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¢Existen diferencias clinicas, patoldgicas y
evolutivas del cAncer renal en relacion con la edad?

Are there Clinical, Pathological and Evolutionary Differences
in Renal Cancer Related to Age?
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Objetivos: Evaluar las caracteristicas clinicas, patolégicas y evolutivas en
diferentes grupos etarios con cancer renal.

Materiales y métodos: Se llevd a cabo un analisis retrospectivo,
descriptivo y analitico de 269 pacientes con carcinoma de células renales.
Los pacientes fueron divididos en tres grupos de acuerdo con la edad al
momento del diagndstico: <50 afios, entre 50 y 65 afios y >65 afios. En
cada grupo se evaluaron caracteristicas clinicas (edad, sexo, presencia
de manifestaciones clinicas), patologicas (diametro tumoral, tipo
histolégico, estadio patolégico [TNM 20091, grado histolégico, presencia
de necrosis coagulativa, invasion microvascular, presencia de elementos
sarcomatoides, compromiso de la grasa periférica, compromiso vascular
macroscopico de vena renal o cava inferior e invasion ganglionar) y
presencia de metastasis a distancia al diagndstico. El analisis univariado
de las variables categéricas fue realizado por el método de chi cuadrado
o test de Fischer segdn correspondiera; las variables continuas fueron
calculadas segtin el test de Student. Los puntos principales del trabajo,
la sobrevida libre de metéstasis y la sobrevida cancer-especifica fueron
evaluados mediante el método de Kaplan-Meier y las diferencias entre los
grupos fueron evaluadas por el Log-Rank test.

Resultados: De los 269 pacientes estudiados, 40 (14,88%) corresponden
a <50 afios, 136 (50,55%) corresponden a pacientes entre 50 y 65 afios
y 93 (34,57%) corresponden a pacientes >65 afios de edad. No existieron
diferencias significativas al evaluar variables clinicas. Los pacientes <50
afios presentaron mayor nimero de nefrectomias parciales (p=0,04),
menor grado histolégico (p=0,05), necrosis coagulativa (p=0,002),
infiltracion de la grasa periférica (p=0,02) y compromiso ganglionar
(p=0,05). La sobrevida libre de metastasis a 5 afios en pacientes <50
afios fue del 95%; en los grupos entre 50-65 afios y >65 afios fue del
70% y el 71%, respectivamente, con diferencias significativas (Log-Rank
test=0,004). De la misma manera, al comparar la sobrevida céncer-
especifica a 5 afios entre los grupos se pudo evidenciar que las diferencias
también fueron significativas a favor de pacientes <50 afios (<50 afios
del 98%, 50-65 afos del 79% y >65 afios del 83%; Log-Rank test=0,02).
Conclusiones: En nuestra serie, los pacientes >50 afios de edad se
asociaron a caracteristicas patoldgicas y evolutivas desfavorables al
ser comparados con pacientes de menor edad. Sin embargo, creemos
que el seguimiento no debiera limitarse exclusivamente a la edad, sino
que debiera incluir el resultado de todas las variables prondsticas de
malignidad en cancer renal

PALABRAS CLAVE: Cancer renal, edad, prondstico

Objectives: To evaluate clinical, pathological and evolutionary
characteristics in different age groups with renal cancer.

Materials and methods: A retrospective, descriptive and analytics
analysis of 269 patients with renal cell cancer was made. Patients were
divided in three groups according to age at the moment of diagnosis: <50
years old, between 50 y 65 years old and >65 years old. In each group
clinical (age, sex, presence of clinical manifestations), pathological
(tumor diameter, histological type, pathological stage (TNM2009),
histological grade, presence of coagulative necrosis, microvascular
invasion, presence of sarcomatoid elements, peripheral fat compromise,
renal vein or inferior cava vein macroscopic vascular compromise, and
nodes invasion) characteristics and presence of distance metastasis at
diagnosis were evaluated. Univariated analysis of categorical variables
was made by Chi square or Fischer test just as correspond; continuous
variables were calculated by Student test. Main points, metastasis free
and cancer-specific survival, were evaluated by Kaplan-Meier method and
differences between groups by the Log-Rank test.

Results: Of 269 patients studied, 40 (14.88%) were <50 years old group,
136 (50.55%) between 50 and 65 years old group and 93 (34.57%) >65
years old group. There are no significative differences when we evaluate
clinical variables. Patients in <50 years old group had higher number of
nephron-sparing surgery (p=0.04), lower histological grade (p=0.05),
coagulative necrosis (p=0.002), peripheral fat invasion (p=0.02) and
node invasion (p=0.05). Metastasis free survival at 5 years in this group
was 95%; in 50-65 years old group and >65 years old group was 70% and
71%, respectively, with significant differences (Log-Rank test=0.004).
Likewise, when we compared cancer-specific survival at 5 years between
groups, we demonstrate that differences are significant in favor of
patients younger than 50 years old (<50 years old 98%, 50-65 years old
79% and >65 years old 83%; Log-Rank test=0.02).

Conclusions: In our series, age >50 years old is associated with
unfavorable pathological and evolutionary characteristics to be compared
with younger patients. However, we believe that the follow-up should not
be limited only to the age but should include the results of all prognostic
variables of malignancy in kidney cancer.
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INTRODUCCION

El carcinoma de células renales es la enfermedad
maligna mds comdn a nivel renal y representa el 2-3%
de la totalidad de las neoplasias. Generalmente, afecta
a adultos mayores y ancianos; sin embargo, un niimero
significativo de pacientes se diagnostica en edades mds
precoces: del 10-15% en menores de 50 afios y del 3-5%
en menores de 40 anos de edad'.

Algunas observaciones han sugerido que la edad al
diagnéstico del cdncer puede afectar el prondstico en
algunas neoplasias humanas. Se ha demostrado que la
edad joven es un factor de riesgo en cdncer de mama
y cervical”®, Sin embargo, en el carcinoma papilar de
tiroides y en el cdncer de ovario, los pacientes jévenes
muestran un mejor prondstico en relacién con pacientes
de mayor edad*”.

A partir de estos datos, diversos estudios han reportado
el efecto de la edad en el prondstico del carcinoma de
células renales. De esta manera, algunos estudios no
han evidenciado diferencias entre los grupos etarios,
mientras que en otras experiencias los pacientes jévenes
presentaban un mejor prondstico al ser comparados con
pacientes de mayor edad.

El objetivo de este estudio es evaluar las caracteristicas
clinicas, patoldgicas y evolutivas en diferentes grupos
etarios con cancer renal.

MATERIALES Y METODOS

Se llev6 a cabo un anilisis retrospectivo, descriptivo y
analitico de 269 pacientes con carcinoma de células
renales, a quienes se les realizé nefrectomia radical o
parcial en el Centro Uroldgico Profesor Bengi6 entre
enero de 1998 vy julio de 2011. Los pacientes fueron
divididos en tres grupos de acuerdo con la edad al
momento del diagndstico: <50 afos, entre 50 y 65 afios
y >65 anos. La media de seguimiento de los pacientes
fue de 47,4 meses (12-144 meses) y la media de edad
fue de 61,1 afios (28-88 afios). Los estudios de imagenes
preoperatorios incluyeron ultrasonografia, tomografia
axial computarizada (TAC),
magnética y radiografia de térax. La pieza quirtrgica
fue evaluada por un solo anatomopatdlogo (VB). En
cada grupo se evaluaron caracteristicas clinicas (edad,

resonancia nuclear

sexo, presencia de manifestaciones clinicas), patoldgicas
(didmetro tumoral, tipo histoldgico, estadio patoldgico
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[TNM 2009], grado histolégico, presencia de necrosis
coagulativa, invasién microvascular, presencia de
elementos sarcomatoides, compromiso de la grasa
periférica, compromiso vascular macroscdpico de vena
renal o cava inferior e invasion ganglionar) y presencia de
metdstasis a distancia al diagndstico. El seguimiento de
los pacientes incluy6 radiografia o TAC de térax, TAC
abdominal y andlisis de laboratorio completo efectuado
cada 6 meses los primeros 3 afios y, posteriormente, de
manera anual.

En el andlisis estadistico se utiliz6 el programa IBM®
SPSS*® Statistics version 17.0. Un valor de p<0,05 fue
considerado significativo en todos los test realizados.
El andlisis univariado de las variables categéricas fue
realizado mediante el método de X?* (chi cuadrado) o test
de Fischer, segtin correspondiera; las variables continuas
fueron calculadas segtin el test de Student. Los puntos
principales del trabajo, la sobrevida libre de metdstasis
y la sobrevida cincer-especifica fueron evaluados por
el método de Kaplan-Meier y las diferencias entre los
grupos fueron evaluadas por el Log-Rank test.

RESULTADOS

De los 269 pacientes estudiados, 40 (14,88%)
corresponden a <50 afios, con una media de edad de
43,6 afios (rango 28-49); 136 (50,55%) corresponden a
pacientes entre 50 y 65 afios, con una media de 58,2 afios
(rango 50-65) y 93 (34,57%) corresponden a pacientes
>65 afios, con una media de 72,9 afios (rango 66-88).

Variables clinicas y preoperatorias

. 50-65 afios

Variable (n=136)

Sexo 0,17
Femenino 13(32,5%) 41(30,1%) 39 (41,9%)
Masculino 27 (67,5%) 91(69,9%) 54 (58,1%)

Lateralidad 17 (42,5%) 70(51,5%) 48(51,5%) 0,66
Derecho 22 (55%) 61 (44,7%) 44 (47,5%)
lzquierdo 1(2,5%) 5(3,8%) 1(1%)

Bilateral

Manifestacion clinica 0,11
Incidentales 26 (65%)  71(52,2%) 47 (51,1%)
Sintométicos 14 (35%)  65(47,8%) 45 (48,9%)

Metastasis prequirdrgicas 1 (2,5%) 8(5,9%) 12 (12,9%) 0,12

Tahla 1. Variables clinicas y preoperatorias en pacientes con
cancer renal seglin grupos etarios
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Variables quirdrgicas y patolégicas

Variable <50afios  50-65 afios  >65 afos
(n=40) (n=136) (n=93)

Nefrectomia 0,04
Parcial 13(32,5%) 20(14,7%) 12(12,9%)

Radical 27 (67,5%) 116(85,3%) 81(87,1%)
Diametro tumoral 0,06

Media (cm) 5,51 6,7 6,5

Didmetro >7 cm 10 (25%) 53 (39%)  36(38,7%)

Tipo histolégico 0,66
Células claras 38(95%) 126(92,7%) 87(93,5%)
Croméfobo 2 (5%) 2(1,4%) 2(2,2%)

Papilar - 8 (5,9%) 3(3,3%)

Conductos de Bellini - - 1(1%)

Grado histoldgico 0,05
1-2 33(80,5%) 87(64,4%) 59 (63,4%)

3-4 8(19,5%) 48(356%) 34 (36,6%)
Necrosis coagulativa 8 (20%) 59 (43,4%) 44 (47,3%) 0,002
Invasion microvascular 6 (15%) 34(252%)  27(29,7%) 0,10
Infilt. de la grasa periférica  5(12,5%)  40(29,4%) 28(30,1%) 0,02
Invasion venosa 2 (5%) 14(10,3%) 12(12,9%) 0,20
Elementos sarcomatoides 0 3(2,2%) 2(2,1%) 0,34
Compromiso ganglionar 0 15(11,1%) 6 (6,4%) 0,05

Tabla 2. Variables quirdrgicas y patoldgicas en pacientes con
cancer renal seglin grupos etarios

Variables evolutivas

<50 afios  50-65 afios  >65 afos
(n=40) (n=136) (n=93)

Variable

Metastasis a distancia 2 (5%) 44 (32,3%)  27(29,1%) 0,002
Recurrencia local 1(2,5%) 15(11,1%) 5(5,4%) 0,11
Muerte por cancer 1(25%)  30(226%) 17(18,3%) 0,01
Mortalidad total 2(5%) 41(30,4%)  31(33,3%) 0,001

Tabla 3. Variables evolutivas en pacientes con cancer renal
segln grupos etarios

En el Grafico 1 se puede apreciar que la sobrevida libre de
metdstasis a 5 afios en pacientes <50 afos fue del 95%;
en los grupos entre 50-65 afos y >65 afios fue del 70%
y el 71%, respectivamente, con diferencias significativas
(Log-Rank test=0,004). Dela misma manera, al comparar
la sobrevida cincer-especifica a 5 afios entre los grupos
se puede evidenciar que las diferencias también fueron
significativas a favor de pacientes <50 afios (<50 afios
del 98%, 50-65 afios del 79% y >65 afios del 83%; Log-
Rank test=0,02) (Gréfico 2).
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Grafico 1. Sobrevida libre de metéstasis a distancia en
pacientes con cancer renal segln grupos etarios
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Grafico 2. Sobrevida cancer-especifica en pacientes con
cancer renal seglin grupos etarios

DISCUSION

El efecto de la edad en la mortalidad del cincer renal
fue estudiado inicialmente por Lieber y colaboradores®,
quienes evaluaron la manera en que diversas variables
podian afectar el prondstico de esta neoplasia en
pacientes jévenes. Los autores solo evidenciaron que el
estadio patoldgico y la pérdida de peso preoperatorio
estaban asociados a menor sobrevida, sin que la
edad tuviera alguna injerencia. No obstante, otros
investigadores han examinado el efecto de la edad en
otros cinceres del organismo. Por ejemplo, Gajdos
y colaboradores’ evidenciaron que, a pesar de un
tratamiento mds agresivo, las pacientes jovenes con
céncer de mama presentaban mayor posibilidad de fallo
local y a distancia que las pacientes mayores. También,
Parramore y colaboradores® demostraron que aquellos
pacientes jovenes con cincer de colon presentaban
a menudo un prondstico mas desfavorable. De esta
manera, la edad fue establecida como un marcador
prondstico desfavorable en algunos tumores sélidos.

El verdadero efecto de la edad al diagndstico en la
sobrevida del cincer renal es motivo de debate. Diversas
series han evidenciado que pacientes mdas jovenes



presentaban caracteristicas patoldgicas y enfermedad
mis avanzada, inclusive con alta incidencia de
enfermedad metastdsica ganglionar®?,

Recientemente, tres estudios han reportado mejor
sobrevida en pacientes jovenes y que la edad deberia ser
incluida como un predictor independiente de sobrevida
en cincer renal””’. Sin embargo, el punto de corte
utilizado en los dos estudios iniciales fue de 40 afos de
edad, establecido de manera arbitraria.

Karakiewicz y colaboradores’ utilizaron un modelo
metodolégico de curvas de interpelacién segmentaria
ciibica, demostrando que pacientes mds jévenes
presentaban menor riesgo de mortalidad especifica en

céncer renal y determinaron como punto de corte ideal
los 50 afios de edad.

En concordancia con estos datos, en nuestra serie,
los pacientes <50 afos se asociaron a caracteristicas
patoldgicas mds favorables (didmetro tumoral,
grado histoldgico, presencia de necrosis coagulativa,
estadio patoldgico y compromiso ganglionar) frente
a pacientes mayores, con menor probabilidad de
metdstasis a distancia en la evolucién y menor

mortalidad cdncer-especifica.

Estos hallazgos podrian tener dos implicancias
significativas; en primer lugar, los pacientes <50 afos
presentan indicadores de agresividad menores que los
pacientes mayores. No obstante, pensamos que si este
grupo de individuos tuviera un perfil de malignidad
agresivo deberia tener similar pronéstico que aquellos
pacientes de mayor edad. De manera contraria, los
pacientes >50 afios debieran ser informados respecto de
que su enfermedad podria tener mayor probabilidad de
presentar una progresion mds ripida. En segundo lugar,
el seguimiento de pacientes mayores deberia ser mds
ajustado en relacién con una mayor agresividad en las
caracteristicas patoldgicas y evolutivas.

CONCLUSIONES

En nuestra serie, los pacientes >50 afos se asociaron
a caracteristicas patoldgicas y evolutivas desfavorables
al ser comparados con pacientes de menor edad. Sin
embargo, creemos que el seguimiento no debiera
limitarse exclusivamente a la edad, sino que debiera
incluir el resultado de todas las variables prondsticas de
malignidad en cincer renal.
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