CASOS CLINICOS

Adenoma nefrogénico de la vejiga urinaria. Una
lesion que puede ser confundida con carcinoma.
Reporte de cuatro casos

Claudia Esther Rodriguez-Montes,* Isabel Alvarado-Cabrero**

Resumen

El adenoma nefrogénico (AN) fue inicialmente
descrito por Davis en 1949, quien lo interpreta como un
hamartoma. Un afio después Friedman y Kuhlenbeck
publican ocho casos de este tipo de lesion, con una
descripcion detallada de la misma acufiando para dla
el nombre de adenoma nefrogeénico.

La mayoria de los autores consideran que esta
lesién es de origen metaplasico, € conocimiento de la
misma es fundamental debido a que puede remedar
una neoplasia maligna tanto en € estudio cistoscopico
como en € histolégico.

Presentamos las caracteristicas clinicas v los
hallazgos patoldgicos de cuatro pacientes (2 hombres
y 2 mujeres) con edades comprendidas entre los 20 y los
60 afios de edad, todos dlos tenian como antecedente
algun tipo de fenébmeno irritativo de las vias urinarias
(infeccion/calculos). El diagnostico clinico-patol 6gico
inicial fue de carcinoma en los cuatro pacientes.

En & estudio cistoscopico € AN puede ser polipoide
oenformade*” placa’ , desded punto devista histol6gico
puede mogtrar varios aspectos morfoldgicos, algunos
de dlos muy semgjantes a los de un carcinoma. Varios
agpectos clinicos y morfol égicos pueden permitirnos
diagnédtico diferencial entre el ANy un carcinoma, aln
cuando en ocasiones es dificil.

Tanto €l clinico como & pat6logo deben conocer
este tipo de proceso pseudoneoplasico, para evitar
errores en e diagnostico y tratamiento de los mismos.
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Summary

Nephrogenic Adenoma (NA) was firgt illustrated in
1949 by Davis, who described a case he interpreted as
a “hamartoma”. One year later Friedman and
Kuhlenbeck described eight further examples in detail
and named this lesion nephrogenic adenoma. This
process is generally accepted to be metaplagtic.

At cystoscopy and on microscopic examination
nephrogenic adenoma may simulate a neoplasm. The
clinical and pathologic findings in four patients are
described. The patients were two women and two men
20-60 years of age. all of them had a history of some
inciting injury (infection/calculus). The four cases were
initially misdiagnosed as a carcinoma.

Several features of NA may cause particular
diagnogtic difficulty. Tiny tubules may simulate signet
ring cells, the haphazard disgtribution of the tubules or
single cdl growth may also smulate the appearance of
an invasive adenocarcinoma. A variety of clinical and
pathologic differences should enable the distinction of
these lesions. Although this is occasionally difficult. An
emphasis here is placed on the diagnostic problems that
they may pose for the surgical pathologist. Clinicians
and pathologists should be aware about this type of
lesions in order to avoid pitfalls in the diagnosis and
treatment of them.

Key words: Nephrogenic adenoma, differential
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Introduccion

El adenoma nefrogénico (AN) es una lesion
metaplasica del tracto urinario descrita por primera
vez por Davis en 1949 con el nombre de hamartoma.
En 1950 Friedman y Kuhlenbeck presentaron 8
casos de AN localizados en vejiga urinaria. Estos
autores lo llamaron de esta manera por su semejan-
za histolégica conlos tubulos renales'= EI AN puede
localizarse en cualquier parte del tracto urinario.
pero su localizacion méas frecuente es la vejiga
urinaria, hastaen un 80% delos casos 15% en uretra
5% en uréter y rara vez en la pelvis renal.*®

Eladenoma nefrogénico es unalesion que tanto
por clinica como por morfologia puede confundirse
con una neoplasia maligna. En el estudio
cistoscopico la lesién puede simular una neoplasia
papilar o en ocasiones una lesién “plana” similar a
un carcinoma in situ o invasor.

Las caracteristicas histolégicas tipicas del
adenomanefrogénico son pequefios tibulosy quis-
tes cubiertos por una capa Unica de células planas,
cubicas, columnares o en tachuela con escaso
citoplasma eosinofilico, amfofilico o claro. El as-
pecto mas importante en el reconocimiento de este
tipo de lesiones es el diagndstico diferencial con
neoplasias malignas que pueden presentar patro-
nes morfolégicos similares como son el adeno-
carcinoma de células claras y el carcinoma de
células transicionales con patrén en nidos solidos.

Se presentan 4 casos clinicos, los cuales se
diagnosticaron en forma inicial como neoplasias
malignas.

Caso 1

Hombre de 50 afios de edad con antecedente de
hipertensién arterial. Inicia su cuadro clinico con
dolor intenso en fosa iliaca derecha que se irradia
a la porcion inferior del abdomen; se realiza una
urografia excretora en la que se visualiza un siste-
ma pielocalicial dilatado con calculo localizado en
pelvicilla.

Dos meses después desarrolla hematuria, en el
estudio cistoscopico se observa una lesion descri-
ta como “excrecente” la cual se reseca. En el
estudio histopatoldgico se observa una lesién de
aspecto polipoide con areas quisticas (Figuras 1y
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2) que se diagnostica en su hospital general de
zona como Carcinoma de células transicionales.
El paciente es transferido a otro hospital para su
tratamiento. Enlarevisién de laminillas lalesion fue
reclasificada como adenoma nefrogénico.

Caso 2

Mujer de 60 afios de edad con antecedentes de
cuadros repetitivos de infeccion de vias urinarias.
Inicia su padecimiento con disuria y hematuria, por
lo que se realiza un estudio cistoscopico en el que
se observa una lesion en forma de “placa” reporta-
da por el urélogo como sospechosa de malignidad,
se le realiza biopsia.

En el estudio histopatolégico se observa una
lesion constituida por estructuras tubulares peque-
flas que enalgunas areas parecian células en anillo
de sello y areas con patrén quistico (Figuras 3y 4)
la cual se diagnhosticé inicialmente como
adenocarcinoma.

Por la poca frecuencia con la que ocurren los
adenocarcinomas vesicales, el caso se revisa nue-
vamente en forma conjunta con el servicio de
urologia; enlare-evaluacion delmismosellegé ala
conclusion diagnostica de adenoma nefrogénico
con patrones de crecimiento tubular y quistico.

Caso 3

Mujer de 20 afios de edad sin antecedentes de
importancia. Inicia su padecimiento con disuria y
dolor lumbar repetitivos, es tratada en varias oca-
siones con antibidticos. Se agrega posteriormente
al cuadro ya mencionado hematuria, debido a ello,
se le practica un estudio de cistoscopiaen el que se
detectaunalesion “polipoide” cercanaaltrigono, de
lacual se tomabiopsia. En el estudio histopatol6gico
se observo una lesiéon formada por tibulos sélidos
y papilas separadas por un estroma edematoso, se
diagnostic6 como carcinoma de células trancisio-
nales.

El caso se re-evalla en sesién conjunta con el
servicio de urologia debido al diagnéstico de carci-
noma en una paciente tan joven. Se reclasifica el
caso como adenoma nefrogénico con patrones
sélido y papilar.
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Figura 1. Adenoma nefrogénico. Lesién polipoide con dilatacién Figura 4. Adenoma nefrogénico. Tubulos pequefios con secrecién
quistica de tubulos. baséfila que remedan células en anillo de sello.
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Figura 2. Adenoma nefrogénico. Tubulos revestidos por el epitelio Figura 5. Adenoma nefrogénico con patrén nodular y quistico con
clibico. No hay atipias o mitosis. células claras.
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Figura 3. Adenoma nefrogénico. Los tabulos son pequefios con Figura 6. Adenoma nefrogénico con patrén nodular. Detalle celular, células
secrecién basdfila. con citoplasma claro que recuerdan un carcinoma de células claras.
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Caso 4

Hombre de 60 afios con antecedente de litiasis
renal. Inicia su padecimiento con hematuria, se
realiza cistoscopia con reporte de lesion papilar,
probable carcinoma. Se toma biopsia de la lesion.
Enellase apreciaun patrén de crecimiento polipoide
con células de citoplasma claro y niicleos homogé-
neos entre si (Figuras 5 y 6). Se establece el
diagnostico de carcinoma de células claras. Por la
rareza del caso se revisa nuevamente reclasifican-
dose como adenoma nefrogénico con patrén de
células claras. Cuadro I.

El adenoma nefrogénico representa un proceso
metaplésico que ocurre como respuesta a trauma
del tracto urinario, inflamacién, irritacién crénica
causada por célculos, catéteres o infeccion; proce-
dimientos quirtrgicos o endoscoépicos, inmunoterapia
intravesical o quimioterapia, radioterapia, asi como
en receptores de transplante renal.”°

Esta lesion ocurre con mayor frecuencia en
individuos adultos de la segunda a sexta década de
la vida. Ocasionalmente se presenta en nifios. Por
lo general los sintomas son inespecificos como
irritacién vesical y hematuria o bien la lesion se
descubre en forma incidental.'*** El curso clinico

4 N
Cuadro |. Caracteristicas clinicas de los pacientes.
Caso Sexo Edad Signos y sintomas Cistoscopia DXinicial DX final
1 Masc. 50 a. Pielolitiasis Lesion polipoide CCT AN
2 Fem. 60 a. Infeccién de vias urinarias Lesion en “placa” Adenocarcinoma AN
3 Fem. 20 a. Infeccién de vias urinarias Lesion polipoide CCT AN
S 4 Masc. 60 a. Litiasis renal Lesion papilar CA. de células claras AN )
CCT: Carcinoma de células transicionales. AN: Adenoma nefrogénico.
Discusion del adenoma nefrogénico es casi siempre benigno

Se revisaron 4 casos clinicos con diagnéstico
inicial de carcinoma que posterior a una re-evalua-
cién se clasificaron como adenomas nefrogénicos
evitando asi un tratamiento extenso. El patron visto
mas comunmente en estos casos fue el tubular, dos
de los casos ademas del patron tubular presentaron
un patron quistico y uno de ellos un patrén tubular y
papilar; los tubulos pequefios se confundieron con
las estructuras tubulares de un adenocarcinoma y
algunos tabulos mostraron secrecién basofilica se-
mejando células en anillo de sello, pero observando
las caracteristicas citolégicas vemos que no hay
atipia ni mitosis a diferencia del adenocarcinoma
Otros datos importantes por los cuales se
reclasificaron como adenomas nefrogénicos son
que los tdbulos presentaron una capa Unica de
células, algunos rodeados por una membrana basal
notable y no mostraban células transicionales
periféricas como ocurre con los tabulos del carcino-
ma de células transicionales ademas estos ultimos
no estan rodeados por la membrana basal descrita.
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aunque puede recurrir 0 persistir, principalmente
en nifios.15811

Friedman y Kuhlenbeck describieron los tres
patrones clasicos del adenoma nefrogénico: tubular,
quisticoy polipoide-papilar.

Adenoma nefrogénico con patron tubular

El patron morfolégico méas frecuente del
adenoma nefrogénico es el tubular, presente en el
96% de los casos. Los tubulos tipicamente son
pequefios, huecos y redondos, pero a veces son
sélidos y elongados y pueden tener una apariencia
seudoinfiltrativa. En ocasiones este aspecto
morfolégico puede confundirse con las estructuras
tubulares (glandulares) de un adenocarcinoma
vesical de tipo intestinal. Por otro lado cuando los
tubulos son pequefios y muestran ademas secre-
cion basofilica, el diagndstico diferencial sera con
un adenocarcinoma de células en anillo de sello de
la vejiga.
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Eladenoma nefrogénico puede también confun-
dirse con un carcinoma de células transicionales
con patrén tubular. Sin embargo, en este ultimo los
tubulos muestran una capa periférica de una o mas
células transicionales, a diferencia del adenoma
nefrogénico en donde hay una capa Unica de célu-
las cubicas. columnares, planas o en tachuela
cubriendo los tdbulos y no cuenta con células
transicionales periféricas, ademas estos tubulos
estan rodeados por una membrana basal notable
en aproximadamente 25% de los casos mientras
que los tubulos del carcinoma no presentan esta
membrana.>*® Otra variante menos comun del
adenoma nefrogénico es latubular sélida, el proble-
ma de diagndstico diferencial en este caso es con
el carcinoma de células transiciones con nidos
solidos, aun cuandolamayoriade los nidos tubulares
en este carcinomatienen poca atipia, alternanenla
porcién mas profunda de la neoplasia con nidos
francamente neoplésicos, los cuales no se presen-
tan en el adenoma nefrogénico.*®

Adenoma nefrogénico con patrén quistico

Presente en el 72% de los casos; el diagndstico
diferencial es con el adenocarcinoma de células
claras. Sobre todo cuando el adenoma nefrogénico
presenta células con citoplasma claro. Indepen-
dientemente de la combinacion de patrones pre-
sentes, las caracteristicas citoldégicas benignas y
la ausencia de figuras mitéticas en el adenoma
nefrogénico son marcadores que contrastan con la
mayoria de los adenocarcinomas de células cla-
ras, ademas el adenoma nefrogénico es general-
mente una lesién pequefia a diferencia del
adenocarcinoma de células claras el cual mide
varios centimetros y por ultimo el adenocarcinoma
de células claras muestra areas de necrosis mien-
tras que el adenoma nefrogénico no.*®

Adenoma nefrogénico con patron polipoide-papilar

Ocurre aproximadamente en dos tercios de los
casos. Se caracteriza por presentar polipos de
aspecto edematoso y papilas delgadas filiformes,
rara vez papilas ramificadas complejas y excepcio-
nalmente una apariencia micropapilar florida. Cuan-
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do el adenoma nefrogénico muestra este patrén
morfolégico puede confundirse con un carcinoma
papilar con patréon clasico o con la variante
micropapilar del carcinomade células transicionales.
Al observar con detalle las papilas del adenoma
nefrogénico éstas no estan cubiertas por células
transicionales y las células que las revisten carecen
de atipia citologica.

Adenoma nefrogénico con patrén difuso

Se presenta en aproximadamente 14% de los
casos y también puede confundirse con los
carcinomas ya mencionados.*®

Métodos auxiliares de diagndstico

Los anticuerpos que han mostrado ser de utili-
dad en el diagndstico diferencial entre el adenoma
nefrogénico y el carcinoma de células claras son:
p53y MIB-I. Siendo en el adenocarcinoma de célu-
las claras fuertemente positivos a diferencia del
adenoma nefrogénico que muestra positividad dé-
bil focal.®#

Conclusion

Eladenoma nefrogénico es unalesion que tanto
el clinico como el pat6logo deben conocer. De esa
forma se evitara confundir tales casos con
carcinomas con tratamientos radicales innecesa-
rios.
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