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RESUMEN: el schwannoma es un tumor mesenquimal que se origina de las vainas de mielina que

revisten los nervios periféricos. Lo mas frecuente es que se localice en cabeza, cuello y extremidades,
siendo extraordinariamente raro a nivel renal. Presentamos el caso de un paciente de 47 afios,
asintomatico, al que se le descubrié de manera incidental (por una prueba de imagen debido a otro
motivo) una lesidon en el rifidn izquierdo. Se realizd nefrectomia parcial por laparoscopia,
diagnosticandose un schwannoma primario renal. Ademas de detallar el caso, se explican en este
trabajo las caracteristicas macroscépicas, microscopicas e inmunohistoquimicas de este tumor y

comparamos nuestros hallazgos con los descritos en la literatura.

Palabras clave: schwannoma renal, cdncer renal, epidemiologia, diagndstico, tratamiento,

clasificacion histoldgica.

ABSTRACT: schwannoma is a mesenchymal tumor that grows from the myelin sheaths that

surround the peripheral nerves. Frequently it is located in the head, neck and extremities, being
extraordinarily rare in the kidney. We present the case of a 47-year-old patient, asymptomatic, who
was discovered incidentally (due to an imaging test for another reason) a lesion in the left kidney.
Laparoscopic partial nephrectomy was performed, diagnosing a primary renal schwannoma. In
addition to detailing the case, we explain in this work the macroscopic, microscopic and
immunohistochemical characteristics of this tumor and we compare our findings with those

described in the literature.

Key words: renal schwannoma, renal cancer, epidemiology, diagnosis, treatment, histological

classification.



ABREVIATURAS

AML: angiomiolipoma.

CAIX: anhidrasa carbonica.

CCCR: carcinoma cromofobo de células renales

CK: citoqueratina.

CPCR: carcinoma papilar de células renales.

CRCC: carcinoma renal de células claras.

EMA: antigeno de membrana epitelial.

IHQ: inmunohistoquimica.

IMC: indice de masa corporal.

LDH: lactato deshidrogenasa.

LMS: leiomiosarcoma.

MRPT: masas renales de pequefio tamafio.

NP: nefrectomia parcial.

NR: nefrectomia radical.

OMS: organizacién Mundial de la Salud.

PAAF: puncién aspiracién con aguja fina.

RCC: marcador de células renales.

RMN: resonancia magnética nuclear.

RT: radioterapia.

TC: tomografia computarizada.

TFG: tasa de filtracion glomerular.

TMpA: tumores mesenquimales principalmente del adulto.

VSG: velocidad de sedimentacion glomerular.



INTRODUCCION

EPIDEMIOLOGIA

Los tumores renales representan aproximadamente un 2-3% de los tumores malignos en el
adulto **. En el mundo suponen la 92 neoplasia més incidente en varones y la 142 en mujeres; la 132
para ambos sexos 23>, Son mas frecuente en varones que en mujeres, siendo la proporcion
aproximada 2:1 Y237, A su vez, son mas frecuentes en afroamericanos que en caucdsicos 3. La
mayoria de los casos se diagnostican entre los 40 y los 60 afios 3; aunque algunos estudios sitdan la

mayor incidencia entre los 70-75 afios 8.

Tanto su incidencia como su prevalencia han aumentado considerablemente en las ultimas
décadasy se prevé que lo sigan haciendo en los proximos afios 2->°. La incidencia es mayor en Europa,
Australia y América del Norte, mientras que es menor en zonas de la India, América del Sur, Japdn,

China y Africa 5710,

Por otro lado, aunque la mortalidad se ha estabilizado en los paises desarrollados, en paises
poco desarrollados sigue aumentando 7°. En Espafia, en 2018 fue de 2.131 casos 1. M&s del 40% de
los pacientes muere a causa de la enfermedad, a diferencia de otros tumores urolégicos como el

céncer de prdstata o de vejiga, donde la mortalidad se sitta en torno al 20% 3.



FACTORES DE RIESGO

Entre los factores de riesgo de los tumores renales destacamos la obesidad, el tabaco y la

exposicion ocupacional, ademas de los ya comentados (edad, sexo y raza) >3®.

Sobrepeso-obesidad

Un indice de masa corporal (IMC) elevado se ha asociado a una mayor frecuencia de tumores
renales, de tal manera que cuanto mayor es el IMC mayor es el riesgo >12. Un metaandlisis de estudios
prospectivos observacionales evidencid esta asociacion, de modo que un aumento de 5 Kg/m? en el
IMC se asocid a un riesgo relativo de tumores renales del 1’24 en hombres y 1’34 en mujeres 2. No
se conoce el mecanismo exacto, pero se piensa que pueda estar relacionado con una mayor

exposicion a hormonas sexuales 2°.
Tabaco

Los fumadores tienen el doble de riesgo de desarrollar esta enfermedad en comparacion con
los no fumadores 3. Un metaanalisis realizado en 2005 con 24 estudios (19 casos-control y 5 cohortes)
confirmd un aumento del riesgo en el grupo de fumadores, evidenciando una asociacion dosis-
dependiente e inversamente proporcional a la edad del inicio del habito tabdquico 3. Por otro lado,

el cese del habito tabaquico podria reducir el riesgo después més de 10 afios .
Otros

Otros factores de riesgo que se han asociado a un aumento de la incidencia del tumor de rifién
son la enfermedad quistica renal adquirida en pacientes dializados de manera croénica, la
hipertension arterial, el uso de antihipertensivos, los antecedentes de infecciones del tracto urinario
y la radiacién iénica. También se ha asociado a un mayor riesgo la exposicion a determinadas
sustancias como el cadmio, el tricloroetileno y otros disolvente organicos, el asbesto o el petréleo,

ademas del uso de analgésicos de manera indiscriminada, principalmente aspirina y fenacetina 359,

Suelen presentarse hasta en el 95% de las veces de forma esporadica. Solo un 3-5% de los
casos son secundarios a sindromes hereditarios, de los cuales el mas frecuente es el Von-Hippel-
Lindau, enfermedad autosdmica dominante que se asocia a carcinoma de células renales 37, En caso
de pacientes que presenten un familiar de primer grado diagnosticado de tumor renal antes de los
40 afos, tumor renal bilateral o multifocal en un mismo rifién debemos descartar que se trate de

uno de estos sindromes hereditarios *°.

Por otro lado, aumentar la actividad fisica, una dieta equilibrada, eliminar el consumo de
tabaco y la reduccién del peso en pacientes con IMC elevado suponen medidas preventivas que

disminuyen el riesgo de tumor de rifidn .



CLINICA

La mayoria de las veces los tumores renales son asintomaticos, especialmente los de pequefio

tamafio, lo cual suele favorecer el retraso diagndstico 814,

No obstante, en caso de producir sintomas, estos suelen ser muy diversos y, por ello,

IM

cldsicamente se le ha llamado a este tumor como el “tumor del internista” . Los sintomas mas
frecuentes son la hematuria (50-60% de los pacientes, tanto microscépica como macroscdpica), el
dolor abdominal (40%) y la presencia de una masa palpable abdominal (30-40%), aunque solo en un

10% de los casos encontramos esta triada clasica 4.

Otros sintomas menos habituales son: fiebre, pérdida de peso, sudores nocturnos y anemia. En
los varones, el tumor renal se puede presentar con un varicocele, generalmente del lado izquierdo,

por obstruccién de la vena testicular 4.

En un pequefio porcentaje de casos se puede asociar a algunos sindromes paraneoplasicos

como, por ejemplo, poliglobulia, hipercalcemia, sindrome de Stauffer o amiloidosis &14.



DIAGNOSTICO DE LOS TUMORES RENALES

La exploracidn fisica tiene un papel limitado, aunque nos puede ayudar en caso de presentarse

masa abdominal palpable o varicocele de nueva a aparicién &1°,

La analitica de sangre también puede verse alterada y debe realizarse en todos los pacientes. Sin

embargo, ningin cambio es especifico. Esta debe incluir creatinina sérica, tasa de filtracion
glomerular (TFG), velocidad de sedimentacién globular (VSG), funcién hepatica, fosfatasa alcalina,

lactato deshidrogenasa (LDH), calcio sérico, estudio de coagulacién y andlisis de orina 8.

Diagnéstico por imagen: en los Ultimos afios el aumento del uso de pruebas diagnésticas como,

por ejemplo, la tomografia computarizada (TC) multicorte con contraste o la ecografia ha favorecido
que hasta un 40-60% de los pacientes pueden ser diagnosticados de manera incidental %4, La
urografia y la angiografia, antes claves para el diagnéstico, han quedado relegadas a un segundo
plano. Estos tumores diagnosticados incidentalmente suelen ser de menor tamafio que los tumores

sintomaéticos, por lo que tiene mayor probabilidad de curacidn tras su reseccién >4,

En el estudio de extensidn, la TC presenta una precision de hasta el 90% y la resonancia

magnética nuclear (RMN) puede ser, incluso, superior para valorar la afectacidn de la vena cava &4
Ademas, se puede considerar realizar estudios adicionales en funcién de los sintomas, como, por
ejemplo, gammagrafia dsea o TC toracica . El estudio mediante tomografia por emisién de
positrones con fluorodesoxiglucosa-18 es eficaz en la deteccidn de metastasis a distancia, aunque de

momento no se ha visto que sea Util para caracterizar masas renales indeterminadas 1>16,

Actualmente, pese al aumento de la incidencia y la mejora de las técnicas diagndsticas, no existe

una modalidad de cribado 6ptima para el tumor renal °.



DIAGNOSTICO HISTOLOGICO DE LOS TUMORES RENALES

Actualmente, debido a la alta precision diagnédstica de las técnicas de imagen, solo en algunas
ocasiones se requiere de un diagndstico histolégico previo, como, por ejemplo, masas renales de
pequefio tamafio y aspecto radiolégico indeterminado %78 En estos casos, es de eleccién la
biopsia con aguja gruesa frente a la puncién aspiracién con aguja fina (PAAF) 4. Por lo tanto, el

diagndstico histoldgico de los tumores renales se realiza casi siempre a partir de la pieza quirurgica.

Clasificacion histoldgica de los tumores renales

Los tumores renales comprenden un amplio abanico de entidades histopatoldgicas, las cuales
han sido descritas por la OMS (Organizacion Mundial de la Salud) en 2016. Esta clasificacion estd

reflejada en la tabla 1 1°.

Tumores de células renales.
- Carcinoma renal de células claras.

Tumores mesenquimales.

- Neoplasia renal quistica multilocular de bajo potencial
maligno.

- Carcinoma papilar de células renales.

- Carcinoma cromdfobo de células renales.

- Carcinoma de conductos colectores de Bellini.

- Carcinoma medular renal.

- Carcinoma de células renales con traslocaciéon de la
familiar MiT.

Principalmente pediatricos.

- Sarcoma de células claras.

- Tumor rabdoide.

- Nefroma mesoblastico congénito.

- Tumor renal osificante de la infancia.

Principalmente en adultos.
- Leiomiosarcoma (incluyendo los de la vena renal).

- Carcinoma de células renales de deficiencia de | - Sarcoma sinovial.
succinato deshidrogenasa. - Angiosarcoma.
- Carcinoma mucinoso tubular y de células fusiformes. - Rabdomiosarcoma.
- Carcinoma de células renales tubuloquistico. - Histiocitoma fibroso maligno.
- Carcinoma de células renales asociado a enfermedad | - Hemangiopericitoma.

quistica adquirida. - Osteosarcoma. - Leiomioma. - Hemangioma.
- Carcinoma de células renales papilar de células claras. - Angiomiolipoma y angiomiolipoma epitelioide.
- Carcinoma de células renales asociado a | - Linfangioma.
leiomiomatosis hereditaria. - Tumor de células yuxtaglomerulares.
- Carcinoma de células renales inclasificable. - Schwanomma.
- Adenoma papilar. - Tumor renomedular de células intersticiales (fibroma
- Oncocitoma. medular).

- Tumor fibroso solitario.

Familia de tumores mixtos
mesenquimales.
- Nefroma quistico del adulto.

- Tumor mixto epitelial y estromal.

Tumores metanéfricos.

- Adenoma metanéfrico.

- Adenofibroma metanéfrico.
- Tumor estromal metanéfrico.

epiteliales 'y

Tumores neuroendocrinos.

- Tumor neuroendocrino bien diferenciado.

- Carcinoma neuroendocrino de células grandes.

- Carcinoma neuroendocrino de células pequefias.
- Paraganglioma.

Tumores nefroblasticos y tumores quisticos que
principalmente afectan a nifios.

- Restos nefrogénicos.

- Nefroblastoma.

- Nefroblastoma quistico parcialmente diferenciado.

- Nefroma quistico pediatrico.

Tumores miscelaneos.
- Neoplasias hematopoyéticas renales.
- Tumores de células germinales.

Tumores metastasicos a rifion.

Tabla 1.- Clasificacion histoldgica de los tumores renales (OMS 2016).



A continuacion, se describen las caracteristicas histoldgicas principales de algunos de los

tumores renales mas frecuentes segun la clasificacion de la OMS de 2016.

Tumores de células renales

Carcinoma renal de células claras (CRCC)

Es la variante de tumor renal mds frecuente en el adulto, ya que supone el 65-70% de todos los
tumores renales *°. Aunque la mayoria aparecen de forma esporadica, también hay formas familiares

relacionadas con la enfermedad de Von-Hippel-Lindau &.

Hallazgos macroscdpicos: son tumores generalmente solitarios y menos del 5% presentan
multifocalidad y/o bilateralidad *°. Tipicamente son de color amarillo y de aspecto multilobulado.
Tienden a sobresalir de la corteza renal. Suelen estar bien delimitados del resto del tejido renal,
separados por una cdpsula fibrosa (Fig. 1). Pueden presentar cambios quisticos, asi como necrosis y

hemorragia %°.

Hallazgos microscdpicos: tipicamente suelen mostrar una estructura reticular, con nidos
separados por finas paredes delgadas fibrovasculares °. Las células suelen mostrar un citoplasma
Spticamente vacio relleno de lipidos y glucdgeno, con una membrana citoplasmatica bien definida.

En ocasiones, estas células pueden mostrar citoplasma débilmente eosindfilo (Fig. 1) 2°.

Inmunofenotipo: los CRCCs coexpresan Citoqueratina (CKs) como la CKAE1/AE3, CK8, CK18 o
CK19, ademas de antigeno de membrana epitelial (EMA), vimentina, anhidrasa carbdnica (CAIX),

marcador de células renales (RCC), CD10, CD7, PAX-8 2.

(
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Figura 1.- Aspecto macroscépico (izquierda) y microscépico
(derecha) de un carcinoma renal de células claras.



Carcinoma papilar de células renales (CPCR)

Tumor maligno derivado de las células epiteliales tubulares. Corresponde en torno al 15-18%

de todos los tumores renales, siendo el segundo mas frecuente 22,

Hallazgos macroscdpicos: se localizan normalmente en la corteza renal y suelen estar rodeados
por una pseudocapsula. El color puede variar en funcién del grado de hemorragia. La consistencia

suele ser friable y puede contener areas de fibrosis o quistificacion (Fig. 2) *°.

Hallazgos microscdpicos: se caracteriza por un crecimiento papilar, con células de citoplasma
escaso que se organizan en torno a un eje fibrovascular, que a menudo contiene macroéfagos
espumosos y cuerpos de psammoma (Fig. 2) %2223, Tradicionalmente se ha subdividido en dos

subtipos en funcién de sus caracteristicas histoldgicas (tipo 1y tipo 2) 2223,

Inmunofenotipo: los CPCR suelen mostrar inmunohistoquimica (IHQ) positiva para CK AE1/AE3,

CK7, CAM5.2, CK de alto peso molecular, EMA, AMACR, antigeno CRR y vimentina *°.

Figura 2.- Aspecto macroscopico (izquierda) y microscépico

(derecha) de un carcinoma papilar de células renales.

Carcinoma cromofobo de células renales (CCCR)

Representa en torno al 5-7% de los tumores renales. La mayoria esporadicos descubiertos de

forma incidental 242>,

Hallazgos macroscdpicos: son tumores generalmente de gran tamafio, promediando hasta 7 cm
de didmetro %26, La mayoria son solitarios, de localizacién cortical, confinados al rifidn. Suelen estar
bien circunscritos y no presentan capsula (Fig. 3). Pueden mostrar una cicatriz central hasta en el

10% de los casos °.
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Hallazgos microscdpicos: tipicamente las células tumorales se disponen conformando un patrén
sélido en mosaico, separados por vasos sanguineos finos. Se caracterizan por presentar células con
membranas celulares prominentes, un halo claro perinuclear y un citoplasma que puede ir desde

pélido a eosinofilico (Fig. 3) 1*2°. Debe hacerse el diagndstico diferencial con el oncocitoma .

Inmunofenotipo: es positivo para CK7, parvalbumina y e-cadherina. La vimentina suele ser

negativa '°. Presenta positividad citoplasmatica para hierro coloidal de Hale .

Figura 3.- Aspecto macroscopico (izquierda) y microscépico
(derecha) de un carcinoma cromdfobo de células claras.

Oncocitoma

Son tumores epiteliales benignos que representan entre el 3- 9% de todos los tumores renales.

Son mas frecuentes en adultos, en la 72 década de la vida 1> 77,

Hallazgos macroscopicos: son tumores bien circunscritos de localizacidn cortical y de color
marrdn, con una cicatriz estrellada central (Fig. 4). Esta cicatriz es caracteristica, aunque no especifica
de este tumor ya que, como hemos visto anteriormente, aparece en otros tumores renales?®. A veces
puede infiltrar los margenes a través de la grasa perirrenal pese a su caracter benigno. La extension

macroscopica vascular es muy rara 1%%7,

Hallazgos microscdpicos: la morfologia histopatoldgica del oncocitoma es muy variable. Suele
tener una arquitectura sélida con pequefios nidos y estructuras tubulares revestidas por células
eosinofilicas dentro de un tejido conectivo hipocelular laxo (Fig. 4) 27?8, Aunque es raro, pueden

aparecer focos de osificacion y calcificacién °.

Inmunofenotipo: el perfil inmunohistoquimico es variable. Tipicamente son positivos para c-
KIT, E-cadherina, S100, pancitokeratina y CK de bajo peso molecular. Son negativos para vimentina,

CK7 y hierro coloidal **%8,
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Figura 4.- Aspecto macroscopico (izquierda) y microscopico (derecha) de un

oncocitoma renal.

Tumores mesenquimales principalmente del adulto (TMpA)

Aungue los tumores de esta naturaleza son muy raros en el rifién, dado que vamos a presentar

un tumor mesenquimal, los desarrollaremos someramente.

En términos generales, estas neoplasias tienen su origen en células endoteliales, conectivas,
adiposas, musculares, éseas o cartilaginosas. En el rifidn, representan entre el 1y el 2% de todos los
tumores del adulto y suelen originarse de la cdpsula renal, del tejido muscular liso de los vasos
intrarenales o de la pelvis ?°. Se han clasificado en funcidn de si predominan en nifios o en adultos *°.
A su vez, los TMpA pueden clasificarse en funcidon de su benignidad / malignidad (tabla 2) 3°. En

general, estos tumores son muy raros, a excepcién del angiomiolipoma (AML).

Tumores benignos Tumores malignos

- Angiomiolipoma. - Leiomiosarcoma.

- Leiomioma. - Rabdomiosarcoma.

- Hemangioma. - Angiosarcoma.

- Linfagioma. - Osteosarcoma.

- Tumor células yuxtaglomerulares. - Sarcoma sinovial.

- Lipoma. - Fibrosarcoma.

- Tumores fibroso solitario. - Histiocitoma fibroso maligno.
- Schwannoma. - Tumor fibroso solitario.

Tabla 2.- Clasificacion histoldgica de los tumores renales mesenquimales del adulto en funcion
de su comportamiento.

Angiomiolipoma (AML)

Es el tumor mesenquimal mas frecuente del rifidn y el tumor benigno mas frecuente de este

6rgano 931, Puede aparecer de forma esporadica o bien asociado a la esclerosis tuberosa 3.

12



Hallazgos macroscdpicos: suelen estar bien delimitados del resto del parénquima renal y no
suelen tener capsula (Fig. 5). El color varia en funcion de las proporciones de los tejidos que lo

forman, pudiéndose confundir con otros tumores %32,

Hallazgos microscdpicos: se componen de una mezcla de grasa, vasos sanguineos de pared
gruesa y musculo liso en distinta proporcion, aunque puede predominar algin componente o faltar

alguno de ellos (Fig. 5) 1%3%:32,

Inmunofenotipo: son positivos para actina del musculo liso, calponina, HMB45, S100 y negativos

para CK, PAX8, CAIX %°,

Figura 5.- Aspecto macroscopico (izquierda) y microscépico (derecha) de
un angiomiolipoma renal.

Leiomiosarcoma incluido leiomiosarcoma de la vena renal (LMS)

Es un tumor maligno mesenquimal que surge de las células del musculo liso. Supone menos del

1% de todos los tumores malignos, aunque es el sarcoma renal mas frecuente 1922,

Hallazgos macroscdpicos: este tumor surge de la cédpsula renal. Suelen ser de gran tamafio,

sélidos y de color blanco brillante (Fig. 6). Pueden mostrar necrosis en cantidad variable °.

Hallazgos microscdpicos: muestra haces entrelazados de células fusiformes, con citoplasma

eosinofilico y ntcleos con atipia y mitosis (Fig. 6) 33.

Inmunofenotipo: las células del LMS son positivas para actina, caldesmina y desmina del

musculo liso y negativas para CL, S-100 y HMB-45 33,

13



Figura 6.- Aspecto macroscdpico (izquierda) y microscdpico (derecha) de

un leiomiosarcoma renal.
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TRATAMIENTO DE LOS TUMORES RENALES

Cirugia

El tratamiento con intencidn curativa es el quirudrgico. Aunque la nefrectomia parcial (NP) es en
la actualidad la primera opcion siempre que sea posible, la nefrectomia radical (NR) sigue siendo la
de eleccidn en la mayoria de los pacientes 2. Un ensayo clinico aleatorizado compard ambas técnicas
de forma prospectiva en pacientes con tumores renales de menos de 5 cm organoconfinados,
concluyendo que ambos métodos proporcionan resultados oncoldgicos similares 34. Sin embargo, la
NP preserva mejor la funcién renal, reduciendo la incidencia de insuficiencia renal y reduciendo el
riesgo de trastornos cardiovasculares >3, Esta debe plantearse en caso de tumor bilateral o en caso
de tumor renal en un monorreno funcional o anatémico. Otras indicaciones relativas pueden ser la
hipertension arterial o la diabetes, donde el rifién contralateral puede estar dafiado. Ademas,
actualmente se plantea que en caso de tumores pequefios (<7 cm) localizados y rifidn contralateral
normal, la NP puede ser una indicacién electiva. La tasa de recurrencia locales generalmente es
menor del 2% en casos bien seleccionados 4. Existen alternativas no invasivas a la NP en caso de
masas renales de pequeiio tamafio (MRPT) en pacientes fragiles o comdrbidos como son la

radiofrecuencia o la crioablacion 37.

Se pueden asociar tanto a la NR como a la NP otros procedimientos en funcién de la histologia
tumoral, la localizacién y el estadio como son la suprarrenalectomia, la linfadenectomia
retroperitoneal, la embolizacién o la metastasectomia. Ademas, en caso de tumores renales

malignos avanzados o metastdasicos, se puede plantear la nefrectomia citorreductora 3.

En ciertos pacientes bien seleccionados con MRPT incidentales con esperanza de vida limitada
y alta comorbilidad se puede plantear una vigilancia activa mediante técnicas de imagen controlando
el tamafio tumoral 3°. Un tercio de estas MRPT tratadas de forma conservadora y seguidas con

vigilancia activa acaban creciendo %,

Terapias sistémicas

La mayoria de los estudios se centran en los tumores renales mas frecuentes, principalmente
CRCC. Por lo que la mayoria de las recomendaciones en el tratamiento sistémico de los tumores

renales se basan en el manejo de este tipo histoldgico.
Quimioterapia

La quimioterapia generalmente es ineficaz en el tratamiento de los tumores renales avanzados

o metastdsicos. Tampoco estd recomendada la quimioterapia como adyuvante de la cirugia *'.
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Radioterapia

Los tumores renales son cldsicamente radiorresistentes, sin embargo, las nuevas técnicas
radioterdpicas pueden superar esta limitacién y ser una alternativa complementaria de
tratamiento®?. Existen distintas modalidades para el manejo de los tumores renales: radioterapia
(RT) neoadyuvante, RT fraccionada convencional, RT intraoperatoria, RT paliativa de baja dosis para
manejo sintomatico y la RT ablativa hipofraccionada de alta dosis en pacientes no aptos para

cirugia®?*3,
Inmunoterapia

El uso de interleucina-2 y el interferén alfa para el tratamiento del carcinoma células renales
metastasico ha sido reemplazado hoy en dia por farmacos capaces de bloquear puntos de control
inmune como son el pembrolizumab y nivolumab (anticuerpos monoclonales inhibidores del PD-1)

o el ipilimumab (anticuerpo monoclonal anti-CTLA-4) 1544-36,
Terapia dirigida anti-angiogénica

Dentro de las terapias antiangiogénicas utilizadas para el tratamiento de los tumores renales
diferenciamos anticuerpos anti-VEGF (bevacizumab), inhibidores de los receptores de tirosin kinasa
(RTK) (sorafenib, sunitinib, pazopanib, cabozantinib, axitinib, lenvantinib, tivozanib) y los inhibidores

de mTOR (everolimus y temsirolimus) 1>4.
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PRONOSTICO Y SUPERVIVENCIA

Los factores prondsticos de los tumores renales se pueden clasificar en anatédmicos, histoldgicos

y clinicos.

Dentro de los factores anatdmicos se incluye el TNM vy el estadio tumoral. En caso de que se trate
de un tumor renal maligno, el principal determinante del prondstico es el estadio al diagnéstico.
Pacientes con tumor confinado al rifidn tienen mejores resultados que aquellos con compromiso
ganglionar. En torno al 30% de los pacientes con tumores renales presentan metdstasis al
diagnodstico. Los sitios mas frecuentes de metdstasis son el pulmdn (50-60%), huesos (30-40%),

higado (30-40%) y cerebro (5%) >94.

Dentro de los factores histoldgicos se incluyen, ademas del tipo histolégico del tumor, el grado
nuclear de Filhrman (o de la OMS), la invasidn microvascular, la necrosis tumoral y la presencia de

degeneracién sarcomatoide o rabdoide.

Entre los factores clinicos, destaca el estado funcional, la presencia de sintomatologia local, la

anemia, la caquexia, la PCR y la albimina &,

La supervivencia observada en Espafa para el tumor de rifién fue del 576% en hombres y del

61'6% en mujeres a los cinco afios .
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MATERIAL Y METODOS

El objetivo de este trabajo es la presentacidn de un caso de un schwannoma primario de rifidén
diagnosticado en el servicio de Anatomia Patolégica del Hospital Clinico Universitario Lozano Blesa
de Zaragoza. Para ello, se ha llevado a cabo una revisién de la bibliografia acerca de este tumor,

planteando diferentes diagndsticos diferenciales.

Para la revisidon se han utilizado diferentes buscadores como son PubMed, Web of Science,
Cochrane y Google Académico utilizando los siguientes descriptores en ciencias de la salud: “Kidney
Neoplasm”, “Renal Neoplasms”, “Renal Cancer”, “Renal Cancer AND epidemiology”, “Renal Cancer
AND diagnosis”, “Renal Cancer AND treatment”, “Primary Renal Schwannoma”, “Renal Cancer AND
pathology”, “Histological Classification of Renal Cancer”, “Mesenchymal Neoplasms of the Kidney”,
“Renal Oncocytoma”, “Renal Angiomyolipoma”, “Renal Leyomiosarcoma”, “Renal Cell Carcinoma”.

Se limitd la busqueda de articulos a cinco aios, sin embargo, la escasa bibliografia encontrada hizo

que el periodo de busqueda se tuviera que ampliar.
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RESULTADOS

Se estudia en el servicio de Anatomia Patoldgica del Hospital Clinico Universitario Lozano Blesa
de Zaragoza el caso de un hombre de 47 afios, sin antecedentes médicos de interés, que es remitido
al servicio de Urologia tras el hallazgo casual en una prueba de imagen (Fig. 7) de una lesién ocupante

de espacio (LOE) en el rifidn izquierdo, compatible con un proceso neoformativo tipo CPCR.

Ante la sospecha de malignidad, se decide realizar una nefrectomia parcial via laparoscépica

bajo anestesia general, la cual discurre sin incidencias.

La pieza es remitida al servicio de Anatomia Patoldgica.

Hallazgos macroscopicos (Fig. 8)

Tumor ovalado de 4 de didmetro mayor que a la seccidn muestra una superficie sélida,
homogénea, de color bronceado-amarillento y consistencia firme. No se identifica parénquima renal

normal ni tejido adiposo perirrenal.

Hallazgos microscopicos (Fig. 9 hasta 15)

Tumor mesenquimal sdlido, bien delimitado, pseudoencapsulado (Fig. 9), compuesto por una
proliferacién de células fusiformes dispuestas en fasciculos y haces. Se combinan dos areas, una en
la que predomina la celularidad media-alta y en la que los nucleos tienden a disponerse en

empalizadas (cuerpos de Verocay); y otras areas hipocelulares con estroma edematoso.

Las células muestran citoplasmas amplios y alargados, y nucleos alargados de tamafio medio,
sin atipia o con atipia leve. Se observan algunas figuras de mitosis, aunque en contaje inferior a 2

mitosis por 10 campos de gran aumento. No se observan areas de necrosis.

Inmunohistoquimica (Fig. 16 y 17)

Las células tumorales son intensamente positivas para S100 y muy leve y focalmente para EMA,
siendo negativas para Neurofilamentos, CD34, Actina, Desmina, Caldesmon, Melan A, HMB-45 vy

CKAE1/AE3. El indice proliferativo con Ki67 es de aproximadamente 3%.
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Figura 7.- Resonancia magnética nuclear. Lesion ocupante de espacio intrarrenal

de morfologia redondeada de 24x19 mm localizada en el tercio medio/superior del
rifién izquierdo, bien delimitada.

qmr"‘ |

Figura 8.- Muestra macroscopica del tumor extirpado por nefrectomia parcial.
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Figura 9.- Vision histologica panordmica del tumor resecado, donde se observa la
pseudocdpsula tumoral.

Figura 10.- Detalle de los hallazgos microscopicos del tumor resecado. Tincion

Hematoxilina-Eosina. Se observa la alta celularidad con nucleos dispuestos en
haces entrecruzados.
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Figura 11.- Detalle de los hallazgos microscopicos del tumor resecado. Tincion
Hematoxilina-Eosina. Se observa la alta celularidad con presencia de haces
entrecruzados.

Figura 12.- Detalle de los hallazgos microscopicos del tumor resecado. Tincion

Hematoxilina-Eosina. Se observa dreas hipocelulares con estroma edematoso.
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Figura 13.- Hallazgos microscdpicos del tumor resecado. Tincion Hematoxilina-
Eosina. Vasos hialinizados.

Figura 14.- Hallazgos microscépicos del tumor resecado. Tincion Hematoxilina-

Eosina. Se observa las células fusiformes con ntcleos alargados de tamarfio
medio.
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Figura 15.- Hallazgos microscdpicos del tumor resecado. Tincion Hematoxilina-
Eosina. Se observa el patrén hipercelular con nucleos celulares dispuestos en
empalizadas (cuerpos de Verocay).

Figura 16.- Hallazgos microscopicos del tumor resecado. Tincion

inmunohistoquimica para S100. Positividad intensa.
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Figura 17.- Hallazgos microscopicos del tumor resecado. Tincion
inmunohistoquimica para Ki67. Bajo indice proliferativo.

Debido a los hallazgos histolégicos caracteristicos y la tincién fuertemente positiva para S-
100, se llegd al diagndstico de schwannoma primario renal. Actualmente el paciente continda

asintomatico, sin evidencia de recidiva locorregional ni a distancia durante su seguimiento.
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DISCUSION

Los tumores renales pueden tener origenes muy variados: epitelial, mesenquimal,
neuroendocrino, hematopoyético, metastdsico, etc. La gran mayoria son de origen epitelial siendo

el CRCC el mas frecuente de todos ellos.

El schwannoma se engloban dentro de los tumores mesenquimales y representa un porcentaje
muy bajo dentro de los tumores renales °#7. También conocido como neurilemoma o neurinoma,
fue descrito por primera vez por Verocay en 1908 “8, Este tumor se origina de las células de Schwann,
que componen las vainas de mielina que recubren los nervios periféricos. Se trata de un tumor
generalmente de comportamiento benigno, aunque hay descritos casos malignos °=!. La mayoria
surgen como masas de partes blandas, solitarias, asociadas con un nervio °2. Generalmente estos
tumores son esporadicos, aunque en torno al 5-8% se asocian con neurofibromatosis tipo 2,

presentando en estos casos localizaciones atipicas y comportamiento maligno 41,

Su localizaciéon mas frecuente es a nivel de cabeza y cuello, columna vertebral y extremidades,
en superficies flexoras 4°1733, La localizacidn retroperitoneal es muy rara, representando el 1-3%
485455 Generalmente cuando se desarrollan en el retroperitoneo se asocian al plexo lumbosacro, v,
con mucha menos frecuencia, al rifidn 52°3, A nivel renal, se trata de una entidad muy rara, con solo
35 casos descritos en la literatura 5-°¢. Los detalles tanto de estos casos como del caso presentado

vienen descritos en la tabla 1 del anexo.

La edad media al diagnéstico de los casos estudiados fue de 52 afios (rango de 18 a 89 afios);
nuestro caso esta préximo a esta edad media, ya que tiene 47 anos. De los casos 36 casos de
schwannoma, 22 correspondieron a mujeres (61'1% de los casos) y 14, incluyendo nuestro caso, a
hombres (38’9 %) 1. EI 53% de los casos (19 casos) aparecieron en el lado derecho frente al 43% (17

casos, donde se incluye nuestro paciente) que aparecieron en el lado izquierdo.

El diagndstico es dificil ya que en la mayor parte de los casos es asintomatico o presenta
sintomas inespecificos 1%:4830.5153.57 E| dolor leve en el flanco o abdomen (55’5%) y la masa palpable
(25%) fueron los sintomas mas frecuentes. También aparecieron otros como hematuria o sintomas
inespecificos (fiebre, nduseas, vomitos o pérdida de peso) *°1. Como ya hemos comentado, lo mds
frecuente es su hallazgo incidental mediante pruebas de imagen realizadas por otro motivo >1°2°3,
10 de los 36 casos estudiados fueron diagnosticados incidentalmente, lo que corresponde al 27'78%
de los casos. Nuestro paciente también fue diagnosticado de manera incidental, al realizar una

prueba de imagen por otro motivo.

Las técnicas de imagen no pueden diferenciar si el tumor es maligno o benigno, ni tampoco

distinguirlo de otros tumores renales, lo que hace que el diagndstico preoperatorio sea dificil 4%°0>4,
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Al igual que con otras masas renales detectadas incidentalmente, el manejo diagndstico inicial debe
incluir una historia clinica detallada, un TC con contraste, pudiendo realizarse, ademas, una RMN,
como ocurre en nuestro caso. Los hallazgos en la RMN pueden dar alguna pista, ya que este tumor
suele presentar isointensidad en imagenes potenciadas en T1 e hiperintensidad en imagenes
potenciadas en T2. Ademas, con Gadolinio, existe un realce homogéneo importante de la parte sélida
tumoral en T1 %54 La biopsia renal para el diagndstico de estas lesiones no es de eleccidn,
optandose actualmente por una extirpacidon quirdrgica (NP o NR) con posterior evaluacién
anatomopatoldgica. Es importante destacar que la mayoria de las lesiones son diagnosticadas
inicialmente como carcinomas de células renales y, por tanto, son tratados con nefrectomia sin
biopsia previa >%°®, Nuestro paciente fue tratado mediante NP sin biopsia debido a la sospecha
radioldgica de CPCR. Como curiosidad, indicamos aqui el caso reportado por Yong et al °8, quienes
diagnosticaron un caso de schwannoma de forma preoperatoria mediante biopsia guiada por TC y

que posteriormente desarrollé un hematoma retroperitoneal como complicacidn de esta técnica.

Por tanto, la escisidn quirurgica sigue siendo, ademas de la principal herramienta diagndstica,
la principal herramienta terapéutica. La mayoria de los autores abogan por la NR *°. Sin embargo la
NP laparoscépica debe ser considerada en schwannomas renales benignos de pequefio tamafo
siempre que no haya contraindicacién ni sospecha de malignidad, como ocurre en nuestro caso °.
Solo 5 de los casos estudiados corresponden a schwannomas renales malignos, lo que representa
aproximadamente el 14% de los casos. La quimioterapia adyuvante solo debe ser administrada en
estos casos. Como ejemplo, reportamos el caso de Pantuck et al, los cuales administraron 3 ciclos
quimioterapia con ciclofosfamida, vincristina, adriamicina y decarbacina en un paciente que fallecié

42 meses después de la nefrectomia *°.

Macroscdpicamente, el schwannoma se caracteriza por presentar un color amarillo y una
superficie lisa o, en algunos casos, nodular. Nuestro caso se ajusta perfectamente a estas
caracteristicas. El tamafio medio al diagndstico fue de 9’22 cm, con un rango entre 2’8 y 28 cm,
siendo el tamafio del caso presentado de 4 cm, inferior a la media. Aunque el crecimiento tumoral
es lento, se trata, como ya hemos comentado, de un tumor generalmente silente, lo que favorece
que pueda adquirir un gran tamafio 475459, Si nos referimos al tamafio medio de los schwannomas
incidentales, éste fue de 6’3 cm. Dentro del rifidon su localizacién mas frecuente es a nivel del hilio,
aunque también puede originarse en la capsula renal o en el parénquima de los polos. En el caso de
nuestro paciente, el tumor era intraparenquimatoso y se localizé a nivel del polo superior- zona
media. Los principales nervios del rifién se componen de fibras simpaticas y parasimpaticas que
acompaian a la arteria renal a través del hilio. Se ha postulado que, dado que esta es la zona con
mayor densidad de tejido nervioso, este tumor se origina con mas frecuencia en el hilio, por la

presencia de estas estructuras *°.
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Histolégicamente, este tumor estd formado por dos patrones celulares que suelen combinarse
en distinta proporcidn: dreas de Antoni Ay dreas de Antoni B 1°. Las 4reas de Antoni A se caracterizan
por un patrén hipercelular, con células fusiformes que se disponen en empalizadas, con presencia
de cuerpos de Verocay (Fig. 10, 11 y 15 de nuestro caso). Las areas de Antoni B muestran un patron
hipocelular, con un mayor componente de tejido mixoide y areas de hialinizacién (Fig. 12). Este
patrén es comun en la mayoria los casos descritos. Nuestro caso cumple con esta descripcidn, ya que
muestra este patrén histoldgico caracteristico de los schwannomas. Sin embargo, en otros casos,
menos frecuentes, no se distinguen dreas de Antoni Ay B, cuerpos de Verocay, ni empalizadas *2. La
degeneracién microquistica con hemorragia y depdsitos de hemosiderina es frecuente en casos de
schwannomas grandes ®; nuestro caso, al ser de tamafio relativamente pequefio, no presentaba

estas caracteristicas.

Todos los casos estudiados en los que se realizé IHQ, incluido el nuestro, presentaron
positividad para S100, asi como también, en algunos casos, para vimentina y enolasa
neuroespecifica. En los casos benignos (casi todos), el nimero de mitosis es bajo y el indice

proliferativo suele menor de 5-10%, como en nuestro caso. 1°47

En cuanto al prondstico, la mayoria de los pacientes, tras la cirugia, se encuentran asintomaticos
y sin signos de recidiva; incluimos aqui a nuestro paciente, en el que, tras revisar la historia clinica
actual, vemos que no presenta recaida, encontrandose asintomatico. Sin embargo, todos los

pacientes con schwannomas malignos fallecieron a consecuencia del tumor 5961764,
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CONCLUSIONES

El schwannoma es un tumor derivado de las células de Schwann que se localiza
principalmente en cabeza, cuello y extremidades; la localizacién renal es extremadamente

rara.

Como el schwannoma renal es una neoplasia asintomatica en la mayor parte de las
ocasiones, suele diagnosticarse como hallazgo incidental al hacer una prueba de imagen por

otro motivo.

Al tratarse de un tumor generalmente benigno y de lento crecimiento, el tratamiento es
quirargico, bien con nefrectomia radical o bien con nefrectomia parcial en pacientes

seleccionados.

El diagndstico se realiza mediante el estudio histolégico de la pieza quirurgica, demostrando
la presencia de haces de células fusiformes combindndose dareas hipercelulares y areas
hipocelulares (4dreas de Antoni A y de Antoni B), siendo las células positivas

inmunohistoquimicamente para S100.

Debemos tener en cuenta el diagndstico de schwannoma ante la presencia de un tumor

mesenquimal intrarrenal asintomatico en un paciente de edad media.
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ANEXO

Estudio L E Sintomas T (cm) Localizacion y Macroscopia Cirugia AP IHQ
Caso actual 2020 | 47 Hallazgo incidental en TC 4 Parénquima renal polo superior-medio NP laparoscépica Schwannoma renal S100
Masa sélida, homogénea, amarilla. EMA focal
Wang 2020 | 56 Dolor lumbar bajo 11’5 Pelvis renal izquierda NR laparoscopica Schwannoma renal $100, SOX10,
Pufio percusién positiva Amarrillo, sélido, capsulado Ki67<5%
Mikkilineni 201253 D 36 Dolor flanco. Microhematuria. FOD 46 Polo superior rifion derecho NP Schwannoma renal ND
Kelley 2016%° D 43 Dolor abdominal 4'3 Polo inferior-medio. Tumor amarillo, nodular, NR asistida por robot derecha Schwannoma renal S100
bien delimitado
Hung 2008%° | 36 Masa abdominal dolorosa izquierda. 7’3 Parénquima renal media anterior NR laparoscépica izquierda + Schwannoma renal S100
Hidronefrosis Amarillo, bien delimitado diseccidn ganglio paraadrtico
Vidal 2020°* D 66 Hallazgo incidental por ecografia 3’5 Polo superior renal. Neoplasia sélida NP laparoscépico Schwannoma renal S100
encapsulada
Madueke 2019%* | 62 Hallazgo incidental en RMN 2’8 Corteza posterior renal. Tumor circunscrito, NR asistida por robot Schwannoma renal $100 y vimentina.
Dolor lumbar encapsulado, amarillo Desmina focal

Hernandez | 37 Antecedentes HTA 20 Polo inferior renal NR Schwannoma renal $100 Vimentina
20094 Masa abdominal izquierda

| 71 Masa dolorosa flanco. Pérdida peso. 27 Polo inferior renal NR Schwannoma renal $100 Vimentina

Anemia. Microhematuria

Alvarado | 45 Dolor abdominal y en flanco 16 Parénquima intrarenal NR Schwannoma renal S100
20002 I 40 Dolor flanco 12’5 Parénquima renal central NR Schwannoma celular renal S100

D 84 Hallazgo incidental 4 Parénquima renal central NR Schwannoma celular renal S100

D 18 Dolor flanco 62 Parénquima intrarenal NR Schwannoma celular renal S100
Verze 2014>° D 59 Hallazgo incidental ecografia 15 Polo superior renal. NR por laparotomia Schwannoma melanético S100

Areas de hemorragia y cambio quistico renal
Yong 20158 D 55 Dolor tipo célico derecho. 51 Polo superior renal. NP post-biopsia tumoral Schwannoma renal S100
Microhematuria CD117 débil
Gobbo 2008%° D 27 Hallazgo incidental durante estudio 8’5 Corteza renal polo inferior-medio. NR Schwannoma renal $100. ENE 90%
policitemia Masa fibrosa mixomatosa.
[ 35 Dolor abdominal. Nausea 7 Hilio renal. Masa encapsulada multiquistica. NR Schwannoma renal $100. ENE 90%
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| 59 F Hallazgo incidental. Asintomatica 4’8 Hilio renal. Masa lobulada, amarilla. NR izquierda Schwannoma renal $100. ENE 10%
Dahmen 202156 D 47 M Dolor flanco derecho 12 Hilio renal. Polo superior NR asistida por robot tras biopsia Schwannoma renal S100
lkeda 1996°° D 8 M Dolor abdominal ND Pelvis renal derecha NR Schwannoma renal ND
Kitagawa 1990 | 51 M Dolor abdominal alto y fiebre. 2’8 Hilio renal. Tumor amarillento bien NR Schwannoma renal ND

Dolor irradiado al escoto delimitado que comprime pelvis renal
Ma 1990°%” D 67 M Dolor epigéstrico 8 Polo superior-medio y pelvis NR Schwannoma celular renal S100
Tumor amarillento, firme, encapsulado.
Somers 1988% | 55 F Hallazgo incidental 51 Polo superior renal. Masa solida lobulada NR Schwannoma renal ND
bien delimitada.
Kuzmina 1962%° D 33 F Malestar generalizado, perdida peso, ND Capsula renal NR Schwannoma renal ND
febricula, masa flanco Tumor encapsulado, gris pélido
Philips 19557° | 56 M Dolor flanco, malestar general, 12 Pelvis renal. Tumor encapsulado NR Schwannoma renal ND
pérdida de peso, fiebre, anemia
Naslund 199163 | 50 F Dolor abdominal alto. Pérdida de 14 Polo superior renal izquierdo NR Schwannoma renal maligno S100 e IP
peso. Masa palpable. Anemia
Romics 19925 D 52 M Dolor flanco, fiebre, masa, anemia ND Capsula renal. Gran masa infiltrante con NR + metastasectomia Schwannoma renal maligno ND
degeneracion quistica y necrosis mesentérica
Singer 19967* | 70 F Asintomatico. Elevacion CEA 6 Hilio renal. Masa renal bien delimitada NR Schwannoma renal ND
Pantuck 1996>° D 50 F Masa palpable 28 Perirrenal NR Schwannoma renal maligno S100
Cachay 2003%* D 74 F Asintomético 9 Perirrenal NR Schwannoma renal maligno S100
Tsurusaky 200172 | 69 F Hallazgo incidental ND Capsula renal. Masa blanca con necrosis NP Schwannoma renal S100
Fein 1965 D 51 F Pielonefritis recurrente, masa 6 Pelvis renal NR Schwannoma renal maligno ND
palpable, dolor flanco derecho de bajo grado

Bair 197873 D 56 M HTA, microhematuria 7 Hilio renal NR Schwannoma renal ND
Steers 19857 D 50 F Masa palpable, microhematuria 9 Hilio renal NP Schwannoma renal ND
Singh 20057 | 40 M Vémitos, dolor cdlico renal 3 Hilio renal. Masa de consistencia firme NR Schwannoma renal ND

D 35 M Dolor en flanco, macrohematuria ND Parénquima renal y pelvis NR Schwannoma renal ND

Tabla 1 anexo. Schwannoma primario renal: caracteristicas epidemioldgicas, clinicas e histopatoldgicas de 36 casos. L: lado. I: izquierdo. D: derecho. E: edad. S: sexo. M: masculino. F: femenino. T: tamafio. ND: no disponible. IP:

inmunoperoxidasa. ENE: enolasa neuroespecifica.
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