supervivencia en pacientes con

CCR y podría ser reclasificada. La subdivisión del

estadio pTa, introducida en 200214, ha sido valida-

da con numerosos estudios15. No obstante, se deben

hacer mejoras en la clasificación de los tumores

pT3. En primer lugar, no se ha clarificado si cuando

existe solamente invasión de la grasa del seno renal

el pronóstico es el mismo que cuando hay invasión

de la grasa perinefrítica16. En segundo lugar, se ha

sugerido que los CCR con invasión de la glándula

suprarrenal deberían clasificarse como T417. Ade-

más, aún no está claro si la estratificación de los

CCR con invasión venosa en T3b y T3c es exacta. Se

requieren más estudios para investigar el valor pro-

nóstico independiente de la invasión de la vena cava

comparada con la invasión de la vena renal.

Recientemente se ha cuestionado la precisión de la

subclasificación de N1-N218. Por último, para una

correcta estadificación M de los pacientes con CCR,

se debe realizar una técnica de imagen precisa como

un TC toracoabdominal.

Los factores con implicación pronóstica se clasi-

fican en anatómicos, histológicos, clínicos y molecu-

lares. Los factores anatómicos incluyen el tamaño

tumoral, la invasión venosa, la invasión de la cáp-

sula renal, la afectación adrenal y la metástasis

ganglionar o a distancia. Estos factores frecuente-

mente se agrupan en la clasificación TNM de 2002.

Los factores pronósticos histológicos incluyen el

grado de Fuhrman, el subtipo histológico, la pre-

sencia de componente sarcomatoide, la invasión

microscópica de la pared venosa, la necrosis tumo-

ral y la invasión de los ductos colectores. El grado

nuclear de Fuhrman es el sistema de gradación his-

tológica más ampliamente aceptado en el CCR. A

pesar de tener variaciones intra e interobservador

constituye un factor pronóstico independiente. De

acuerdo con la clasificación de la Organización

Mundial de la Salud (OMS)19,existen tres subtipos

histológicos principales de CCR: convencional (célu-

las claras, 80-90%), papilar (10-15%), y cromófobo

(4-5%). Numerosos estudios han demostrado que

tienen mejor pronóstico los pacientes con CCR cro-

mófobo, papilar y convencional, respectivamente.

Sin embargo, la información pronóstica del subtipo

histológico de CCR se pierde al clasificar a los tumo-

res en estadios. Dentro de los CCR papilares se han

identificado dos subgrupos con diferente evolu-

ción20. Los tumores Tipo I son de bajo grado, con

citoplasma cromofílico y un pronóstico favorable.

Los CCR papilares de Tipo II son generalmente de

alto grado, con citoplasma eosinofílico y mayor ten-

dencia a desarrollar metástasis. Esta subclasifica-

ción del CCR se ha confirmado mediante estudios

moleculares y citogenéticos.

Entre los factores clínicos se incluye el estado

general del paciente, síntomas locales, caquexia,

anemia y cifra de plaquetas. Se están investigando

numerosos marcadores moleculares como la anhi-

drasa carbónica IX (CAIX), el factor de crecimiento

del endotelio vascular (VEGF), el factor hipoxia-

inducible (HIF), Ki67 (proliferación), p53, PTEN

(ciclo celular), E cadherinas y CD44 (adhesión celu-

lar). Estos marcadores todavía no son de uso exten-

dido. Recientemente se han identificado 259 genes

con implicación pronóstica en cuanto a superviven-

cia independiente de los factores clínicos en el CCR

convencional, lo que indica que la información gené-

tica mejorará el pronóstico21.
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Se recomienda utilizar el actual sistema de clasi-

ficación TNM, el grado de Fuhrman y el subtipo his-

tológico de CCR, porque tienen valor para el pro-

nóstico y para decidir el tratamiento. No se reco-

mienda de forma rutinaria el uso de nomogramas

pronósticos, aunque pueden ser útiles para deter-

minar el pronóstico de los pacientes de cara a

incluirlos en ensayos clínicos. Se ha sugerido que

estos nomogramas son más precisos que el estadio

TNM o el grado de Fuhrman para predecir la super-

vivencia. Actualmente no existe ningún marcador

molecular con valor pronóstico cuyo uso se reco-

miende de forma rutinaria en la práctica clínica.

4. Tratamiento

4.1 Tratamiento de la enfermedad localizada

La nefrectomía radical, incluyendo el riñón afecto,

continúa siendo el único tratamiento curativo en los

pacientes con CCR localizado, y ofrece una oportuni-

dad razonable de curación. No hay evidencia a favor

de un abordaje quirúrgico específico (Tabla 1)22.

Para los tumores renales pequeños el gold están-

dar de tratamiento ya no incluye la adrenalectomía,

como recomendaba Robson. La resección de la glán-

dula suprarrenal no se recomienda si ésta es nor-

mal en la TC preoperatoria, y si se descarta la inva-

sión directa de la misma por un tumor del polo

superior23,24.

La linfadenectomía se debería limitar a la región

perihiliar y con fines de estadificación, ya que la lin-

fadenectomía amplia no parece mejorar la supervi-

vencia. Los CCR con un trombo tumoral a nivel de

la vena renal o de la vena cava inferior tienen un

mayor grado y estadio, y mayor tendencia a desa-

rrollar metástasis ganglionares. El pronóstico clíni-

co viene determinado por la mayor agresividad bio-

lógica inducida por el crecimiento del tumor local-

mente, junto con la presencia de metástasis a nivel

de los ganglios regionales, más que por la presencia

de trombo a nivel de la cava o por la extensión cra-

neal del mismo. En los pacientes sin enfermedad

metastásica se recomienda, junto con la nefrecto-

mía, la trombectomía25.

La embolización del tumor primario está indica-

da en pacientes con hematuria macroscópica o sín-

tomas locales como dolor26. Puede resultar benefi-

ciosa también en los pacientes con malas condicio-

nes físicas para la resección del tumor primario, así

como previa a la resección quirúrgica de grandes

metástasis óseas. No existe beneficio en realizar la

embolización de forma rutinaria previamente a la

nefrectomía radical.

4.2 Cirugía conservadora

Las indicaciones absolutas de la nefrectomía

parcial son la existencia de un riñón único anató-

mico o funcional, y la existencia de un CCR bilate-

ral. Entre las indicaciones relativas se incluye la

presencia de un riñón contralateral funcional pero

afectado por una dolencia que pueda limitar su fun-

ción en el futuro, así como en pacientes con formas

hereditarias de CCR con un alto riesgo de desarro-

llar un tumor en el riñón contralatera27,28.

La principal indicación electiva es un CCR unila-

teral localizado, con un riñón contralateral sano. Se

recomienda la cirugía conservadora del órgano a los

pacientes con tumores de menos de 4 cm de diáme-

tro, ya que les proporciona similares tasas de super-

vivencia total y libre de recidiva que a los pacientes

sometidos a nefrectomía radical29,30. Se han descri-

to resultados oncológicos similares a los de una

cirugía radical en pacientes con tumores de hasta 7

cm de diámetro31. Sin embargo, la cirugía conserva-

dora del órgano no se puede recomendar como tra-
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Tabla 1. Tratamiento quirúrgico primario del carcinoma de células renales según los estadios T (TNM 2002)

T1a Cirugía conservadora del órgano Abierta Tratamiento estándar recomendado

Laparoscópica Optativo en centros experimentados

Nefrectomía radical Razonable en pacientes seleccionados

T1b-T2 Nefrectomía radical Abierta Adecuado (alta morbilidad)

Laparoscópica Tratamiento estándar recomendado

Cirugía conservadora del órgano Factible pero generalmente no recomendado

T3, T4 Nefrectomía radical Abierta Tratamiento estándar recomendado para la
mayoría de los pacientes

Laparoscópica Factible en pacientes seleccionados



tamiento estándar en esos casos. Si el tumor es

resecado completamente, el grosor del margen qui-

rúrgico (mayor de 1mm) no se correlaciona con la

probabilidad de recidiva local. Si el CCR de gran

tamaño se trata con cirugía conservadora del órga-

no, se debe intensificar el seguimiento debido a que

existe un mayor riesgo de recidiva intrarrenal.

4.3 Nefrectomía laparoscópica

La nefrectomía radical laparoscópica se ha con-

vertido en una intervención quirúrgica consolidada,

con una menor morbilidad que la cirugía abierta32.

El abordaje laparocópico duplica los principios

oncológicos de la cirugía abierta consolidada, inclu-

yendo el control precoz de las venas renales antes

de la manipulación del tumor, una amplia manipu-

lación de la pieza por fuera de la fascia de Gerota, la

evitación del daño o ruptura de la pieza y la extrac-

ción de la pieza intacta. Actualmente, la nefrectomía

radical laparoscópica se recomienda como trata-

miento de referencia para los pacientes con un CCR

en estadio T1-2, y los resultados indican tasas de

supervivencia sin cáncer equivalentes a las registra-

das utilizando la cirugía radical abierta. Es de espe-

rar que la nefrectomía radical laparoscópica se con-

vierta en una modalidad de tratamiento ampliamen-

te disponible y que los centros especializados en

cáncer renal la fomenten.

En determinados pacientes y realizada por un

experto, la nefrectomía parcial laparoscópica es una

alternativa a la cirugía abierta33. La indicación ópti-

ma es en los pacientes con un tumor pequeño y

periférico. A pesar de que se ha sugerido que los

resultados oncológicos de la nefrectomía parcial

laparoscópica duplican a los de la cirugía abierta,

los estudios más amplios muestran que no existen

datos fiables a largo plazo. Las desventajas del abor-

daje laparoscópico son el mayor periodo de isque-

mia caliente y las mayores complicaciones intra y

postoperatorias que en caso de la cirugía abierta.

Por lo tanto la nefrectomía parcial abierta continúa

siendo actualmente el tratamiento estándar. La

nefrectomía parcial laparoscópica se debe reservar a

los centros experimentados.

4.4 Tratamiento alternativo mínimamente

invasivo

Las técnicas mínimamente invasivas como ra-

diofrecuencia percutánea, crioterapia, microondas

y ablación focal por ultrasonidos de alta intensidad

(HIFU) se han propuesto como posibles alternati-

vas al tratamiento quirúrgico del CCR. Las poten-

ciales ventajas de estas técnicas incluyen una

reducción de la morbilidad, la terapia en consulta

externa y la posibilidad de tratar a pacientes de alto

riesgo con una salud precaria para soportar la ciru-

gía convencional34,35. Por tanto, estos tratamientos

experimentales se pueden recomendar en pacientes

seleccionados con pequeñas lesiones corticales

halladas de forma incidental, en pacientes ancia-

nos, en pacientes con predisposición para tener

tumores múltiples o en pacientes con un solo riñón

o con tumores bilaterales. Los estudios clínicos

deberán evaluar la tasa de éxito oncológico y las

complicaciones posteriores a estas intervenciones.

4.5 Terapia adyuvante

La evidencia actual sugiere que la vacuna tumo-

ral adyuvante puede mejorar la supervivencia libre

de progresión en determinados subgrupos de

pacientes sometidos a nefrectomía con cáncer renal

en estadio T3, pero se necesita más investigación

sobre el impacto en la supervivencia total36. Los

algoritmos pronósticos pueden identificar a los

pacientes que se beneficiarán en mayor medida de

la terapia adyuvante con vacuna. Sin embargo, la

terapia adyuvante con citocinas no mejora la super-

vivencia tras la nefrectomía37. Exceptuando los

estudios clínicos controlados, no existen indicacio-

nes de terapia adyuvante postquirúrgica. El éxito

de los nuevos inhibidores de la tirosin-kinasa en el

tratamiento del CCR metastásico ha dado pie a la

recomendación de participar en ensayos clínicos

con pacientes afectos de CCR con riesgo.

5. Tratamiento del CCR metastásico

5.1 Tratamiento quirúrgico del CCR

metastásico

La nefrectomía es curativa sólo si la cirugía

puede extraer todos los focos tumorales. En un

metanálisis de dos estudios aleatorizados incluyen-

do sólo pacientes con un buen estado general, com-

parando la nefrectomía combinada con interferón-α

(IFN-α) frente a monoterapia con IFN-α, se encontró

una mediana de supervivencia 8,1 meses superior

en el grupo que también fue tratado con nefrecto-

mía38. En los pacientes con enfermedad metastási-

ca la nefrectomía está indicada cuando los pacien-

tes son susceptibles de cirugía y tienen un buen

estado general de salud38,39.
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5.2 Resección de las metástasis

La resección completa de las metástasis puede

contribuir a mejorar el pronóstico clínico. Cuando

se consigue resecar completamente las metástasis o

en recurrencias aisladas locales la inmunoterapia

adyuvante no mejora el pronóstico clínico 37. En

pacientes con extensión metastásica sincrónica la

metastasectomía debe realizarse en caso de enfer-

medad resecable y buen estado general, teniendo en

cuenta que el pronóstico clínico es peor que en los

pacientes con metástasis no sincrónicas.

5.3 Radioterapia para las metástasis del CCR

La radioterapia se puede utilizar en pacientes

sintomáticos seleccionados con lesiones cerebrales

u óseas irresecables que no han respondido a otros

tratamientos conservadores40,41. En determinados

casos la radioterapia de las lesiones cerebrales (irra-

diación de todo el cerebro o abordaje estereotáctico)

y de las lesiones óseas puede inducir un alivio de los

síntomas debidos al CCR metastásico41 42.

5.4 Terapia sistémica para el CCR

metastásico

5.4.1 Quimioterapia

Debido a que la mayoría de los CCR se desarro-

llan a partir del túbulo proximal, tienen altos nive-

les de expresión de la proteína de resistencia a dro-

gas P-glicoproteína y por ello son resistentes a la

mayoría de los quimioterápicos. Parece que la qui-

mioterapia sólo es eficaz si se asocia 5-fluorouracilo

(5-FU) a otros inmunoterápicos, aunque los resulta-

dos aún están por publicar43. La quimioterapia no

se recomienda en los pacientes con CCR metastási-

co.

5.4.2 Inmunoterapia

En estudios aleatorizados el IFN-α ha demostra-

do mejor supervivencia que la hormonoterapia en

pacientes con CCR metastásico44. Los pacientes que

se beneficiaron de este tratamiento tenían un buen

estado general (estatus 0-1 según la OMS) y fueron

tratados durante al menos 12 semanas y hasta 1

año, con una mejoría de la supervivencia de varios

meses. La interleukina 2 (IL-2) se ha utilizado en

pacientes con CCR metastásico desde 1985 con

mayor toxicidad que el IFN-α. Numerosos estudios

han demostrado un rango de respuesta de entre 7%

a 27%45-47. No está claro el régimen óptimo de IL-2,

pero los pacientes que han tenido una respuesta

completa durante un largo período de tiempo (más

de 10 años) han recibido una dosis elevada

(bolus)48. Sin embargo, no se ha hecho ningún estu-

dio aleatorizado comparado con tratamiento paliati-

vo. Parece que sólo el cáncer renal de células claras

responde a la inmunoterapia.

Se han realizado numerosos estudios aleatoriza-

dos para investigar acerca de la eficacia de la com-

binación de citocinas. La supervivencia de los

pacientes no fue superior a la observada con mono-

terapia49. Ninguna otra combinación utilizando

ácido cis-retinoico ó 5-FU ha mostrado un beneficio

clínico relevante50,51. En resumen, la inmunoterapia

puede aportar un beneficio en algunos pacientes de

bajo riesgo con cáncer renal metastásico de células

claras.

5.4.3 Fármacos inhibidores de la angiogénesis

Los avances recientes en el conocimiento de la

biología molecular del CCR han llevado al desarrollo

de múltiples agentes novedosos para el tratamiento

del CCR metastásico. En concreto, la inactivación

VHL es un hecho frecuente en el CCR esporádico,

que lleva a la acumulación de HIF y a la activación

de genes hipoxia-inducibles como VEGF y PDGF,

que son dianas de fármacos que inhiben la angiogé-

nesis52,53. Recientemente dos fármacos inhibidores

de la angiogénesis se han aprobado en los Estados

Unidos de América y en Europa para el tratamiento

del CCR metastásico: sorafenib (Nexavar®) y suniti-

nib (Sutent®).

Sorafenib es un fármaco oral que inhibe múlti-

ples kinasas; tiene actividad contra Raf-1serine/

threonine kinase, B-Raf, VEGFR-2, PDGFR, FLT-3 y

c-Kit. Un ensayo en fase 3 comparando sorafenib y

placebo tras haber recibido, sin resultado, inmuno-

terapia previamente, mostró una mediana de super-

vivencia libre de progresión de 24 semanas para el

sorafenib y de 12 semanas para el placebo

(p<0,000001). Tras 3 meses de tratamiento, el 75%

de los pacientes que recibieron sorafenib permane-

cieron sin progresión, frente al 43% del grupo de

placebo 54. Aún no se tienen datos sobre la supervi-

vencia global, aunque el uso cruzado de los inhibi-

dores de la angiogénesis dificultará la interpretación

de esta información. Sunitinib es un inhibidor de la

oxindol tirosin kinasa (TK). Es una pequeña molé-

cula con actividad antitumoral y antiangiogénica,

que actúa frente a varias dianas como PDGFR.

VEGFR, KIT y FLT-3. Dos ensayos multicéntricos en
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fase 2 con sunitinib como tratamiento de segunda

línea en monoterapia en pacientes con cáncer

renal metastásico demostró un tasa de respuesta

parcial de 34-40%; un 27-29% de los pacientes

presentaron una estabilización de la enfermedad

durante ≥3 meses55,56. Se ha publicado reciente-

mente un ensayo en fase 3 comparando el suniti-

nib como primera línea en monoterapia frente a

IFN-α. La mediana de supervivencia libre de pro-

gresión fue superior en los pacientes tratados con

sunitinib (11 meses) que en aquellos tratados con

IFN-α (5 meses), p <0,000001; esto sugiere que en

los pacientes con CCR metastásico y riesgo bajo o

medio, el tratamiento con IFN-α como primera

línea es inferior en resultados que el sunitinib57.

Los datos de supervivencia global derivados de

este estudio todavía están por publicar, pero es

llamativo que sólo el 6% de los pacientes del grupo

de IFN-α presentan respuesta.

Temsirolimus, que es un inhibidor específico de

mTOR (mammalian target of rapamycin), es también

un fármaco emergente importante para el CCR

metastásico53. Recientemente se ha publicado un

ensayo fase 3 comparando temsirolimus, IFN-α y su

combinación en pacientes con CCR avanzado, como

tratamiento de primera línea. Se ha demostrado que

temsirolimus en monoterapia incrementa la super-

vivencia global en los pacientes de bajo riesgo, en

comparación con el IFN-α o con la combinación de

IFN-α y te, sirolimus58.

El papel exacto de los nuevos fármacos aún está

abierto al debate; en el futuro se llevarán a cabo

estudios de combinación. Actualmente no hay datos

disponibles acerca de si curarán a algunos pacien-

tes, o de si estabilizarán el CCR metastásico duran-

te un periodo prolongado. Se debe valorar esto,

teniendo en cuenta también la toxicidad de estos

fármacos y su repercusión sobre la calidad de vida.

6. Seguimiento tras la cirugía radical

El seguimiento tras la cirugía radical permite al

urólogo monitorizar o identificar las complicaciones

postoperatorias, la función renal, la recurrencia

local o en el riñón contralateral, y el desarrollo de

metástasis. Las complicaciones y la función renal

son evaluadas por la historia, el examen físico y las

determinaciones de creatinina. Se indica controlar

durante largos periodos de tiempo los niveles de cre-

atinina si la función renal estaba dañada previa-

mente a la cirugía o en el postoperatorio. La recu-

rrencia local es rara (1,8%), pero dado que el trata-

miento más eficaz es la cirugía citorreductora, el

diagnóstico precoz es de gran utilidad. La recurren-

cia en el riñón contralateral también es poco fre-

cuente (2-3%) y se relaciona con márgenes quirúrgi-

cos positivos, multifocalidad, y el grado. Una de las

justificaciones del seguimiento tras la cirugía es

para identificar precozmente las metástasis, de

modo que sea factible la resección quirúrgica.

Además, un temprano diagnóstico de la recurrencia

mejora la eficacia del tratamiento sistémico, ya que

la carga tumoral es menor.

No es necesario realizar un seguimiento radioló-

gico exhaustivo en los pacientes con tumores peque-

ños bien diferenciados, ya que los resultados tras la

cirugía en este tipo de tumores suele ser excelente.

Por lo tanto, es razonable ajustar el seguimiento de

acuerdo con el riesgo de desarrollar una recurrencia

o de metástasis59.

Cuando la probabilidad de recurrencia es baja es

suficiente con la realización de radiografías de tórax

y ecografías. Cuando el riesgo es intermedio o alto

es de elección la TC toracoabdominal, teniendo en

cuenta que la radiación de las repetidas pruebas es

elevada. Otra cuestión es la duración óptima del

seguimiento. Algunos consideran que el seguimien-

to, pasado 5 años, deja de ser coste efectivo; sin

embargo, las metástasis de aparición tardía suelen

ser solitarias, justificando un tratamiento agresivo

con intención curativa. Los pacientes que desarro-

llan un tumor en el riñón contralateral pueden ser

tratados mediante cirugía conservadora del órgano

si se detectan precozmente. Para tumores menores

de 4 cm no existe diferencia en cuanto a recurren-

cia tras la nefrectomía parcial o radical60.

Utilizando muchos de estos parámetros varios

grupos han diseñado sistemas de puntuación y

algoritmos para estratificar a los pacientes en gru-

pos de riesgo bajo, intermedio y alto, en cuanto a

desarrollo de recurrencia o metástasis se refiere.

Las frecuencias y tipo de investigación son diferen-

tes para cada grupo61-64. La Tabla 2 recoge un ejem-

plo de estos sistemas de gradación y la Tabla 3

muestra el riesgo acumulado de desarrollo de

metástasis (%) tras la nefrectomía en pacientes con

CCR de células claras, según la Mayo Scoring

System64. El uso de estos sistemas de gradación per-

mite a los urólogos ser selectivos en la utilización de

técnicas de imagen, así como detectar a los pacientes

que requieren un seguimiento más estrecho.
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Cuando el riesgo de recurrencia tumoral o de pro-

gresión sistémica es muy bajo, no es necesario reali-

zar TC. En el grupo de riesgo intermedio se debe rea-

lizar un seguimiento más estrecho, que incluye TC

periódicamente. En los pacientes de alto riesgo el

seguimiento incluye rutinariamente TC. Por tanto, la

intensidad de los programas de seguimiento para un

paciente concreto se debe adaptar en función del ries-

go de recurrencia tumoral o de progresión sistémica

del tumor, según las directrices de los diferentes no-

mogramas diseñados para tal fin.
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