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El tratamiento “patrén” en pacientes con cincer de urotelio de la via urinaria superior
(CU-VUS) sigue siendo la nefroureterectomia con reseccién de manguito vesical
(NU). Mayor grado histolégico y/o estadio T patoldgico mds avanzado estin asocia-
dos con recidiva y muerte por la enfermedad.! Incluso la presencia de metéstasis gan-
glionares (N+) al momento de la NU, son también predictores significativos de mor-
talidad especifica por cincer segiin estudios realizados en una serie de 255 pacientes
con CU-VUS en el Memorial Sloan Kettering Cancer Center (MSKCC) (datos no publi-
cados adn).

Comunicaciones recientes sugieren que la quimioterapia perioperatoria, particu-
larmente cuando se realiza en forma neoadyuvante, tiene un impacto positivo en la su-
pervivencia de los pacientes con carcinoma urotelial de vejiga. Esta ventaja es mas no-
toria en pacientes con estadios localmente mis avanzados.?

No seria ilogico extrapolar dichos hallazgos hacia el carcinoma de urotelio alojado
en la via urinaria superior. Incluso, siguiendo dicha linea de pensamiento, resulta ra-
zonable pensar que la linfadenectomia regional (LND) pudiera también impactar po-
sitivamente en la supervivencia de dichos pacientes.® *> ¢

Lamentablemente, no hay estudios prospectivos que evalten el beneficio de la
LND en pacientes con CU-VUS. El tinico andlisis posible se debe basar en datos re-
trospectivos de pacientes sometidos a NU, en quienes la LND no fue practicada de
rutina. Incluso, no hay acuerdo entre las instituciones académicas sobre indicaciones,
criterios y extensién de la LND. Segtin series a cielo abierto, la LND se practica en-
tre un 44% ° y un 67%'° de los casos. En series de cirugia minimamente invasiva''',
esta proporcién cae a aproximadamente un 15%.

Se acepta que la principal via de diseminacién de CU-VUS incluye en una propot-
cién desconocida de pacientes las cadenas ganglionares regionales retroperitoneales y
pelvianas, pero dicho patrén es ignorado en detalle. Por limites de espacio se remite al
lector a los trabajos de Paul Poirer y Bernard Cineo en contribucién al libro titulado
Anatomia General de los Linfiticos publicado por Gabriel Delamare en 1875, y a los
de Alice Parker publicados en 1935' para ver los detalles del drenaje linfatico renal y
ureteral en condiciones normales.

El beneficio de la LND podria ser doble. Por un lado, la LND puede optimizar la
estadificacién y la evaluacién prondstica de los pacientes, y permitir seleccionar enfer-
mos para protocolos de terapia adyuvante. Esto puede ser de particular interés dado el

incipiente desarrollo de agentes quimioterapicos menos nefrotéxicos. 1810

Por otro lado, la LND podria tener un papel potencialmente terapéutico.7’ 20,21 By



un marco tedrico, la LND podria complementar la re-
mocién de todas aquellas células tumorales potencial-
mente alojadas en los ganglios y que a menudo escapan
a la deteccién histopatoldgica del espécimen. Miyake y
cols. ! publicaron una serie de 72 pacientes tratados con
NU por CU-VUS entre 1986 y 1995, a 35 de los cua-
les se les realizé la LND. Si bien los autores no encon-
traron una diferencia significativa en la supervivencia
especifica por cincer entre pacientes con y sin LND, la
misma fue significativamente mayor en un subanilisis
de 44 individuos que no presentaban invasién linfovas-
cular en la pieza operatoria. La supervivencia fue del
86% entre los 19 sujetos a quienes se les habia practica-
do la LND frente a un 50% de los 25 enfermos a quie-
nes no se les habia practicado la misma. Los autores
concluyen que la LND podria ofrecer una ventaja tera-
péutica en pacientes con CU-VUS en ausencia‘eviden-
te” de invasién linfovascular.

Habiendo dicho esto, cabe preguntarse cémo hacer
para identificar preoperatoriamente pacientes de riesgo
de manera que puedan no sélo ser seleccionados para
quimioterapia neoadyuvante, sino ademds, para reali-
zarles una LND mds exhaustiva. La realidad es que re-
sulta muy dificultoso lograr una estadificacién preope-
ratoria certera con los elementos diagnésticos disponi-
bles en la actualidad.

En la serie investigada en el MSKCC, solamente la
presencia de adenopatias sospechosas en el TAC fue
capaz de predecir la presencia de metdstasis ganglio-
nar. Sin embargo, la TAC fue sospechosa en sélo el
60% de los pacientes. Asimismo, la tasa de falsos posi-
tivos fue del 20%. (el 20% de los pacientes sin metasta-
sis ganglionares tenian imdgenes sospechosas en la
TACQ).

Si bien la citologia urinaria podria ser de ayuda en
detectar tumores mas avanzados, ésta no ha sido capaz
de predecir N+. Tampoco la biopsia preoperatoria ha
sido de gran ayuda, ya que aproximadamente la mitad
de los pacientes N+ a quienes se les habia practicado la
misma (1/3 del total) arrojaron resultados negativos o
lesiones de bajo grado. La biopsia tanto por cepillado o
reseccion sigue teniendo diversas limitaciones técnicas
e histoldgicas. Los estudios por imigenes ayudan a
cierto numero de enfermos, mientras que la citologia y
la biopsia siguen teniendo limitaciones que hacen que
la estadificacién preoperatoria siga siendo poco confia-
ble en pacientes con CU-VUS, incluyendo la capacidad
de predecir la presencia de metéstasis ganglionares.

Dada la imposibilidad de predecir la presencia de
N+ preoperatoriamente, el razonamiento oncolégico
hace que el cirujano tienda a resecar la mayor cantidad
de tejido posible, si es que esto pudiera redundar en be-
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neficio del paciente. Entonces, el segundo interrogante
es, ;quiénes serian los més beneficiados de una LND?

En teoria, pacientes con lesiones de pequefo tama-
no, bajo grado o estadio, y en el otro extremo, aquellos
con evidentes adenopatias o signos de enfermedad lo-
calmente avanzada no serian lo mas beneficiados de la
LND. Mientras que los primeros poseen muy bajas
chances de tener afectacién ganglionar; los segundos,
tienen un alto riesgo de que existan metdstasis a distan-
cia, y consecuentemente, muy poca posibilidad de su-
pervivencia. Entre medio de ambos grupos, queda toda
una gran franja de pacientes que serian potencialmente
beneficiados por la LND.

Pacientes que presentan tumores de bajo grado, es-
tadio precoz o pequefo tamafno tampoco estin exentos
de desarrollar metéstasis a distancia. En la experiencia
del MSKCC, hay 2 de 28 pacientes con N+ que pre-
sentaban un tumor primario de menos de 2 cm de ta-
mano. Uno de ellos desarroll6 metistasis hepaticas y
fallecié por la enfermedad y otro fue perdido del segui-
miento. Huben y cols.! observaron metastasis en 7 de sus
22 pacientes con CU-VUS de bajo grado o estadio pre-
coz. Cozad y cols.?? describieron 4 de 15 pacientes con
tumores de bajo grado o estadio precoz que desarrolla-
ron recidiva en el lecho tumoral, ganglios regionales, o
en el munén ureteral. Ninguno de los 28 pacientes con
N+ en la serie del MSKCC tenia enfermedad de bajo
grado en la pieza quirtrgica.

Como contrapartida, también hay casos aislados de
supervivencia en pacientes con N+. En la serie publica-
da por Komatsu y cols.” hay dos pacientes con tumor
ureteral y metdstasis ganglionares (pN1 y pN2) que
sobrevivieron 42 meses (sin terapia adyuvante) y 88
meses (después de dos ciclos de quimioterapia adyu-
vante con cisplatino) respectivamente. Park y cols.” tam-
bién observaron un paciente N+ que sobrevivié 100
meses. En la experiencia del MSKCC, ninguno de los
pacientes con N+ sobrevivié mas de 5 afios, aunque
otros autores reportan supervivencias de hasta un 26%

a5 anos. »10:21,23

Dado que la NU lleva a la pérdida de la mitad de la
masa renal funcionante en los pacientes sin previo de-
terioro funcional de la unidad afectada, la quimiotera-
pia adyuvante basada en cisplatino deja de ser una op-
cidn para la mayoria de este grupo de enfermos, por lo
que la LND pasa a constituir pricticamente su nica
oportunidad de maxima exéresis de tejido tumoral. In-
directa evidencia de esto es la alta proporcién de recidi-
va local observada por autores que no realizan la LND,
la que se observa en aproximadamente 1 de cada 4 pa-
cientes, aunque esto también puede ser resultado de

sesgo por derivacién de pacientes. L9
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La ausencia de patrones estandarizados de LND, re-
presenta un obsticulo insalvable para poder extraer
conclusiones de los estudios retrospectivos. Ademas, las
diferencias interinstitucionales en el procesamiento de
muestras, extension de la diseccidn, tratamientos recibi-
dos antes o después de la cirugia, estadio de la enferme-
dad en la presentacidn, asociacién con cancer de vejiga,
entre otras, hace imposible comparar los resultados.®

Tampoco hay estudios prospectivos que salven esta
carencia de informacién. En las dos tltimas décadas, la
linea de investigacidn uroldgica en esta drea se ha foca-
lizado en ver la forma de disminuir la agresividad del
procedimiento quirtrgico y cémo tratar de salvar la
unidad renal (cirugia percuténea, endoscépica, laparos-
copica o mano asistida), mis que intentar ver de qué
forma la cirugia pueda ser mis curativa. 11, 14,15, 20, 24-30

Dentro de la escasa literatura que analiza el valor de
la LND en este grupo de pacientes, son mds los resul-
tados que se vuelcan a favor que en contra, sin incluir
los hallazgos en cincer de urotelio vesical. De manera
que hasta tanto no demostrar lo contrario a través de
estudios prospectivos controlados es recomendable rea-
lizar una LND regional minuciosa y sistemdtica, no sé-
lo con fines estadificatorios y pronésticos, sino ademis
con potenciales fines terapéuticos.
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