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ADENOCARCINOMA RENAL

El adenocarcinoma es el tumor renal mas frecuente, hasta el punto de suponer el 90%
de los tumores que afectan a este érgano. Tambien es conocido como nefroepitelioma,
tumor de Grawitz, hipernefrona o carcinomarenal. Se presenta con més frecuencia en el
hombre que en lamujer (2:1) y es patrimonio casi exclusivo del adulto con mayor inci-
dencia entre la sexta 'y séptima década.

Clinica

Al comienzo de su desarrollo no presenta ninguna sintomatologia acompafiante por 1o
gue su diagnéstico es dificil, de hecho en un tercio de los pacientes € diagnostico es
casua a realizarse un estudio radiolégico por otros motivos.

La presencia de la triada clinica clasica de hematuria, dolor lumbar y masa suele
significar enfermedad avanzada y por tanto mal pronéstico encontrandose llegados a
este punto, cuando se objetivan dichos hallazgos clinicos , metastasis en € 50% de los
enfermos

Lahematuriaes un sintomatardio por extension del tumor alas cavidades pielocalicia-
les 0 alacirculacién intrarrenal. Aparece en el 60 % de los casos. Es total y esponté&
nea; esto es, se presenta tanto en el inicio como en la zonamediay en € final de la mic-
cion . No es constante sino intermitente, ademas de abundante e indolora; excepto cuar+
do se producen codgulos en el sistema excretor, en cuyo caso puede cursar con disuria
franca

El dolor lumbar se presenta en €l 50% de los enfermos. Suele acentuarse cuando se
producen hemorragias o necrosis intratumorales. El origen del mismo proviene de la
ocupacion, desplazamiento de estructuras o infiltracion de 6rganos ( nervios, musculos
0 huesos) que se encuentran en la region lumbar.

La palpacién de una masa renal suele ser un signo tardio, a menos que € tumor se lo-
calice en @ polo inferior y el paciente sea delgado. Se presenta en el 40% de los enfer-
mosy lamasa a palparse puede ser fija ( signo indirecto de infiltracion loco-regional) o
movil.

La existencia de varicocele agudo acompaiante fundamentalmente izquierdo es
muy escasa e indicaria obstruccion de la vena espermatica.

En agunas ocasiones, €l adenocarcinoma rena puede manifestarse como dolor intenso
gue se acompafia de la palpacién de una masa en flanco que aumenta de volumen junto
con sintomas que orientan a hemorragia intensa: hipotension, sudoracién , taquicardia,
paidez... ( hemorragia espontanea retroperitoneal o sindrome de Wunderlich ). Esta
presentacion tiene lugar en € 12% de | os casos.

Un tercio de los pacientes presentan en el momento del diagndstico un sindrome consti-
tucional y una quinta parte fiebre que suele ser vespertina, continua e intermitente. B+
tre un 14 y un 40% presentan asi mismo hipertension arterial siendo el origen de ésta
un aumento de la secreccion de renina por isquemia renal secundaria a compresion.

Datos delaboratorio
- Hematuria macro o microscopica: constituye el dato fundamental.




- Poligloburia: aparece en algunos casos en relacion con un aumento en la secrecion de
EPO por parte del tumor por lo que desaparece tras la extirpacion del mismo.
- Anemia, aumento de la velocidad de sedimentacion e hipoproteinemia: aparecen en
estadios finales del proceso tumoral.
- Hipercalcemia: que a su vez puede aparecer asociada a:
- Mmetastasis Oseas
- segregacion de otro tipo de sustancias producidas por €l tumor como PTH,
vitamina D o prostaglandinas E. Todas €llas actuarian como marcadores tu-
moral es biol bgicos.
- Disfuncion hepética: aumento de la afa2 globuling, de la fosfatasa acalina, hipoabu
minemia o descenso del tiempo de protrombina. Existe asi mismo aumento de la aldola-
say de la LDH aungue éstas Ultimas resultan de poca utilidad para el diagnéstico dada
su baja especificidad.
- Antigeno carcinoembrionario ( CEA ): se encuentra elevado en e 50% de los casos.

Radiologia:
- Rx simple de abdomen: podria mostrarnos:

- aumento del tamario renal o de sus polos.

- deformidad o borramiento de los contornos.

- cacificaciones curvilineas o punteadas habitual mente de disposicion central.

- sluetarena o marco colico desplazados.

- linea del psoas borrada.

- Mmetastasis osteoliticas.
- Urografia intravenosa: debe realizarse con placas topogréficas. En éstas se puede de-
tectar una masa renal solida que se diferenciaria de una de contenido liquido por poseer
una gruesa pared ( >2 mm ) y una distribucion del contraste uniforme con respecto a
resto del parénquima.
En la urografia propiamente dicha se observa una desorganizacion de las cavidades pie-
localiciales pudiéndose encontrar ademés.

- algun caliz rechazado que pierde la orientacion

- compresion calicial o de la pelvis renal, desplazamiento o alargamiento cali-

cial.

- Deformidad ureteral en casos de tumores del polo inferior.
- Ecografia: distingue la masa sdlida de los quistes por la presencia de ecos en su inter-
ior, un contorno irregular y mal delimitado y por ausencia de refuerzo posterior a la
misma. Con la ecografia se evalUa e higado pudiendo descartar la existenciade metés-
tasis, y la presencia 0 ausencia de adenopatias retroperitoneal es.
- TC: puede ofrecer informacion adicional como deteccidn de metastasis linfaticas, ex-
tension extracapsular, lesiones hepéticas metastasicas y afectacion de venas renal y cava
entre otras. Es de gran utilidad en el seguimiento de los enfermos una vez practicada la
escision del tumor.
- RM: pertime redlizar un diagnostico de certeza de la extension vascular del tumor s la
hubiera.
- Puncién percutanea de la masa renal guiada por Eco o TC: masas superiores a 2 cm de
didmetro deben someterse apuncion si €l enfermo es un candidato firme a cirugia.
La extension tumoral puede producirse por contiguidad, por via sanguinea, linfética y
excepcionalmente canalicular. Las metastasis se presentan con frecuencia ( 50-80%)
durante la evolucion del proceso. Su localizacion mas frecuente es e pulmoén ( 60%)




seguido de hueso (40%) e higado (30 %). Los datos que aporta el examen histoldgico
permiten clasificar los tumores tal y como se muestra en latablal.

Tabla |. Clasificacion Clinica TNM del adenocarcinoma renal

T Tumor primario

TX Imposibilidad de evaluar el tumor primario

TO Ausenciade indicios de tumor primario

T1 Tumor con un diametro de 2,5 cm 0 menos en su mayor dimension, limitado al rifién

T2 Tumor con un didmetro de masde 2,5 cm en su mayor dimension, limitado al rifion

T3 El tumor se extiende hacia el interior de las venas mayores o invade la glandula suprarrenal o los

tejidos perinéfricos, pero no més alla de lafascia de Gerota
T3a El tumor invade la glandula suprarrena o los tejidos perinéfricos pero no més alé de la fascia de

Gerota

T3b El tumor se asocia con el compromiso macroscopico delavenarenal o delavenacava

T4 El tumor invade més alla de la fascia de Gerota

N Ganglios linféticos regionales

NO Ausencia de ganglios linfaticos identificables en una eval uacion clinica especifica

N1 Metastasis (MTS) en un solo ganglio linfético de 2 cm 0 menos en su maxima dimension

N2 Metastasis en un solo ganglio linfético de més de 2 cm pero menos de 5 cm en su méxima di-
mensién; en varios ganglios linfaticos, ninguna méas de 5 cm en su méaxima dimension

N3 Metastasis en un solo ganglio linfatico de mas de 5 cm en su maximadimension

M Metéstasis adistancia

MO Tumores sin metéastasis a distancia
M1 Tumores con metastasis a distancia

Tratamiento

Cirugia

1.- Cirugia tumoral

- Nefrectomia ampliada: es e tratamiento ideal. Consiste en la extirpacidén en bloque
dd rifién y toda la grasa perirrenal, glandula suprarrena y tejido ganglionar locorregio-
nal localizado anivel del origen de los vasos renales en la aorta 'y cava.

- Nefrectomia de reduccion tumoral: se realizara en enfermos cuyo estado general no
permite la préactica de una reseccion ampliada.

- Nefrectomia parcial: para aquellos tumores que asientan sobre un rifién Unico 0 son
bilaterales

2.- Cirugia de las metéstasis

Se redlizara después de la nefrectomia ampliada en los casos de metastasis Unicas o lo-
calizadas en la porcion de un érgano abordable quirdrgicamente.

3.- Embolizacion arteria

Sus objetivos son facilitar el acto quirdrgico a reducir lamasay la circulacion colatera
asi como estimular € sistema inmune del enfermo. Se ha utilizado también como trata-
miento sintomético de los tumores inextirpables y como estimulo inmunol égico de estos
enfermos.

Radioterapia

Tanto el carcinomarenal como sus metastasis son radiorresistentes por lo que solo esta-
ria indicada cuando existe afectacion ganglionar regional.

Hasta ahora, tanto la quimioter apia como la inmunoter apia no han ofrecido resultados
claramente satisfactorios en este tipo de tumores®.

! En este mismo niimero de Panorama Actual del Medicamento, se analizan dos nuevos farmacos anti-
neoplésicosindicados en el tratamiento del carcinoma de células renal es, incorporando algin grado de
innovacién terapéutica.




CARCINOMA TRANSICIONAL DE VEJIGA

El carcinoma transicional de vejiga ocupa € segundo lugar en frecuencia, detras del

adenocarcinoma de prostata, dentro de los tumores malignos del tracto genitourina-
rio,exceptuando, obviamente, los tumores de la glandula rendl.

De todos los tumores de vejiga, €l 90% corresponden a carcinomas transicionales, € 7%
a carcinomas epidermoides, €l 2% a adenocarcionamas y e 1% restante a tumores ori-
ginados en €l tgjido conectivo. La frecuencia de estos tumores es mayor en el hombre
que en la mujer en la proporcion de 3 a1y la edad més frecuente de aparicion es entre
los 50y 70 afios.

L os procedimientos diagndsticos son comunes a todos |os tumores malignos vesicales,
en tanto que | os tratamientos estandarizados se refieren exclusivamente al carcinoma de
células transicionales y a carcinoma epidermoide. Los adenocarcinomas y sarcomas
vesicales, por su baja frecuencia, en general requieren decisiones consensuadas por par-
te del comité de tumores antes de proceder a la instauracion de un tratamiento concreto.

Etiopatogenia
Es reconocida la mayor frecuencia del carcinoma de células transicionales en ciertas

profesiones. mineros de la hulla, industrias quimicas, del caucho, plésticos (goma, G
bles), cueros, textiles, pinturas, colorantes y en la construccion. Se acepta que los tumo-
res de vejiga, como enfermedad ocupaciona representan entre un 10% vy e 20% de los
canceres vesicaes, aunque solo en € 1 al 2% de los casos € agente es identificado con
exactitud.

Como factores etiolégicos a tener en cuenta, figuran también la Bilharziasis, € habito
de fumar, el consumo excesivo de café y fenacetinas, la ingesta de ciclamatos y sacarina
y el franco aumento de la contaminacion ambiental por la volatilizacion de cancerigenos
industriales..

L os ortoaminofenoles derivados del metabolismo del triptéfano, a igual gue otras ami-
nas aromaticas (2-naftilamina, bencidina, 4-aminodifenol), serian potencialmente onco-
génicas paralaveiga, actuando como factores promotores, que pueden ocasionar trans-
formaciones celulares, inicialmente reversibles. Se necesitaria un prolongado periodo
de exposicion al agente cancerigeno (al menos 2 afios) y un prolongado periodo de la-
tencia (18 a 45 anos). Este periodo de latencia podria acortarse considerablemente si
aumentara € tiempo de exposicion. Es necesaria también la presencia de factores ini-
ciadores, desencadenantes, que pudiesen originar una mutacion irreversible hacia la
aipiacelular.

Se debe tener en cuenta el periodo de latencia (habitualmente asintomatico), en los pa
cientes de alto riesgo por su actividad laboral y/o sus hébitos en lo referente a estudio
del sedimento urinario buscando la existencia de microhematuria orientadora y la cito-
logia exfoliativa urinaria. Deben ser considerados como expuestos a mayor riesgo ague-
llos pacientes que hayan recibido irradiacion pélvica (por gemplo tras haber padecido
un cancer de cérvix) o bien aquellos que hayan padecido cistitis provocadas por agentes
guimiotergpicos alquilantes radiomiméticos como la ciclofosfamida. Se ha observado
una incidencia ecoldgica de estos tumores en probable relacion con la riqueza en silice
del swelo.

El papel de ciertos virus en la génesis y/o desarrollo de los tumores del urotelio, abre
una interesante linea de investigacion aunque no existen en este momento conclusiones
claras a respecto.



Todos estos agentes, a eliminarse por orina, actuarian provocando una irritacion croni-
ca de la mucosa, tal como sucede en la Bilharziasis vesical, la litiasis o las infecciones
cronicas. En estos casos , producioéndose dicha irritacion cronica a través de la libera
cion de beta-glucuronidasa tisular. Por tal motivo deben considerarse factores predispo-
nentes, magnificados por la presencia de uropatias obstructivas bgjas, que aumentan el
tiempo de contacto del cancerigeno con la mucosa vesical.

L ocalizacion

Su ubicacion preferencial es en la zonatrigona y perimeatica (dos tercios de |os casos),
pero hay que recalcar que el cancer vesical puede ser tan solo una manifestacion de una
enfermedad multifocal (didtesis neoplasica del urotelio o enfermedad "panurotelia™),
gue puede afectar desde los calices hasta la uretra.

Los factores cancerigenos actlian sobre todo e epitelio transicional, aunque tienen me-
yor contacto con la mucosa vesical por ser esta un reservorio. En 1 a 2% de |os casos €l
carcinoma transicional de vejiga esta acompariado de carcinoma de pelvis renal o de
uréter. A su vez, el 38% de los tumores de pelvis o uréter tienen implantes en vejiga.

Clinica

Lahematuria macroscépica es €l signo revelador en el 75% de los casos, generalmente
indolora, no asociada a sintomas de irritacion vesical y con probable predominio en el

tramo final de la miccién Lamicrohematuria puede ser e signo revelador en pacientes
de riesgo (sobre todo s es reiterada en controles sucesivos).

Ladisuriay la polaquiuria se presentan en un 30% de los casos y van aumentando con
la progresion de la enfermedad. En tumores extensos y en aquellos infiltrantes, gere-

ralmente esta asociada a infeccion urinaria.

En algunos casos avanzados, no acompafiados de infeccion, se puede observar tenesmo
vesical y disuria. La aparicion de este tipo de sintomatologia con urocultivo negativo
debe ser estudiada.

La infiltracion de los meatos ureterales puede generar una obstruccién que se manifieste
con dolor lumbar.

El diagndstico de metastasis ganglionares, pulmonares, 0seas y de otras localizaciones
menos frecuentes, puede obligar a estudiar un posible cancer vesical.

Diagnostico

El objetivo diagndstico en e cancer de vejiga es obtener elementos claros de la presen-
cia de una neoformacién vesical, conocer € estado del arbol urinario superior y evaluar
s lalesion es superficia o infiltrante. Esto nos permitira orientar la cirugia, donde se
confirmara el estadio.

Incluiremos a un paciente en un algoritmo de diagndstico para cancer de vejiga por sos-
pecha clinica (hematuria, cistitis, cistalgia o estudio de posibles metastasis a distancia) o
por €l hallazgo de la lesion vesical en e estudio de otra patologia (Ecografia, TC, uro-
grafiaintravenosa o cistoscopia.).

Frente a la sospecha clinica de tumor vesical, habiendo efectuado la correcta semiologia
del paciente, después de realizar 10s estudios complementarios basicos (anadisis y radio-
grafia de torax), se redlizar&

Urografia intravenosa. Debe readizarse de forma rutinaria porque permite conocer €l
estado anatomo-funcional del &rbol urinario. Objetiva posibles localizaciones vesicales
0 extravesicales (inaccesibles a endoscopio) o bien demuestra la existencia de una en-
fermedad multicéntrica. Si e paciente esta siendo estudiado tras el hallazgo de una le-




sion vesical en ecografia, uretrocistoscopia o TC, también se debe realizar un urograma
excretor para la visualizacion en € plano frontal y en toda la extensiéon del uréter, que
puede tener lesiones asociadas. Por otra parte proporciona un cistograma de eliminacion
gue evidenciaraimagenes de falta de relleno o de rigidez parietal.

Uretrocistofibroscopia. Se realizard en todo paciente con hematuria donde € urograma
excretor no confirme definitivamente & diagndstico de lesidn vesical. En pacientes con
hallazgo de lesiones vesicales en ecografia, TC o0 urograma excretor, puede reaizarse la
endoscopia en e momento de la reseccion transuretral (RTU). Deberan describirse las
caracteristicas tumorales en detalle, para tratar de diferenciar lesiones superficiales de
invasoras, y para evauar los factores prondsticos que modificarén la estrategia terapéu-
tica

Tincion de Papanicolau (PAP). En pacientes con sintomas irritativos se iniciara € estu-
dio con PAP seriado en orina . Presenta un 15 a 20% de falsos negativos, atribuibles a
tumores de bajo grado, que descamarian menos y presentarian células menos atipicas.
Es de considerar también entre un 2 y un 5% de falsos positivos (radioterapia previa,
infecciones, procesos irritativos diversos). Seria aplicable en seguimiento en casos -
nocidos, diagndstico en casos sintomaticos y deteccion de poblacion de alto riesgo.

Estadificacion

Se redliza la estadificacion sobre la base de la clasificacion TNM:

T (Tumor). Se basa en € examen clinico, urograma, uretrocistofibroscopia, palpacion
bimanual bajo anestesiay RTU biopsia, diagndsticay terapéutica.

N (Ganglios). Se basa en el examen clinico y PBM, linfografia, urografia intravenosa,
TC abdominal y pélvico y eventual exploracion quirdrgica de los ganglios pélvicos

M (Metastasis). Se basa en € examen clinico, RX de tdrax y test bioquimicos. En caso
de tumores primitivos avanzados o cuando la sospecha clinica lo requiera se deben rea-
lizar estudios radiélogos (RX 6seas), ecogréficos (ecografia hepatica) y radioisotopicos
(gammagrafia 6ésea), que permitan aclarar la duda.

Tratamiento

El papiloma debe ser considerado como un carcinoma papilar muy diferenciado (TA-
G1) en lo referente a tratamiento y seguimiento.

Desde el punto de vista practico no se puede hacer una diferenciacion categorica entre
los T2 y T3a con material obtenido por RTU, por lo que se consideran ambos tumores
como infiltrantes musculares.

Se diferencian los procesos unicéntricos de los multicéntricos, aceptando en los prime-
ros un posible origen unicelular (monoclonal) y por ello subsidiarios de tratamientos
localizados y en los segundos una probable expresion de enfermedad panurotelial (mul-
ticlonal), en los que debemos efectuar una terapéutica que abarque a 6rgano en su tota-
lidad.

La presencia de antigenos de grupo sanguineo en la superficie de células tumorales, €l
hallazgo de células diploides y valores normales de P53 tisular parecen condicionar un
mejor pronostico. Sin embargo estos métodos de estudio se consideran adn en investi-
gacion, y si bien pueden contribuir a definir un caso como de buen o mal prondstico, no
parece razonable modificar conductas terapéuticas hasta que las investigaciones se
hayan completado.

Exploracién quirdrgica endoscopica. La RTU sera el paso obligado para todos los pa-
cientes con diagnéstico de cancer de vejiga, independiente del estadio clinico, basica
mente para confirmar criterios diagnosticos (confirmacion anatomopatol ogica), estadifi-




cacion (infiltracion de pared vesical) y tratamiento. Dependiendo de la sospecha clinica
de estadio D se pueden realizar dos tipos de RTU : a) En sospecha de cancer superficial
se redlizard RTU fraccionada y eventual mapeo, en sospecha de cancer infiltrante se
realizara evaluacion abdomino-pelviana con TAC y luego RTU profunda, citorreducto-
ra. b) En casos de RTU no factible, tumores inaccesibles ala reseccion completa, debera
evauarse s la cistectomia parcial est4 indicada.

RTU fraccionada en cancer superficial (Tis, in situ, Ta T1). Ante la sospecha de un
compromiso incipiente de la pared vesical debe redlizarse la exploracion quirdrgica e
doscopica de los tumores de vejiga.

RTU citorreductora en infiltrantes (T2-T4). En los casos claramente infiltrantes una
RTU de méaxima citorreducion, ademas de confirmar la histologia del tumor y de de-
mostrar el compromiso muscular, ayudara al control local de la enfermedad.

Tratamiento para los tumores de vgjiga sin diseminacion a di stancia (MQO)
Superficiales (TA, T1, Tis).
Los elementos con que cuenta € urdlogo para e tratamiento del cancer superficial de

vejiga son:
1 Cirugia: RTU fraccionada o cistectomia parcial.
2. Quimio o Inmunoterapia endovesical con el objetivo de tratar implantes en el

lecho de reseccién o Tis asociado.
La inmunoterapia endovesical puede efectuarse con bacilo Calmette Guerin (BCG) con
centrada.. El protocolo utilizado implica una instalacion endovesical semana durante 4
a 8 semanas, con o sin dosis de mantenimiento. Son de esperar sintomas irritativos vesi-
cales como expresion de reaccion bioldgica. Se han descrito algunas complicaciones
importantes como retraccion vesical, sepsis o enfermedad miliar tuberculosaen el 3 al
5% de los casos. Cuando se presenta una intensa reaccion genera (fiebre, astenia mar-
cada, miagias) puede cohibirse la misma con una dosis Unica de 100 mg de Isoniacida.
La quimioterapia endovesical se puede realizar con distintas drogas, |las tres con amplia
experiencia publicada son:
Thio-Tepa 60 mg diluidos en 50 cc de agua destilada a retener 90-120 minutos, 6 insti-
laciones semanales por 6 a 8 semanas.
Mitomicina-C 40mg. diluidos en 40 cc de solucion fisiologica (Img/ml) a retener por
2hs. 6 instilaciones semanales con o sin manteni miento.
Adriamicina 50 mg diluidos en 50 cc de agua destilada a retener 90 minutos, 6 a 8 insti-
laciones semanales. Por tratarse de macromoléculas estos quimioterapicos tienen muy
pocos efectos sistémicos, y anivel vesical son mejor tolerados que e BCG.
Tanto para la inmunoterapia como para la quimioterapia no esté definido cudl esla dosis
adecuada, € mejor momento para iniciar € tratamiento, la megjor secuencia de aplica
cion ni cud es @ tiempo ideal de tratamiento. Tampoco existe ningun estudio controla-
do que compare los tratamientos endovesicales (Quimio e Inmunoterapia) para cada
estadio y grado de cancer superficial de vejiga
Del andlisis de la literatura podemos afirmar que :

- Los 4 agentes son efectivos disminuyendo e porcentaje de recidivas de 70%

(controles) a aproximadamente 50% (tratados) a2 y 5 afos vista.

- Los 4 agentes alargarian € tiempo libre de enfermedad entre el tratamiento y la

recidiva.

- LaBCG es mas efectiva que los quimioterpicos es pacientes con Tis.

- Los quimiotergpicos tienen menos efectos adversos que la BCG.

- LaBCG eslade menor coste.



Lo que parece claro es que no es necesario tratar con instilaciones a todo cancer superfi-
cia de vegiga tras una cirugia adecuada. Y alos que hay que tratar se lo puede hacer de
distintas formas. Por este motivo se los dividird en 3 grupos segun los factores de ries-
go.

A. Cancer Superficial de Vejiga de Buen Prondstico .Ta G1 dnico. Tras la RTU fraccio-
nada que confirmo € diagndstico y estadio de esta lesion, solo e 5-10% de los pacien
tes de este grupo presentaran una nueva lesion vesical, por 1o que se sugiere simplemen-
te control.

B. Céncer Superficial de Vejiga de Prondstico Intermedio Ta G1 multiple, Ta G2, T1
G1-2. Se recomienda RTU completa asociada a inmunoterapia o quimioterapia endove-
sical, s es factible de acuerdo a nimero, tamafio y ubicacion de las lesiones. Las pers-
pectivas de recidiva en pacientes de este grupo con RTU y control se han establecido en
50% en los tumores Unicos y 75% en los tumores multiples. Por este motivo se sugiere
complementar la RTU con instalaciones de quimio o inmunotergpicos, segun preferen
cias del médico tratante. En paciente con ubicaciones inaccesibles ala reseccién endos
copica completa, aconsgjamos la cistectomia parcial completa més estadificacion linfa&
tica.

C. Céancer superficia de veliga de mal prondstico. T1 G3, Tis. Tanto el cancer superfi-
cial de vejiga con infiltracion del corion y alto grado de indiferenciacién (T1 G3), como
el intragpitelial de ato grado de malignidad histoldgica (Tis), tienen altas probabilidades
de recidiva (90%) y progresion (30%). El Tis puede hallarse asociado a otro cancer s
perficia (Ta-T1) y puede manifestarse como enfermedad focal o como enfermedad di-
fusa. En este grupo de pacientes, la RTU sola es insuficiente para controlar la enferme-
dad, salvo en casos de enfermedad focal, hasta tal punto que algunos autores sugieren
cirugia radical sin intentar conservar la vejiga. Independiente del nimero de factores
prondsticos presentes, la sugerencia inicial es la reseccion transuretral (RTU) completa
de la lesion, y posterior inmunoterapia endovesical con BCG. En los casos de lesiones
multiples o Tis difuso se intenta conseguir €l efecto terapéutico con la BCG sobre las
lesiones asociadas. Este traamiento, segin estudios comparativos, ofrece mejores ex-
pectativas en el TIS, frente ala quimioterapia endovesica

Recidivas de cancer superficial de vejiga. En las recidivas del cancer superficia de veji-
gainfluyen € grado y estadio de la recidiva, el tiempo en que se produce y qué trata-
miento se realizo inicialmente, lo que hace més compleja la sistematizacion. Se conside-
ra recidiva frecuente la demostracion de neoplasia en los controles cistoscopicos a los 3
0 6 meses.

Tratamiento para el cancer infiltrante de veliga (T2 - T4)

El carcinoma infiltrante de vejiga se define como una neoplasia que compromete la capa
muscular de la vgjiga sin demostracion clinica de metastasis. Debe diferenciarse desde
el punto de vista anatomopatol dgico de los tumores T1 que son superficiales. Los carci-

nomas infiltrantes de vejiga se subdividen en infiltrantes parietales (T2 - T3a) y aquellos
gue infiltran tejidos blandos extravesicales (T3b), prostata (T44a) o pared pelviana (T4b).

El tratamiento habitual para estos estadios de cancer de vejigaesla cistoprostatovesicu-

lectomia total con eventual uretrectomia total.

Desde hace poco mas de 10 afios se han utilizado planes de poliquimioterapia neoadyu-

vante o adyuvante y mediante la combinacion de tratamientos se han intentado técnicas
de conservacion vesical, sin que hasta hoy la investigacién clinica pueda demostrar be-

neficios para algunos de estos planes sobre la cistectomia idical. Por este motivo,

cuando €l urdlogo enfrenta uno de estos casos, debe definir primero si el paciente acepta




y esté en condiciones de recibir un tratamiento quirdrgico radical o quimioterapico sis-
témico, para luego optar por la cirugia o intentar conservar la vejiga.

Seguimiento

En los pacientes con tumores superficiales o infiltrantes a los que se conservo con éxito
la vgjiga, @ seguimiento se realizara cada tres meses € primer afio y luego cada 6 meses
en caso de ausencia de enfermedad se realizard analitica rutinaria, Rx de térax, citologia
exfoliativa y uretrocistofibroscopia.

En caso de positividad 0 sospecha de los estudios anteriores se realizara un urograma
excretor y s € control demostrase la existencia de tumor se aplicarén las pautas de dia-

gnostico descritas anteriormente.

En los pacientes cistectomizados se realizaran los controles generales, TC semestral €

primer afio, y S lavejiga es ortotdpica, endoscopia para controlar la uretra.

CARCINOMA DE LA URETRA MASCUL INA

El carcinoma primitivo de la uretra masculina es una entidad poco frecuente, hasta el

punto que en la actualidad s6lo se han descrito alrededor de 600 casos 'y representa me-
nos del 1% de todos los carcinomas del aparato genitourinario en e hombre. En contra-
posicién a otras enfermedades malignas del aparato genitourinario, es mas comun en la
mujer que en e hombre.

La edad de presentacion suele oscilar entre los 50 y 70 afios, aunque algunos carcino-
mas se han encontrado en edades més tempranas.

El tipo anatomopatol 6gico mas comun de carcinoma uretral es €l carcinoma escamoso,
por encima del 80%, siguiéndole € transicional, (15 %,) y con menor frecuencia los
adenocarcinomas y el melanoma. Los tres primeros se asientan sobre todo en la uretra
bulbomembranosa. Los melanomas se dan en e meato uretra y en la fosa navicular.

Etiopatogenia
La etiologia de los carcinomas de la uretra es desconocida, aungque existen diversos

condicionamientos muy importantes, como la radiacion crénica, las infecciones verg-
reas, |os antecedentes traumaticos y sobre todo las enfermedades estendticas. Cuaquiera
de estas causas generaria un estado de irritacion cronica y podria desencadenar una
metaplasia escamosa, punto de partida del carcinoma. Sin embargo, la disociacion exis-
tente entre el nimero de carcinomas uretrales y de estenosis, infecciones o traumatis-
mos, hace pensar que otros factores, aparte de éstos, debenjugar algin otro papd en la
génesis del carcinoma uretral.

El carcinoma de uretra prostatica se asocia a menudo con tumores histolégicos iguales a
los de vejiga de modo que se originaria aisladamente a partir del epitelio de transicién
gue recubre los ductos prostéticos, por 1o que su etiologia estaria relacionada a la de las
neoplasias uroteliales.

Clinica

Los signos y sintomas del carcinoma uretral son los de una obstruccion del tracto uri-
nario inferior y a menudo indistinguible de los propios de una estenosis o los de un
flemén uretral.

Debe sospecharse la existencia de un carcinoma cuando se produce una estenosis répi-
damente recurrente o aparece un excesivo sangrado tras realizar una dilatacion uretral.
En la region bulbo- membranosa y peneana los sintomas més comunes incluyen obstruc-



cion 47%; masa palpable 40%; absceso periuretral 30%; fistula 20%; exudacion ure-
tral 20%; uretrorragia, dolor, hemospermia, priapismo y retencion urinaria 10%.

Diagnostico

El diagndstico definitivo se establece mediante la clinica, la uretrografia, la uretrosco-
pia, y definitivamente mediante biopsia.

La uretrografia define la localizacion y extension del tumor y permite observar imége-
nes lacunares, ulceraciones, rigidez de la zona afectaday s existe o no fistulizacion.

La visién endoscépica de un tejido necrdtico y friable en uretra hace sospechar el carci-
nomay requiere biopsia.

L os carcinomas de uretra prostética se manifiestan por hematuriay sintomas de prosta-
tismo.

Las metéstasi s 6seas son predominantemente liticas més que bl asticas.

Estadificacion
La clasificacion utilizada es la propuesta por Ray en 1977, una modificacion de la cua
se expone en la siguiente tabla, adaptandola al sistemade TNM.

Estadio Localizacion Tamafio TNM
del Tumor

0 Limitado ala mucosa TisNOMO
A En lalamina propia T1NOMO
B No sobrepasa e cuerpo esponjoso 0 limitado | <3cm. T2 NO MO
alaprostata >3 cm. T3 NO MO
C Sobrepasa €l cuerpo esponjoso con extension a los T4 NO MO
cuerpos cavernosos, musculo, fascia, piel
D Metastasis regionales Cualquier N

Metastasis a distancia Cualquier M

Medios para efectuar |a estadificacion

La estadificacion correcta requiere de una exploracion fisica, uretrografia, uretrocistos-
copia, citologia uretral obtenida por lavado, biopsia de adenopatia inguinal y estudio
histol 6gico de mucosa uretral efectuado mediante biopsia fria. EI TC abdominal permite
evauar la extension pélvica y abdomina de la enfermedad, y la gammagrafia osea s
existen metastasis.

Tratamiento
El tratamiento del carcinoma uretral del varon es casi exclusivamente quirargico. El
plan de tratamiento dependera de la localizacion anatdmica del tumor, de su estadio y de
laexistencia 0 no de lesiones metastasicas.
a) Cirugia
a. Carcinoma de uretra anterior, 0 uretra peneana. Para los tumores de uretra
anterior limitados a la mucosa (raros, estadios A, T1) podra ser factible la
uretrectomia segmentaria. Para los tumores de uretra anterior (estadios B-C,
T2-T4) habitualmente < indica la penectomia parcial o total con uretrosto-
mia perineal. La afectacion ganglionar ocurre aproximadamente en el 50%
de los pacientes. La linfadenectomia inguinal, uni o bilitaral, esté indicada
cuando se demuestra la afectacion ganglionar tumoral.
b. Carcinoma de uretra prostatica. Los estadios A, T1: se controlan con re-
seccion transuretral. Los estadios avanzados se controlan con cistoprostatec-
tomia radical, incluyendo la uretra.



b) Quimioterapia: Considerando las variaciones histologicas de los diferentes segmentos
de la uretra, los agentes quimioterapicos y sus combinaciones pueden tener e mismo
efecto sobre los tumores de la uretra, puesto que son también de células transicionales.
De la misma manera los quimioterapicos activos frente al carcinoma epidermoide de
pene pueden también serlo para aquellos tumores de estirpe escamosa. Dado o infre-
cuente de esta patologia, no existen protocol os definidos.

CANCER DE TESTICULO

Las neoplasias testiculares representan la causa mas importante de crecimierto firme e
indoloro del testiculo; se presentan en 2 de cada 100.000 hombres, con una incidencia
mayor entre los 15 y los 34 afios. Los tumores testiculares representan un grupo hetero-
géneo de neoplasias de las cuales e 95% se originan en las células germinaes (TCG =
tumores de células germinales). Casi todos son malignos. Los de las células de Sertoli,
de Leydig, o de ambas, son poco frecuentes y casi siempre benignos en comparacion
con las que se originan en las células germinales.

Etiologia.
La causa de las neoplasias testiculares es desconocida. La criptorquidia se acomparia de

un incremento de 10 a 40 veces del riesgo de aparicion de neoplasias en € testiculo no
descendido. Los testicul os criptorquidicos intraabdominales presentan mayor riesgo que
los testiculos inguinales. Algunos sindromes (disgenesia testicular, sindrome de Kline-
felter) se relacionan con mayor frecuencia de cancer testicular. El riesgo de neoplasia
aumenta en los hermanos de pacientes con cancer testicular, o que sugiere la existencia
de factores genéticos cuando menos coadyuvantes En un 2% de los varones con TCG
aparece un nuevo tumor primario en €l otro testiculo.

Clasificacion.

Los TCG originados en células primitivas pueden ser :

Seminomatosos (cuando estas células se diferencian en lineas gonadales) EI seminoma

constituye e 50% de todos los TCG, |la mediana de |a edad afectada es el cuarto decenio

de laviday, en general, tiene una evolucion clinica insidiosa

NoO seminomatosos. Estos ultimos son los més frecuentes en e tercer decenio de la vida

y pueden mostrar todo el espectro de la diferenciacion celular embrionariay del adulto.

Dentro de los tumores no seminomatosos tenemos :

- Hl coriocarcinoma, formado por citotrofoblastos y sincitiotrofoblastos, corresponde
a una diferenciacion trofoblastica maligna y se acompafia de una elevada secrecion
de gonadotropina coriénica humana (hCG).

- El tumor de saco vitelino es la contrapartida maligna del saco vitelino fetal y se
acomparia de secrecion de |+ fetoproteina (AFP).

- El carcinoma embrionario puro puede secretar AFP, hCG, o ambas sustancias;

- El teratoma esta formado por céulas de tipo somético procedentes de dos 0 mas
hojas germinales (ectodermo, mesodermo o endodermo).

Cada una de estas variedades histologicas puede presentarse en forma aidada o combi-

nada con otras (Ej., teratocarcinoma).

Clinica.
La aparicién de una masa testicular indolora debe hacernos descartar una neoplasia tes-
ticular. Es més frecuente que los pacientes consulten por molestias o inflamacion testi-



cular que se suelen confundir con epididimitis u orquitis. En caso de tratarse de un tw-
mor, estos procesos inflamatorios se hacen persistentes a pesar del tratamiento antibi 6ti-
co. Las metéstasis retoperitoneales producen con frecuencia dolores abdominales y en
especial lumbares, que deben distinguirse del dolor debido a procesos muscul oesquelé-
ticos.

Son poco frecuentes los sintomas como la disnea, tos o hemoptisis, secundarios a me-
tastasis pulmonares. Los pacientes que tienen niveles elevados de hCG consultan a ve-
ces por ginecomastia. Muchos de estos tumores no seminomatosos pueden llamar la
atencion, debido a su capacidad de sintetizar esteroides, con la consecuentes alteracio-
nes endocrinas que ello acarrearia.

Diagnostico

Anamnesis : Raza, edad, y habitos de vida serviran a médico para orientarse. Antece-
dentes de criptorquidia, disgenesia testicular, feminizacion, sindrome de Klinefelter,
historia previa e historia familiar de cancer testicular son también importantes. Se deben
precisar las caracteristicas y evolucién cronoldgica de los sintomas del paciente.
Exploracion fisica : papacién precisa del contenido escrotal para establecer con clari-
dad la relacion entre los testiculos y las estructuras extratesticulares, incluyendo e epi-
didimo. Es fundamental realizar una prueba de transiluminacion del tumor. Esta manio-
bra permitira diferenciar €l hidrocele de otras |esiones que cursan con una mayor proba
bilidad de ser malignas En general, toda masa escrotal que no translumina debe ser
considerada una neoplasia hasta que se demuestre lo contrario. Se deben investigar la
presencia de masas abdominaes y de adenopatias supraclaviculares.

Exploraciones complementarias : Se debe realizar una ecogr afia testicular y determi-
naciones de mar cadorestumorales [ hCG, |+ fetoproteina (AFP), deshidrogenasa lacti-
ca (LDH)] antes del tratamiento inicial. Las elevaciones significativas de hCG o AFP
son esencialmente diagnosticas de cancer. Sin embargo, dado que todos los pacientes
con seminomay la mayoria de aguellos con lesiones no seminomatosas incipientes pre-
sentan niveles normales de estos marcadores, la obtencion de resultados normales no
justifica la interrupcion del proceso de diagnéstico. La radiografia de térax y la TC ab-
dominal (valora adenopatias retroperitoneales), son Utiles para completar el diagndstico
de extension.

Marcadores tumorales : Aproximadamente el 70% de los pacientes que consultan con
un TCG no seminomatoso diseminado tienen concentraciones elevadas de AFP, hCG, o
de ambas. Si bien la concentracién de hCG puede estar elevada en los pacientes con
seminomas y con tumores no seminomatosos, la AFP se eleva solamente en los pacien
tes con tumores no seminomatosos. El hallazgo de un nivel elevado de AFP en un pa-
ciente con un tumor exclusivamente seminomatoso indica que existe un componente no
seminomatoso oculto. Estos dos marcadores deben analizarse seriadamente durante y
después del tratamiento. Si se observa que cuaquiera de estos marcadores, o los dos,
vuelven a elevarse 0 no descienden de acuerdo con lo previsto, hay que pensar en la
persistencia o en larecidiva del tumor.

Tratamiento.
Depende del tipo histologico y del estadio (Tablall) :

Tumores no seminomatosos en estadio | .

El tratamiento de eleccion es la orquidectomia. Si después de la cirugia las radiografias
y la exploracién fisica no demuestran indicios del tumor, y las concentraciones de AFP
y hCG son normales o se estdn normaizando, se plantea la disyuntiva de realizar un



seguimiento inicialmente sin ningun intervencionismo, o bien realizar una diseccion de
los ganglios linfaticos retroperitoneales (DGLRP) procurando respetar 10s nervios, para
evitar problemas de eyaculacion retrograday esterilidad.

Para decidir entre la vigilancia y DGLRP debemos considerar |a anatomia patoldgica
del tumor primario. Si ho se encuentran indicios histolégicos de invasion linfatica o
vascular y € tumor esta circunscrito a testiculo (T1), cualquier opcién terapéutica es
razonable,

S existe invasion linfética o vascular, o S € tumor se extiende a la tunica, d cordon
espermatico 0 al escroto (de T2 a T4), no debe proponerse la vigilancia smple. Cual-
quier método deberia asegurar una curacién de mas del 95% de |os pacientes.
Laobservacion periddica es otra aternativa para 1os tumores en estadio | cuando no se
encuentra invasion linfética/vascular y € tumor primario esta clasificado como T1. El
seguimiento cuidadoso consiste en realizar periodicamente radiografias de torax, explo-
racion fisica, TC abdominal y determinacion de marcadores tumorales. La mediana de
aparicion de unarecidiva es de unos 7 meses, siendo raras las recidivas tardias (pasados
2 anos). El 70 a 80% de los pacientes que no sufren recidivas no necesitan ningln tra-
tamiento después de la orquidectomia.

TCG no seminomatosos en estadio 1.

A los pacientes con adenopatias retroperitoneales circunscritas a mismo lado del tumor
(con ganglios que suelen tener 3 cm 0 mas de didmetro ) se les somete generalmente con
una DGLRP modificada. Dependiendo de la extension del proceso tumoral, |as posibili-
dades terapéuticas después de la intervencion son: la vigilancia o bien la administracion
de varios ciclos de quimioterapia coadyuvante.

La vigilancia se aplica a pacientes con metastasis resecadas "peguefias’ (todos los gan
glios con metastasis tumorales son de 2cm 0 menos de didmetro maximo y hay menos
de 6 ganglios afectados), mientras que la quimioterapia coadyuvante se reserva a pa-
cientes con metéstasis resecadas "grandes’ (méas de 6 ganglios afectados con > 2 cm de
didmetro maximo, o presencia de extersién extraganglionar del tumor).

Seminomas en estadios| y 1.

La orguiectomiainguinal seguido de radioterapia retroperitoneal cura a 98% aproxima-
damente de los pacientes con un seminoma en estadio |. Alrededor de un 2% de los pa-
cientes tendra una recidiva supradiafragmatica o generalizada del tumor. Se ha propues-
to vigilar a estos pacientes y se ha demostrado en estudios que existe una probabilidad
de recidiva dd 15%. La mediana de aparicién de lamisma es de 12 a 15 meses, y durar+
te la vigilancia (> 5 afios) puede haber recidivas tardias con mayor frecuencia que los
tumores no seminomatosos. La afeccion retroperitoneal no voluminosa (estadios 1A 'y
[1B) se trata también con radioterapia solamente. El porcentaje de paciente que consigue
una supervivencia libre de recidiva teniendo masas retroperitoneales < 5 cm es de dre-
dedor del 90%.

TCG avanzados.

Independiente de su histologia, los pacientes con TCG en estadios IIC y 111 se les trata
con quimioterapia (bleomicina, cisplatino, etopésido). La respuesta completa a la qui-
mioterapia (desaparicion total de los signos clinicos del tumor en la exploracion fisica,
junto con la normalizacion de los niveles séricos de AFP y hCG durante 1 mes 0 més)
aparece solamente alrededor del 60% de los pacientes, en tanto que otro 10 a 20% queda
libre de la enfermedad extirpando quirdrgicamente todas las localizaciones residuales



del tumor. Los efectos toxicos son considerables e incluyen : nauseas y vomitos, caida
del cabello, mielodepresion y toxicidad pulmonar en un 5%.

Finalizada la quimioterapia, la reseccion de las metéstasis residuales es una parte eser-
cia del tratamiento.

Quimioterapia de rescate. Un 20 a 30% de los pacientes con TCG no logran una res-
puesta completa duradera con la quimioterapia inicial. El tratamiento de segunda linea
consiste en una combinacion de cisplatino, ifosfamida y vincristina (VelP) consigue
respuestas compl etas duraderas en un 25% de los pacientes..

Fertilidad. La infertilidad es una secuela importante del tratamiento de pacientes con
TCG. Al menos un 50% de estos pacientes presentan azospermia u oligospermia duran-
te el diagndstico.

Tablall. Estadigje de los TCG.
Estadio Clinico | Extensién del proceso

Circunscrito al testiculo

| T1: sininvasion vascular/linfatica

T,—T4: existencia de invasi6n vascul ar/linfatica

El tumor ha alcanzado los ganglios linféticos retroperitoneal es (regional es).

[1A: ganglios linfaticos? 2cm

[ [1B: ganglioslinféticosde2— 5 cm

[11C: ganglios linféticos ? 5 cm

Il El proceso ha rebasado €l retroperitoneo y afecta a los ganglios o las visceras
supradiafragméticas (metéastasis a distancia).

CANCER DE PENE

Epidemiologia.

El cancer de pene es una neoplasia de origen dermatol gico que comprende del 2 al 5%
de los tumores urogenitales. La incidencia del mismo varia en relacion con hébitos cul-
turales e higiénicos, pudiendo en algunos paises llegar hasta € 10-12% de las patologias
malignas masculinas. Lamayor incidencia se da alrededor de los 50 afios.

Etiopatogenia.
Se cree que existe una relacion directa entre este tumor y factores irritativos,

carcinogenéticos no identificados, presentes en el esmegma. Esto explicaria € riesgo
aumentado en poblaciones con malos habitos de higiene. Se ha observado también una
importante disminucion de su incidencia en hombres circuncidados en e periodo
perinatal, no obteniéndose los mismos resultados en aguellos en quienes €
procedimiento se realizd a partir de la adolescencia. Es dudosa la relacion entre el
Herpes Genital, enfermedades venéreas y este tumor. Hay estudios que parecen sugerir
laexistenciade cierta asociacion con lainfeccién por virus del papiloma humano.

Anatomia Patol6gica

El 96% de estos tumores son de estirpe epitelial (escamosos). Con menor frecuencia se
diagnostican basocelulares, melanomas, sarcoma de Kaposi o infiltraciones secundarias
aleucemias o linfomas.

Es importante e conocimiento de Lesiones Preneoplasicas, que obligan a tomar actitu-
des terapéuticas mas agresivas:

- Leucoplasia: lesién blangquecina.




- Eritroplasia de Queyrat : lesion sobreelevada, rojiza, aterciopelada, puede ser dolorosa.
Su histologia muestra desorganizacion celular y maltiples mitosis. Indice de maligniza-
cion del 10-20%.

- Enfermedad de Bowen: placa rojiza.

- Balanitis Xerdtica Obliterante: lesion que compromete € meato uretral, provocando
estenosis del mismo, con atrofia, fibrosis y/o ulceracion.

- Tumor _de Buschke-Lowenstein: lesién verrugosa, histoldgicamente benigna con terr
dencia al crecimierto en superficie. En ocasiones puede extenderse a estructuras adya-
centes. Por su gran tendencia a la recidiva local muchos autores la consideran de com-
portamiento maligno, pese a no ser infiltrante.

M anifestaciones clinicas.

Se presenta como una lesion visible y palpable, ulcerosa y/o vegetante que puede en
ocasiones acompanarse de dolor. En su evolucion la enfermedad se acompaiia de ade-
nopatias inguinales uni o bilaterales, que pueden progresar presentando signos de in
feccion, ulceracidon y fendmenos compresivos que producirian linfedema de miembros
inferiores.

Tratamiento.

Habitualmente se realiza en un primer momento €l tratamiento del tumor primario. La
infeccidn que acomparia frecuentemente a estos tumores condiciona la aparicion de pro-
cesos inflamatorios en los ganglios regionales que pueden confundir al observador. La
sospecha semiol 6gica de la existencia de adenopatias obliga a la terapéutica antibidtica
intensiva, durante 46 semanas, previo a tratamiento definitivo del componente gan
glionar.

- Tumor Primario (T)

- Tis: si esta localizado en prepucio se recomienda postectomia amplia. En
caso de localizarse en glande se realizara glandectomia.

- T1:. Si esthd ubicado en glande se realiza glandectomia, pero de tener otra
localizacion debe realizarse amputacion parcial.

- T2: Amputacion parcial cualquiera que sea su localizacion.

- T3: Amputacion parcial o total de acuerdo al pene residual. En todos estos
casos debe realizarse biopsia por congelecion de los bordes de seccién
quirdrgicos.

- T4: Amputacion total con o sin emasculacion, de acuerdo a requerimientos
técnicos y/o consulta con el paciente.

- Tratamiento del Componente Ganglionar (N). Finalizado €l tratamiento antibidtico se
evalla e compromiso ganglionar con la exploracion fisicay TAC de abdomen y pelvis.
De persistir adenopatias regionales, se proponen |as siguientes pautas :

TisT1-T2

N (-): Tanto en e caso en que los ganglios hubieran sido negativos desde € ini-

cio 0 bien se hubiesen negativizado con e tratamiento antibidtico se indica con

trol cada 3 meses (clinicoy TAC)

N (+): Pueden encontrarse las siguientes situaciones. N1 (adenopatia Unica in-

guina superficial) o bien N2 (mdltiples uni o bilaterales, siempre superficiales).

En todos estos casos, la conducta consiste en realizar una linfadenectomia ingui-

nal superficial con biopsia por congelacion. Si la misma fuese negativa se dara

por terminado € procedimiento, s fuera positiva, se continuard con e vacia-
miento ganglionar iliaco. En caso de presentar adenopatias bilaterales se sugiere
larealizacion de linfadenectomia diferidas.




T3-T4. En general estos tumores se encuentran acompariados de adenopatias inguinales.
Cualquiera sean €ellas, se indica una linfadenectomia inguinal e iliaca consecutiva, @-
menzando por la regidn inguinal més comprometida.

N3 (cualquier T).Con frecuencia las adenopatias configuran masas fijas, adheridas a
planos profundos que pueden o no estar infectadas y/o ulceradas. Se definen asi dos
Situaciones:

- Masa Fija No Complicada: se deberéa realizar una linfadenectomia inguinal e
iliaca. Si € espécimen obtenido demostrase méargenes de seguridad confia-
bles se plantea la posibilidad de redlizar radioterapia postoperatoria. Si no
fuera posible una adecuada reseccidn, se considerara la posibilidad de qui-
mioterapia.

- Masa Fija Complicada: dado que las posibilidades quirdrgicas de reseccion
completa son inexistentes, debe contemplarse la posibilidad de una toilette
quirdrgica para evitar €l riesgo de una complicacion vascular, después de la
cua se evaluaralaadministracion de quimioterapia.

Tratamiento de la Enfermedad Diseminada (M). En genera e cancer de pene es un
tumor de evolucion locorregional, siendo rara la diseminacion a distancia. En caso de
exigtir, debera priorizarse €l tratamiento del T, segun las pautas previas. A posteriori se
evaluara la condicion del N. En caso de ser una Masa Fija Complicada, se redizara la
toilette quirdrgica previa a tratamiento quimioterapico. Si la masa no se encontrara
complicada, se obviarala linfadenectomia para realizar quimioterapia.

Tablalll. Estadificacion del cancer de pene

T Tx tumor primario cuyas caracteristicas no pueden ser determinadas
To sinevidenciadel tumor primario.
Tis carcinomain situ
Ta carcinomano invasor
T1 compromiso del conectivo subepitelial
T2 compromiso del cuerpo cavernoso 0 espon;joso
T3 infiltrauretra o préstata
T4 infiltra otras estructuras adyacentes
N NO ausenciade compromiso ganglionar
N1 ganglioinguinal Unico superficial
N2 gangliosinguinales maltiples, uni o bilaterales, superficiales.
N3 gangliosinguinales profundos y/o pelvianos, uni o bilaterales.
M MO ausencia de enfermedad a distancia
M1 diseminacion a érganos distantes

CANCER DE PROSTATA

Epidemiologia

El cancer de la prostata constituye la neoplasia mas diagnosticada a partir de los 50 afios
y continlia siendo la segunda causa de muerte por cancer. En Estados Unidos se de-
tectan 200.000 casos nuevos de cancer de prostata a afio, de los cuales un 30% afectan
avarones de 50 afios de edad y un 75% alos de 70 afios. Sin embargo, la frecuencia de
tumores con relevancia clinica es mucho menor, solo se manifiesta en un 510% de la
poblacion masculina mayor de 50 afios.

Un 70% crecen en la zona periférica de la glandula prostética, 15-20% en la zona cen
tral y 10-15% en la zona transicional, y la mayoria son multicéntricos.




El carcinoma de prostata es predominantemente un tumor gue se presenta en hombres
mayores, frecuentemente responde a tratamiento aln cuando esta generalizado y puede
curarse cuando esta localizado. La tasa de crecimiento tumora varia de muy lenta a
moderadamente rapiday algunos pacientes tienen una supervivencia prolongada incluso
después de que el cancer ha producido metéstasis a distancia.

La edad media para € diagndstico es de 72 afios. Por ello, muchos pacientes, especial-
mente aquellos con tumor localizado, pueden morir de otras enfermedades sin jamés
haber padecido ningunaincapacidad significativa proveniente de su cancer.

Anatomia Patolégica

Mas del 95% de los canceres primarios de la prostata son adenocarcinomas. En general,
el grado de diferenciacion tumoral y la anormalidad del comportamiento histoldgico de
crecimiento estan directamente relacionados con la probabilidad de metéstasis y con la
muerte,

El méodo mas empleado de estudio citohistoldgico del carcinoma prostético es la pun-
tuacién de Gleason (Tabla IV), que asigna 2 grados a cada &rea tumoral basandose en
los patrones principal y secundario de la diferenciacion glandular del area estudiada. La
puntuacion de Gleason corresponde a los casos bien diferenciados para Gleason 2-4,
moderamente diferenciados en los Gleason 57, y pobremente diferenciados para los
Gleason 8-10.

Diagnostico

A pesar de la ata incidencia de cancer de la prostata, todavia existe controversia en
cuanto al significado de los exdmenes de deteccion, la evaluacion més apropiada para su
clasificacion en estadios y €l tratamiento Optimo para cada estadio de la enfermedad

No existen suficientes datos para demostrar que el screening del cancer de prostata por
medio del tacto rectal y de la determinacion de PSA reduzca la mortalidad. Lo que si se
ha demostrado es que estos métodos de screening son capaces de detectar algunos can
ceres que nunca habrian causado problemas de importancia. Este hecho conduce aun
sobretratamiento de esta enfermedad por medio de cirugia y/o radioterapia, que pueden
derivar en graves secuelas como la disfuncién erectil y laincontinencia urinaria

Tratamiento

La decision del tratamiento dependera de varios factores a considerar, como el estadio
clinico, factores prondsticos y expectativa de vida del paciente. En general se considera
una conducta curativa cuando la expectativa de vida es mayor a los 10 afios. Los inten
tos curativos incluyen la prostatectomia radical y la radioterapia.

Cancer de Prostata Localizado. Se consideran canceres de prostata | ocalizados los tumo-
resen estadios T1 0 T2, esto es, el tumor se halla confinado dentro de la glandula pros-
tatica, sSin metastasis ganglionares ni en otros organos. Las opciones ante un cancer de
préstata localizado son las siguientes:
1.- Vigilancia expectante. Es una opcion aceptable al igual que las intervenciones cura
tivas, y que debe, por lo tanto, ser explicada como opcion a los pacientes, en particular,
en aquellos pacientes con edades avanzadas mayores de 74 afios, 0 algo més jovenes
incluso, s tienen:

- Tumores de peguefio volumen,

- Bien diferenciados ( Gleason 2 a 4),

- Niveles de PSA menores de 10 ng/ml.




- 'Y en especia cuando padezcan otras patologias serias que puedan conllevar
una corta esperanza de vida.
Esos pacientes pueden ser revisados periodicamente, midiendo los niveles de PSA 'y
tacto rectal.
2.- Tratamiento activo. Se recomienda ofrecer a los pacientes con cancer de prostata en
estadio clinico localizado en los que su esperanza de vida sea al menos de 10 afios. No
hay evidencia suficiente para concluir que una de las opciones con intencion curativa, la
cirugia o la radioterapia, es megior que la otra a efectos de mejora en la supervivencia
global o en la supervivencia especifica por cancer de prostata. Las opciones son :
- Prostatectomia Radical : La cirugia parece tener resultados algo mejores en
cuanto a supervivencia pero, por otro lado, suele presentar una mayor frecuencia
de algunas complicaciones como laincontinencia urinaria o la impotencia. Dado
que solo e propio paciente es capaz de saber qué importancia pueden tener esos
efectos en su calidad de vida y circunstancias personales, es importante que se
informe al paciente de los posibles riesgos de efectos secundarios
- Radioterapia : Hay evidencia de buena calidad, proveniente de ensayos clinicos
aleatorios, gque encuentran gue la radioterapia externa conformada produce me-
nos efectos secundarios que la radioterapia convencional. Play evidencia prove-
niente de ensayos clinicos aleatorios que muestra que mayores dosis de radiote-
rapia estén asociados a mejoras en el control tumoral y en algunos casos, como
el de los tumores de Gleason de 8 a 10 o con niveles de PSA superiores a 10
ng/ml, con una mejora en la supervivencia. Dado que estudios observacionales
han encontrado que la frecuencia de efectos secundarios aumenta con la dosis
parece razonable limitar el uso de las dosis mas altas a | os pacientes con Gleason
y PSA dtos.
- Braquiterapia con implantes permanentes 6 temporal es.

Céancer_de Prostata Avanzado

CANCER DE PROSTATA LOCALMENTE AVANZADO. Se considera asi cuando €
tumor clinica o radiolégicamente ha rebasado la cépsula prostética o existe afectacion
de las vesiculas seminales, sin que haya evidencia de adenopatias y/o metastasis (esta-
dio T3 - 4 NOMO), o bien cuando tras prostatectomia radical, en €l estudio anatomopato-
I6gico se objetive infiltracion del érea periprostética, vesiculas seminaes o afectacion
de ganglios (estadio pT 34, N 0-2). Las opciones que tenemos ante un paciente con
cancer de prostata localmente avanzado son:

1.- Vigilancia expectante

2.- Tratamiento activo:
- Radioterapia con o sin Terapia hormorel. La terapia més adecuada es la radio-
terapia externa. Mientras no se publiquen resultados solidos sobre € beneficio
de lairradiacion de la pelvis menor en pacientes de alto riesgo la indicacion de
irradiacion pélvica (PTV 1V), 46 Gy 200cGy sesion se realizara a pacientes con
enfermedad loco - regional avanzada T3-4y N1. Laterapiahormona “ de novo’
0 adyuvante estaria indicada en grupos de enfermedad local con alto riesgo y a
grupos de enfermedad loco - regional avanzada, T3-4 y N1. El tratamiento seria
el bloqueo androgénico completo 2 meses antes de iniciar la radioterapia y con
comitante con la misma. Se continuaria con tratamiento adyuvante y la duracion
razonable serian 12 meses
- Prostatectomia radical con o sin Terapia hormonal. La prostatectomia radical
con intencion curativa solo estaria indicada en estadio clinico T3aNOMO y : a)



Biopsia de vesiculas seminales y estudio de extension negativos, b) Factores de
buen prondstico asociados (PSA menor de 10 y Gleason menor de 7) y ¢) Linfa
denectomia iliobturatriz bilateral previa a la cirugia con biopsia intraoperatoria
negativa. Tras la realizacion de una prostatectomia radical la indicacion de &
dioterapia adyuvante se estableceria en |os casos de alto riesgo de recidiva local.

- Terapiahormonal sola.

CANCER DE PROSTATA DISEMINADO. El cancer de prostata diseminado, se carac-
teriza por la infiltracion de organos vecinos (estadio T4) y/o afectacion de ganglios y
metéstasis a estructuras |gjanas a la prostata (estadios N1 o superior, M1 o superior). En
un paciente con carcinoma prostatico diseminado como opciones iniciales de tratamien
to podemos resumir las siguientes :

1. Observacion.

2. Castracion.

3. Blogueo androgénico completo.

4. Antiandr6genos como monoterapia.

A. Tratamiento hormonal intermiterte.
B. Tratamiento secuencial.

La evidencia disponible, procedente del metaanalisis de ensayos clinicos aleatorios, no
encuentra diferencias significativas que favorezcan € uso del bloqueo androgénico
maximo frente a la castracion quirdrgica u hormonal aislada. Basandonos en la eviden
cia proveniente de metaanalisis de ensayos clinicos a eatorizados, se puede afirmar que
tanto la orquidectomia como los andogos de la LHRH tienen similares resultados en 1o
referente a supervivencia de los pacientes y en lo referente a tiempo de permanencia
libre de progresion de la enfermedad. No parece tampoco haber diferencias significati-
vas de resultados de distintos andlogos de la LHRH entre si, aunque no hay ensayos
clinicos que hayan realizado comparaciones directas entre el os.
Complicaciones quiruargicas. Las complicaciones de una prostatectomia radical pue-
den incluir incontinencia urinaria, estenosis uretral, impotenciay la morbilidad inheren
tea uso de anestesiageneral y de un procedimiento quirdrgico principal. La prostatec-
tomia radical podria también causar incontinencia fecal, y la incidencia varia depen
diendo del método quirurgico.
Complicaciones de la radioterapia. La radioterapia definitiva de haz externo puede
dar lugar a cistitis aguda, proctitisy a veces enteritis. Generalmente, estas enfermedades
son reversibles pero pueden ser cronicas aungue rara vez requieren intervencion quir(r-
gica. La potencia, a corto plazo, se preserva con radioterapia en la mayoria de |0s casos,
pero puede disminuir con el transcurso del tiempo.
Complicaciones de la terapia hormonal. Entre bs desventgjas de la orguidectomia
bilateral estan los efectos psicoldgicos, lapérdida de la libido, la aparicion de impoten
cia, de osteoporosis, de rubor y de sofocos. Los estrogenos pueden causar pérdida de la
libido e impotencia. La ginecomastia se puede prevenir s se utilizan dosis bajas; sin
embargo, los estrégenos se usan rara vez en la actualidad a causa de la frecuencia de
presentacion de efectos secundarios graves como e infarto del miocardio, accidente
cerebrovascular y embolia pulmonar. Los agonistas LHRH como la leuprolida, gosere-
linay buserelina puden hacer disminuir la testosterona a indices de castracion. Causan
impotencia, sofocos, ruboracion y pérdida de la libido. Las reacciones de exacerbacion
del tumor pueden ocurrir transitoriamente pero se pueden prevenir con antiandrégenos o
con estrégenos a corto plazo a dosis bajas por varias semanas. La flutamida, antiandro-
geno puro, puede causar diarrea, sensibilidad de las mamas y ndusess. Existen casos de
toxicidad morta y no mortal del higado. El uso de ketoconazol a largo plazo puede re-




sultar en impotencia, prurito, cambios en las ufias e insuficiencia suprarrenal. La amino-
glutetimida cominmente causa sedacion y erupciones de la pil.

Pronostico

La supervivencia del paciente con carcinoma de prostata esta relacionada con la exten
sion del tumor. Cuando e cancer se limita a la glandula prostética, se puede anticipar
una supervivencia promedio de mas de 5 afios. Generalmente, l0s pacientes con cancer
local avanzado no son curables, y una fraccion sustancial de ellos morird a causa del
tumor, aunque €l promedio de supervivencia puede ser de hasta 5 afios. Cuando el can-
cer de prostata se ha propagado a 6rganos distantes, el tratamiento actual no es curativo.
La supervivencia promedio es ordinariamente de 1 a 3 afos, y la mayoria de estos pa-
cientes morira de cancer de prostata. Sin embargo, se pueden dar casos en los que €
curso clinicos indoloros y el enfermo vive muchos afios

Otros factores que afectan el prondstico de pacientes con cancer de prostata, que pue-
den ser Utiles a tomar decisiones terapéuticas, incluyen el grado histolégico del tumor,
la edad del paciente, la coexistencia de otras enfermedades y la concentracion del anti-
geno prostatico especifico (PSA,)

Tabla V. Clasificacion TNM del cancer de prostata

Tumor primario (T)

TX: Tumor primario no puede ser evaluado

TO: No hay prueba de tumor primario

T1: Tumor clinicamente no aparente, no palpable ni visible mediante imagenes

T1a Descubrimiento histolégico incidental del tumor en=5% del tejido resecado
T1b: Descubrimiento histol6gico incidental del tumor en >5% del tejido resecado
T1c: Tumor identificado por biopsia de aguja (por ejemplo, a causa de PSA elevada)
T2: Tumor confinado dentro de la préstate’

T2a: El tumor afecta 50% de un I6bulo 0 menos

T2b: El tumor afecta >50% de un I6bulo pero no ambos |ébulos

T2c: El tumor afecta ambos |6bulos

T3: El tumor se extiende através de la capsula prostética®

T3a: Extension extracapsular (unilateral o bilateral)

T3b: El tumor invade la(s) vesicula(s) seminal (es)

T4: El tumor esta fijo o invade estructuras adyacentes distintas a las vesiculas seminales: el cuello de la
vejiga, el esfinter externo, el recto, los musculos elevadores o lapared de la pelvis
Ganglioslinféaticos regionales (N)

Los ganglios linféticos regionales son |os ganglios de |a pelvis misma, que esencialmente son los ganglios
pélvicos debajo de la bifurcacion de las arterias iliacas comunes.

NX: Ganglios linfaticos regionales no fueron evaluados

NO: No existe metéstasis ganglionar linfatica regional

N1: Metastasis en gangli o(s) linfético(s) regional (es)

Metéstasis a distancia (M)

MX: Metéstasis a distancia que no puede ser evaluada (no evaluada por modalidad alguna)
MO: No hay metéstasis a distancia

M1: Metastasis adistancia

M1a Ganglio(s) linfético(s) no regional (es)

M1b: Hueso(s)

M1c: Otro(s) sitio(s) con enfermedad ésea o sin esta

Grado histopatol 6gico (G)

GX: El grado no puede evaluarse

2 El tumor que se encuentra en uno o ambos | 6bul os mediante biopsia con aguja, pero que no es palpable
o confiablemente visible por imagenes de resonancia magnética es clasificado como T1c.

3 Invasion al 4pice prosttico o a (pero no méas alld) la capsula prostética no esta clasficada como T3,
perosi como T2.

* Cuando més de un lugar de metéstasis esta presente se usa la categoria mas adelantada (pM1c)




G1: Bien diferenciado (anaplasia leve) (Gleason 2-4)
G2: Diferenciado moderadamente (anaplasia moderada) (Gleason 5-6)
G3-4: Diferenciado precariamente o no diferenciado (anaplasia marcada) (Gleason 7-10)

Agrupacion por estadios
Estadio |

T1a, NO, MO, G1

Estadio Il

T1la, NO, MO, G2-4

T1b, NO, MO, cualquier G

T1c, NO, MO, cualquier G

T1, NO, MO, cualquier G

T2, NO, MO, cualquier G

Estadio 11

T3, NO, MO, cualquier G

Estadio IV

T4, NO, MO, cualquier G
Cuaquier T, N1, MO, cuaquier G
Cualquier T, cualquier N, M1, cualquier G

CONCLUSIONES

1.- El adenocarcinoma renal es de dificil diagnéstico en etapas precoces. Sus sintomas
son inespecificos y con frecuencia pueden confundirse con otras patologias. El trata-
miento basico eslacirugia

2.-El cancer de vejiga es el segundo cancer urogenital en frecuencia absoluta. Esté es-
trechamente relacionado con la exposicion a agentes carcindgenos en el ambito laboral.
Dichos agentes cancerigenos actlian sobre el urotelio en toda su extension, desde los
célices renaes hasta la uretra, pudiendo aparecer tumores en toda la via excretora.

3.-El método més apropiado para su diagndstico es la urografia intravenosa en pacientes
con clinica compatible.

4.- El carcinoma escamoso de uretra es poco frecuente y més prevalente en la mujer.
5.-El cancer de testiculo es la neoplasia genitourinaria mas frecuente en el varén joven.
La gran mayoria se producen derivados de células germinaes. La ecografia y los mar-
cadores tumorales resultan claves en el diagnostico. Con € tratamiento adecuado se
logran tasas de curacion del 95%.

6.-El cancer de pene es poco frecuente. Se considera relacionado con la mala higiene
local Su diagndstico es habitualmente tardio y suelen requerir tratamiento quirdrgico.

7.- El cancer de la préstata congtituye la neoplasia més diagnosticada a partir de los 50
anos y continda siendo la segunda causa de muerte por cancer. Actualmente no se re-
comienda screening ( tacto rectal junto con determinacion de PSA ) en la poblacion g
neral. Frecuentemente responde a tratamiento aln cuando esté generalizado, y pueden
curarse las formas localizadas.
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