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Resumen

Introduccidn: existen factores de riesgo que pueden propiciar la aparicién de adenocarcinoma
renal en pacientes con enfermedad renal crénica bajo tratamiento hemodialitico.

Objetivo: determinar los factores de riesgo de adenocarcinoma renal en pacientes con
enfermedad renal crénica bajo tratamiento hemodialitico en el Hospital General Docente “Dr.
Ernesto Guevara de la Serna”, de Las Tunas, en el periodo enero 2015 a febrero 2018.

Métodos: se realizd un estudio observacional analitico, retrospectivo, de tipo caso-control, en 128
de estos pacientes y con factores de riesgo de adenocarcinoma renal. La muestra fue dividida en
dos grupos, atendiendo a la presencia (casos) o no (controles) de adenocarcinoma renal, en una
razén de 1:3. Se utiliz6 el andlisis multivariado para identificar los factores predictores
independientes de adenocarcinoma renal. El poder discriminatorio de las variables
estadisticamente significativas segun andlisis multivariado se evalué mediante el area bajo la
curva ROC.

Resultados: fueron identificados como factores de riesgo independientes de adenocarcinoma
renal: el tabaquismo (p=0,024; OR: 1,152; IC: 1,104-1,627), la hematuria (p=0,002; OR: 1,790; IC:
1,380-1,994), los afios de evolucién en hemodialisis (p=0,000; OR: 2,145; IC: 1,528-2,749) vy la
enfermedad renal quistica adquirida (p=0,000; OR: 2,262; IC: 1,783-2,565). El poder
discriminatorio de dichas variables fue muy bueno: hematuria 0,812 (IC 95 %: 0,552-0,954);
tabaquismo 0,830 (IC 95 %: 0,705-0,955); enfermedad renal quistica adquirida 0,851 (IC 95 %:
0,776-0,925) y afios de evoluciéon en hemodidlisis 0,858 (IC 95 %: 0,783-0,933).

Conclusiones: el tabaquismo, la hematuria, la enfermedad renal quistica adquirida y los afios de
evoluciéon en hemodidlisis constituyeron factores de riesgo de adenocarcinoma de células renales
en este tipo de pacientes.
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Descriptores: ENFERMEDAD RENAL CRONICA; HEMODIALISIS; FACTORES DE RIESGO; CANCER
RENAL.

FACTORES DE RIESGO;

Introduccion

El cdncer es un término que engloba a mas de
200 diversas enfermedades que tienen como
caracteristica comun la alteracién genética de

factores, como estilos de vida no saludables,
factores ambientales y factores hereditarios.
Estos factores alteran los mecanismos
normales de control, crecimiento, proliferacién

las células. Esta se puede deber a diversos Y muerte celular. El cancer tiene serias
@ Citar como: Escalona-Gonzélez S, Gonzélez-Mildn Z. Factores de riesgo de adenocarcinoma renal en pacientes con
enfermedad renal crénica bajo tratamiento hemodialitico. Revista EsTuSalud. 2019; 1. Disponible en: http://revista

estudiantil.ltu.sld.cu/index.php/revestudiantil/article/view/13.
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implicaciones a nivel social, puesto que arrastra
un estigma y fatalismo dificiles de superar si no
se cuenta con una estrategia integral.

El carcinoma de células renales representa un
80-85 % de todos los tumores malignos renales.
Se han descrito  diferentes  variantes
histolégicas que se corresponden con bases
citogenéticas 'y comportamiento  clinico
especifico, que incluyen el carcinoma renal de
células claras (80 %), los tumores papilares (15
%), los tumores croméfobos (5 %) y otros como
los tumores de los tubos colectores y aquellos
con traslocacién. @

Uno de los tumores cuya incidencia ha
aumentado mas en los pacientes bajo HD es el
carcinoma de células renales. Su aparicién se
ha relacionado con diversos factores de riesgo
como el tratamiento inmunosupresor, la edad,
historia previa de ACR y la enfermedad renal
quistico adquirida (ERQA), entre otros. Muchos
estudios confirman que el tamafio del tumor en
el momento del diagnéstico influye de forma
importante en el prondstico, y que éste es
mucho mejor en tumores pequefios. ®

El abordaje diagndstico es fundamental para el
éxito en la planeacién quirdrgica, por lo que la
tomografia axial computarizada y la resonancia
magnética nuclear son los estudios ideales,
reportando el tamafo, localizacién, afeccién
ganglionar, afeccién vascular y la descripcion
de la extensién de la enfermedad antes de la
cirugia. @

El carcinoma de células renales posee cierta
capacidad de resistencia a los agentes
guimioterapéuticos de uso habitual. La base de
esta capacidad se centra en la existencia a
nivel transmembrana de la glicoproteina P170,
asi como su asociacién al mecanismo de 6xido-
reduccién mediado por glutatién, que se
encuentra expresada en un 80-90 %, cuyo
papel se ha relacionado con la detoxificacién de
los farmacos empleados en quimioterapia,
actuando como bomba de eflujo dependiente
de la energia para un amplio espectro de
compuestos hidréfobos de gran tamafo,
incluidos varios farmacos citotéxicos.

En su mayoria, los pacientes con enfermedad
renal crénica terminal son tratados mediante
hemodialisis, terapia que incide en la sobrevida
del mismo. En la actualidad amerita un gran
valor la estratificacién de los factores de riesgo
de adenocarcinoma de células renales en
pacientes bajo tratamiento hemodialitico,
porque un diagnéstico temprano podria
garantizar una éptima adhesién al tratamiento,
y asi contribuir a la disminucién de la morbi-

mortalidad y a la mejora de la calidad de vida
del paciente.

El objetivo del presente estudio ha sido

determinar los factores de riesgo de
adenocarcinoma renal en pacientes con
enfermedad renal crénica terminal bajo
tratamiento hemodialitico en el Servicio de

Nefrologia del Hospital General Docente “Dr.
Ernesto Guevara de la Serna” de la provincia
Las Tunas, entre enero de 2015 y febrero de
2018. La determinacién de estos factores de
riesgo podria ser (til como apoyo en la toma de
decisiones sobre el riesgo de apariciéon de
adenocarcinoma renal en los pacientes en
hemodidlisis.

Materiales y métodos

Se realizé un estudio analitico, retrospectivo y
de tipo caso-control, en pacientes sometidos a
hemodidlisis atendidos en el Hospital General
Docente “Dr. Ernesto Guevara de la Serna” de
la provincia Las Tunas, en el periodo
comprendido entre enero de 2015 y febrero de
2018, con el objetivo de determinar los factores
de riesgo de adenocarcinoma renal en
pacientes con enfermedad renal crénica
terminal bajo tratamiento hemodialitico.

El universo estuvo conformado por 157
pacientes en hemodialisis durante el periodo
mencionado  anteriormente  (N=157). La
muestra la conformaron 128 pacientes mayores
de 18 afios, sometidos a terapia hemodialitica
crénica y que dieron el consentimiento para su
inclusién en el estudio, divididos en dos grupos:
el grupo de estudio (casos) formado por 32
pacientes con adenocarcinoma renal y el grupo
(control), con 96 pacientes en hemodialisis
crénica sin evidencia de adenocarcinoma renal.
Se excluyeron a aquellos pacientes cuyas
historias clinicas no contaron con los datos
requeridos para realizar la investigacién.

Los pacientes del primer grupo se
seleccionaron mediante un muestreo no
probabilistico intencionado, mientras que a los
del segundo grupo se les aplicaron dos
muestreos: primero  un muestreo  no
probabilistico intencionado y posteriormente un
muestreo aleatorio simple, propiciando una
proporcién matematica 1:3, para evitar sesgos
inherentes a este tipo de investigacién.

Anélisis estadistico

Los datos obtenidos de las historias clinicas y
planilla de recoleccion de datos fueron
almacenados y procesados en el paquete
estadistico SPSS versién 20 para Windows.
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La prueba de Kolmogorov-Smirnov fue usada
para evaluar la distribucién normal de las
variables cuantitativas, que se expresan como
media y desviacién estandar y se compararon
los grupos mediante ANOVA; las que no
presentaron distribucién normal se expresan
como mediana y rango intercuartilico y para su
comparacién se utilizd el procedimiento de
Kruskal-Wallis. Para determinar las diferencias
entre los grupos establecidos segun variables
cualitativas, se utilizé el test estadistico Chi-
cuadrado, basado en su  hipétesis de
homogeneidad y el test Exacto de Fisher, segln
correspondiera. Para determinar aquellos
factores que de manera independiente se
asociaron a adenocarcinoma renal, se realizé

un modelo de andlisis multivariado. Se
incluyeron en el modelo variables con
reconocido valor predictor en la literatura

Resultados

médica y aquellas que en el analisis univariado
presentaron una significacién p=< 0,01. A las
variables estadisticamente significativas segun
andlisis multivariado se les evalué su capacidad
discriminatoria segun el drea bajo la curva ROC.
Se trabajé con una confiabilidad del 95 %.

Los pardmetros de la ética médica fueron
cumplidos, ya que el estudio se realizé con la
autorizacion del personal asistencial vy
administrativo de la institucién y se sustenté en
los principios de la ética médica. Los
instrumentos de recogida de la informacién
fueron aplicados en lugares adecuados y con
privacidad. La informacién obtenida se dio a
conocer sélo de forma resumida y con fines
cientificos. No se brindaron datos personales de
los pacientes incluidos en el presente estudio.
Se cumplié en todo momento con las normas
éticas de la Declaracién de Helsinki.

Tabla 1. Pacientes segun caracteristicas clinico-epidemiolégicas. Hospital General
Docente “Dr. Ernesto Guevara de la Serna”, enero 2015 a febrero 2018

Variables (ConcZZ?as: 32) | (sin r;\tcrgtegs) P
Antecedentes
Edad® 67 [58-74] 63 [52-77] 0,006°
Sexo masculino 20 (62,50%) 66 (68,75%) 0,168
Diabetes mellitus 12 (37,50%) 38 (39,58%) 0,204
Hipertensién arterial 25 (78,13%) 78 (81,25%) 0,199
Tabaquismo 19 (59,38%) 27 (28,13%) 0,030°
Antecedente de primera linea de cancer 5 (15,63%) 12 (12,50%) 0,452
Enfermedad sistémica 6 (18,75%) 21 (21,88%) 0,807
Clinicas y laboratorio
Hipercalcemia 19 (59,38%) 42 (43,75%) 0,125
Hematuria 27 (84,38%) 45 (46,88%) 0,000°
Insuficiencia cardiaca congestiva 18 (56,25%) 51 (53,13%) 0,759
Hipertensién arterial descompensada 23 (71,88%) 37 (38,54%) 0,001°
Filtrado glomerular® 11,04+1,26 13,25+3,04 0,714
Desnutricién 19 (59.38%) 62 (64.58%) 0,597
Hemoglobina“ 9,02+0,28 10,20%1,07 0,068
Variables dependientes de la hemodialisis
Afos de evolucién en hemodialisis® 7 [5-11] 5 [4-9] 0,026°
Enfermedad renal quistica adquirida 23 (71,88%) 33 (34,38%) 0,000°
Inicio tardio de terapia hemodialitica 6 (18,75%) 22 (22,92%) 0,721
Amiloidosis renal 17 (53,13%) 32 (33,33%) 0,046°

Fuente: planilla de recoleccién de datos. ®Resultado expresado como mediana y rango intercuartilico;
PEstadisticamente significativo; ‘Resultado expresado como media + DE.
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Se analizaron 128 pacientes, la mediana de
edad global fue de 64 afos (Rl: 49-76), la
mediana de edad fue significativamente mayor
en el grupo con ACR; predomindé el sexo
masculino (67,19 %). En cuanto a los
antecedentes; el 39,06 % eran diabéticos y el
80,47 % estaba diagnosticado con hipertensién
arterial, el 35,94 % fumaba y el 13,28 % tenia
antecedente de primera linea de cancer, el 25
% eran obesos y el 21,09 % presentaba
enfermedad sistémica. En relacién con las
variables clinicas y de laboratorio segin ambos
grupos; no existieron diferencias significativas
entre la presencia de hipercalcemia,
insuficiencia cardiaca congestiva, el filtrado
glomerular, la desnutricién y las cifras de
hemoglobina; sin embargo, la hematuria y la
hipertension arterial descompensada si fueron
variables que arrojaron diferencias

estadisticamente significativas. Se encontrd
mayor incidencia de enfermedad renal quistica
adquirida y amiloidosis renal en los pacientes
con ACR (71,88 % vs. 34,38 %) y (53,13 % vs.
33,33 %) respectivamente. Los pacientes con
mayor tiempo de evolucién en hemodidlisis
presentaron mayor riesgo de ACR (p=0,026).
(tabla 1)

La tabla 2 muestra el andlisis multivariado de

los factores de riesgo independientes de
adenocarcinoma renal en pacientes bajo
tratamiento hemodialitico. Resultaron

significativos como predictores de ACR: el
tabaquismo (p=0,024; OR: 1,152; IC: 1,104-
1,627), la hematuria (p=0,002; OR: 1,790; IC:
1,380-1,994), los afios de evolucién en
hemodidlisis (p=0,000; OR: 2,145; IC: 1,528-
2,749) y la enfermedad renal quistica adquirida
(p=0,000; OR: 2,262; IC: 1,783-2,565).

Tabla 2. Distribuciéon de los factores de riesgo de adenocarcinoma renal, segun el

analisis multivariado

Variables p Odds Ratio IC de 95 %
Edad 0,032 1,137 0,986-1,344
Tabaquismo 0,024 1,152 1,104-1,627
Hematuria 0,002 1,790 1,380-1,994
Hipertensién arterial descompensada 0,065 0,740 0,705-1,388
Afos de evolucién en hemodidlisis 0,000 2,145 1,528-2,749
Enfermedad renal quistica adquirida 0,000 2,262 1,783-2,565

Fuente: procesamiento estadistico.

La tabla 3 y la figura 1 muestran el poder
discriminatorio de las variables significativas
segun el analisis multivariado. Se aprecia que
el drea bajo la curva ROC de las variables es
superior a 0,700; por lo que se puede afirmar
que tienen wvalor predictivo significativo
(p<0,05). ElI poder discriminatorio de dichas

variables fue muy bueno ya que el drea bajo la
curva ROC fue: hematuria 0,812 (IC 95 %:
0,552-0,954); tabaquismo 0,830 (IC 95 %:
0,705-0,955); enfermedad renal quistica
adquirida 0,851 (IC 95 %: 0,776-0,925) y afos
de evolucién en hemodiélisis 0,858 (IC 95 %:
0,783-0,933).

Tabla 3. Area bajo la curva de las variables predictoras de adenocarcinoma renal

A bai E Sianificacid Intervalo®

. rea bajo rror ignificacion — —

Variables la curva tipico asinténica | Limite Limite
inferior | superior

Hematuria 0,812 0,050 0,021 0,552 0,954

Tabaquismo 0,830 0,044 0,000 0,705 0,955

Enfermedad renal quistica

adquirida 0,851 0,030 0,000 0,776 0,925

Afos de evolucién en

hemodialisis 0,858 0,028 0,000 0,783 0,933

Fuente: procesamiento estadistico. ®Intervalo de confianza asinténico al 95 %.
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Figura 1. Capacidad discriminatoria
segun el andlisis multivariado
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Discusion

Los estudios sobre factores de riesgo de ACR
sobrevaloran el riesgo en pacientes que reciben
HD, al no estar validadas en esta poblacién.
Variables dependientes de la hemodidlisis
constituyen un potente predictor de ACR. Esto
se explica por la alta prevalencia de factores de
riesgo tradicionales, asi como por aquellos
intrinsecamente relacionados con la HD (no
tradicionales). Las escalas de riesgo de ACR no
suelen incluir dentro de sus variables aquellos
factores propios de la HD. Sin embargo, en
diversos estudios no se ha logrado demostrar
que al afadir estas variables propias de la HD
impligue un incremento significativo en
términos predictivos.

En la presente investigacién, se encontré que
los pacientes que fumadores tienen 1,152
veces mas probabilidad de presentar
adenocarcinoma de células renales que los no
fumadores.

El tabaco, en cualquiera de sus formas, se ha
relacionado con un aumento en la incidencia
del cancer de células renales, habiéndose

de las variables estadisticamente significativas,

CurvaROC

05

Sensibilidad

0,4

024

[l T T T T
00 02 04 08 08 10

1 - especificidad

CurvaROC

Sensibilidad

T T T
00 02 04 06 08 10
1 - especificidad

observado una relacién directamente
proporcional entre la duracion del hébito
tabaquico y la aparicién de los tumores, e
inversamente proporcional entre la edad de
adquisicién del habito y su aparicién. ©

Fukushima y colaboradores, "’ en un estudio
retrospectivo realizado en Japén expone como
el tabaquismo jugd un rol esencial en la
aparicion de adenocarcinoma renal,
encontrdndose que el 56 % de los pacientes
diagnosticados, tenian el antecedente.

Ishihara y colaboradores ® presentaron casos
de adenocarcinoma de células renales
causantes de enfermedad renal crénica en
pacientes en los que el tabaquismo fue un
factor de riesgo 4,45 veces mayor que las
personas no fumadoras. También exponen
resultados positivos en cuanto al abandono del
habito tabaquico y relacién con calidad de vida.

Hermida Pérez © informa que en el momento
del diagnéstico la edad promedio de las
personas con ACR es de 64 afos y que es poco
comun en personas menores de 45 afios. En un
estudio realizado en Argentina se plantea que
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la incidencia del adenocarcinoma de células
renales afecta principalmente al grupo etéreo
de 50 a 70 afios. 19

Pdez Ojeda, en una investigacion avilefa
plantea que el ACR afecta especialmente a
varones entre la quinta y sexta décadas de la
vida, y que es inusual en pacientes jévenes sin
comorbilidades asociadas. *V

Como se explica en otros estudios citados
previamente, el adenocarcinoma renal tiene
una mayor incidencia luego de los 50 afios, en
el presente estudio fue semejante: la mediana
de edad global fue de 64 afios (RIl: 49-76). La
enfermedad renal crénica es mds frecuente
luego de los 60 afos edad, si a esto se le
suman los afios desde su diagnéstico hasta el
inicio del proceder depurador mas los afos de
evolucion en hemodidlisis, es razonable
encontrar el ACR luego de los 60 afios de edad.

En la literatura revisada se informan otros
factores de riesgo de ACR en pacientes que
reciben hemodidlisis como el antecedente de
primera linea de cdncer y la desnutricién,
variables que en nuestra investigacién
carecieron de significacién estadistica.

Los pacientes con cancer suelen presentar
deficiencias nutricionales importantes que a
menudo afectan significativamente su calidad
de vida. De hecho, la proporciéon de pacientes
gue, en el momento del diagnéstico, presentan
pérdida de peso oscilan entre 15 y 40 % en
funcién del tipo de céncer. La prevalencia de
malnutricién en estos tipos de tumores es hasta
del 46 %. @ En nuestro pais, esta es una
variable que incrementa la morbimortalidad,
ademés de ser un factor de mal pronéstico
tanto para la respuesta al tratamiento como
para la supervivencia.

Por otra parte Chrom @ informa que las
delecciones cromosémicas y las
translocaciones que afectan al brazo corto del
cromosoma 9 se encontraban en relacién con la
apariciéon de cancer renal de células claras, y
que, la pérdida de un segmento podia ser un
evento relativamente precoz en la apariciéon de
dichos tumores. La mayoria de los pacientes
con cancer de células renales también
mostraban una sobreexpresién del receptor del
factor de crecimiento epidérmico, asi como una
disminucién en la expresién de ARNm.

La presencia de hematuria fue otro factor de
riesgo de ACR, evidenciandose 1,790 veces
mayor la  probabilidad de  desarrollar
adenocarcinoma renal con respecto a los
pacientes no hematuricos.

Es reconocido que la presencia de hematuria es
poco sensible en cuanto al diagndstico de
cancer renal, aun mads, pierde sensibilidad
cuando se trata de pacientes con enfermedad
renal crénica bajo hemodialisis, peculiaridad en
la que muestra un margen considerable de
errores cudl de los 2 eventos es el causante de
esta.

Nguyen y colaboradores ** exponen diferencias
en cuanto al tipo histolégico de
adenocarcinoma renal y a la presencia de
hematuria, encontrdndola mayormente en el
adenocarcinoma de células claras.

Sin embargo, Uscanga-Yépez * en el estudio
“Asesoramiento de microhematuria
asintomatica en adultos”, encontré diferencias
en cuanto a la presencia de hematuria en
cuanto a los pacientes con adenocarcinoma
renal y a los que no presentaban Ila
enfermedad, ademas no encontré diferencias
entre formas clinicas, estadios y tipo de
tratamiento.

La presencia de enfermedad renal quistica
adquirida presenté un riesgo 2,262 veces
mayor de presentar adenocarcinoma de células
renales en el presente estudio.

En un estudio realizado en el Shangai, China
muestra como la enfermedad renal poliquistica
autosémica dominante en su evolucién, puede
favorecer el desarrollo de adenocarcinoma
renal, no obstante la presencia de quistes
ayuda al médico en cuanto a la vigilancia del
ACR debido a que se debe fomentar mediante
técnicas de imagen el seguimiento de la masa
renal. ®

Por otra parte, dos estudios multicéntricos que
evallan la incidencia que se reporta de
adenocarcinoma de células renales con relacién
a enfermedad renal quistica adquirida sugieren

que la incidencia es mayor de lo que se cree.
(17,18)

La amiloidosis renal, a pesar de resultar
estadisticamente significativa en el anélisis
univariado, no lo fue asi en el andlisis

multivariado; la amiloidosis ocurre por el
depésito de B2-microglobulina en el glomérulo
renal de los pacientes con adenocarcinoma
renal.

Un estudio realizado por Gerlinger *® demostré
que la presencia de amiloidosis pronosticaba la
apariciéon de adenocarcinoma de células renales
a corto plazo. También la amiloidosis influyé en
cuanto a la aparicion de complicaciones
sistémicas.
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Voss % en un estudio en el que se evalud la
eficacia de los inhibidores mTOR, informa que
se evidencid mayor beneficio de la terapia en
los pacientes sin amiloidosis renal.

La desnutricién es otro factor de riesgo que ha
sido propuesto en otras investigaciones, sin
embargo, en el presente estudio no alcanzé
significacién estadistica.

Hofbauer y colaboradores ©Y en un estudio
realizado en Austria durante el afo 2014
demostré que el estado nutricional era un
potente predictor de supervivencia en el
preoperatorio de pacientes con
adenocarcinoma de células renales; se
asociaba a un nimero mayor de
complicaciones y ensombrecia el prondstico.

Mckay y colaboradores “? en un estudio
analitico de supervivencia realizado en Estados
Unidos y Canada, que tomaron datos de
diferentes instituciones durante el periodo de
enero de 2003 a junio de 2013, encontraron
gue la desnutricién por exceso se asociaba a la
aparicion de ACR, y que el tratamiento con
estatinas reducia la mortalidad en estos
pacientes.

Los aflos de evolucién en hemodidlisis también
representaron significaciéon estadistica segun el
andlisis multivariado (p=0,000; OR: 2,145; IC:
1,528-2,749) y el area bajo la curva ROC (indice
C: 0,858; IC de 95 %: 0,783-0,933).

Parker y colaboradores @ en un estudio
realizado en Estados Unidos sefalan como
luego de los 7 afios de evolucién en métodos
dialiticos, principalmente hemodialisis, es
frecuente la asociacién de céancer renal,
también informa la paricién de desajustes en
las cifras de tensién arterial; similar resultado
se observa en el presente estudio donde un
total de 60 pacientes de ambos grupos de
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