Adenoma nefrogénico prostatico. A propoésito de un caso
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El adenoma nefrogénico es una lesién
pseudotumoral rara de origen urotelial que
afecta preferentemente a la vejiga urinaria,
y que ha recibido varios nombres en la lite-
ratura. Se caracteriza por ser una entidad
benigna asociada a ciertos estados irritati-
vos de la via urinaria. Debido a ello, se ha
sugerido que su naturaleza puede corres-
ponder a una metaplasia del urotelio.

Existen pocos casos documentados de
adenoma nefrogénico de localizacién pros-
tatica (metaplasia nefrogénica).

Nuestro objetivo es poner en relevancia
la rareza de esta patologia y sus implicacio-
nes terapéuticas.

Acude a consulta un paciente de 65 afios
sin antecedentes médicos de interés, diag-
nosticado de hiperplasia benigna de pros-
tata con PSA 1,4 ng/ml. en tratamiento con
Tamsulosina y Finasteride. El tacto rectal
revela una proéstata grado III/IV, fibroelas-
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tica, no dolorosa y asimétrica a expensas
del l6bulo izquierdo, con una volumen de
unos 80cc hallados en la ecografia. Ante la
persistencia de la sintomatologia urinaria
obstructiva se le indica fotovaporizacién
prostatica con laser KTP practicAndose sin
incidencias.

Alos 7 meses acudi6 a consulta por epi-
sodio de hematuria macroscépica acompa-
fiado de disuria. Dado que el sedimento y
cultivo resultaron anodinos, se le realizo
una uretrocistocopia en la que se aprecio
la existencia de un esferoide residual pros-
tatico a nivel del cuello vesical. De acuerdo
a los hallazgos y la clinica asociada se le
propuso tratamiento quirdrgico realizan-
dose una resecciéon transuretral (RTU) de
dicho esferoide residual.

El informe anatomopatolégico informé
de hiperplasia de prostata y adenoma ne-
frogénico (metaplasia nefrogénica). (Figs.
1-3)

Clinica Universidad de Navarra. Departamento
de Urologia.

Recepcidén: 17 de mayo de 2011
Aceptacion provisional: 21 de junio de 2011
Aceptacion definitiva: 22 de junio de 2011

An. Sist. Sanit. Navar. 2011, Vol. 34, N° 3, septiembre-diciembre

Correspondencia:

Clinica Universidad de Navarra
Departamento de Urologia
Avda. Pio XII, 36

31008 Pamplona

E-mail: ralgarra@unav.es

499



R. Algarra y otros

Figura 1. Lesién de naturaleza epitelial en parte
papilar exofitica y en parte con un crecimiento
entre el misculo liso del parénquima prostatico
(hematoxilina-eosina).
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Figura 3. Células basales marcadas positiva-

mente con el marcador de la citoqueratina CK
34bE12.

Tras la retirada de la sonda, el paciente
fue dado de alta en buen estado general y
logrando micciones espontaneas.

El adenoma nefrogénico fue descrito
inicialmente por Davis en 1949 quien lo in-
terpret6 debido a su semejanza histologica
con los tibulos renales como un hamarto-
ma'?,

Friedman y Kuhlenbeck acufiaron dicho
término para denominar a una lesién que
presentaban sus pacientes a nivel vesical
caracterizada por la presencia de una le-
sién adenomatoide que recordaba a la ne-
frona distal*®.
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Figura 2. Presencia de material de secrecién ba-
sofilo denso en la luz de las estructuras tubula-
res (hematoxilina-eosina).
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Figura 4: Débil inmunotincién para racemasa.
No se observa atipia, mitosis, necrosis u otros
signos de malignidad.

Su ultraestructura recuerda mas a la de
un simple y primitivo tibulo mesonéfrico
que a los complejos y evolucionados tu-
bulos metanéfricos. Esta hipétesis parece
confirmarse por el hecho de que el adeno-
ma nefrogénico muestra una ausencia de la
proteina de Tamm-Horsfall en la luz tubular
o en las células que la tapizan, mientras
que dicha proteina si estd presente en el
segmento grueso ascendente del asa de
henle y en el tibulo contorneado distal cu-
yos origenes son metanéfricos*®.

Su frecuencia es aproximadamente 3 o
4 veces mayor en varones, hecho que po-
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dria apoyar un posible origen a partir del
conducto mesonéfrico o de Wolf, ya que en
la mujer estos conductos degeneran. Sin
embargo, en la infancia la proporcién se
invierte siendo casi 4 veces méas frecuen-
te en las nifias y estd asociado ademas a
malformaciones congénitas locales como
el reflujo vesico-ureteral o diverticulos ure-
trales*%11,

Puede localizarse en cualquier parte
del tracto urinario, siendo el trigono vesi-
cal el lugar méas frecuente con un 80%, se-
guido de uretra 15%, uréter 5% y rara vez se
encuentra en pelvis renal*!2.

Su origen es metaplasico, pudiendo re-
medar una neoplasia maligna tanto en el es-
tudio endoscdpico como en el histologico.

Mas de la mitad de los casos descri-
tos hasta la fecha estan relacionados con
cirugias previas®, por lo que pueden ser
etiquetadas erroneamente como recidi-
vas neoplasicas en cistoscopias de segui-
miento post-RTU. También se ha encon-
trado relacidén con traumatismos, estados
de inmunosupresiéon como en pacientes
trasplantados!*?® y estados inflamatorios
crénicos como infecciones urinarias recu-
rrentes o secundario a instilaciones intra-
vesicales con Bacillus de Calmette y Guérin
(BCG)16’17.

Puede mostrar varios aspectos morfo-
l6gicos, algunos de ellos muy semejantes a
una neoplasia maligna, o en forma de lesién
plana similar a la del carcinoma in situ o
invasor. También puede mostrar patrones
similares al adenocarcinoma de células cla-
ras y el carcinoma de células transicionales
con patrén de nidos sélidos. En el estudio
endoscodpico podemos encontrar lesiones
de aspecto papilar en un 55%, en un 10%
son formaciones polipoideas, y hasta en un
35 % aparecen con morfologia sesil.

Histol6gicamente se caracteriza por
formaciones tubulares y quistes cubier-
tos por una capa unica de células planas,
cubicas, columnares o en tachuela con es-
caso citoplasma eosinofilico, amfofilico o
claro?.

En el caso del carcinoma, las células
presentan atipia, mitosis, necrosis, y posi-
tividad para p53, MIB1 y otro tipo de mar-
cadores’®,

An. Sist. Sanit. Navar. 2011, Vol. 34, N° 3, septiembre-diciembre

En la mayoria de los casos, el diagnoés-
tico de adenocarcinoma minimo es posible
a partir de la utilizacion de criterios histo-
légicos mayores como son los siguientes:
acinos que infiltran el estroma prostatico
particularmente entre las glandulas benig-
nas, atipia nuclear asociada o no a macro-
nucleolos prominentes, citoplasma baso6-
filo, y ausencia de la capa de las células
basales. Unicamente un namero limitado
de rasgos —tales como las glomerulaciones,
la fibroplasia mucinosa (micron6dulos de
colageno) y la invasién perineural- son pa-
tognomonicos de cancer de prostatal®?l,

No obstante a partir del mero examen
de las preparaciones es dificil proporcio-
nar un diagnoéstico inequivoco de maligni-
dad, y especialmente en el caso de focos
limitados o lesiones acinares atipicas de
pequeno tamano. En dichas circunstacias,
la tincién inmunohistoquimica puede re-
sultar de utilidad.

Los marcadores de células basales, ta-
les como la citoqueratina (CK) de alto peso
molecular 903 (34bE12), la CK 5/6 y el p63,
subrayan la presencia de células basales
en las glandulas benignas. Esas células se
hallan ausentes en los carcinomas de pros-
tata’®??*?, Sin embargo Yang y col detecta-
ron positividad a 34bE12 en el 2% de los
canceres de prostata metastasicos donde
la inmunorreactividad se encontr6 restrin-
gida a un tipo raro de células tumorales de
alto grado®. En contrapartida, una tincién
negativa para células basales en unas po-
cas células sospechosas no es una prueba
definitiva de malignidad, dado que algunas
entidades benignas pueden exhibir una
distribucién de células basales parcheada
o discontinua?®.

Por esas razones la identificacion del
marcador de cancer de prostata a-metila-
cil- Co A racemasa (AMACR) constituye
una aportacion verdaderamente afortu-
nada®. Han sido identificados tres genes
P503s, P504s, P501s responsables de la
expresion de esta coenzima. Concretamen-
te se han generado anticuerpos monoclo-
nales de conejo especifico demostrando
inmurreactividad frente a P504s en el car-
cinoma de prostata. Dicha enzima inter-
viene en el metabolismo lipidico tisular de
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manera que su aumento de expresioén po-
dria representar un cambio preneoplasico
temprano y podria reflejar una regulacion
al alza de los patrones metabdlicos de las
glandulas prostaticas en el proceso de car-
cinogénesis®. Desgraciadamente adn asi
su positividad no puede considerarse en-
teramente especifica del adenocarcinoma,
dado que aunque de manera mas débil, tifie
también casi todos los casos de neoplasia
intraepitelial de alto grado, la atrofia par-
cial, algunos focos de adenosis, los focos
de microacinos agrupados, la metaplasia
nefrogénica e incluso algunas glandulas be-
nignas®’.

Unicamente un fenotipo con un marca-
dor de células basales negativo y positivo
para p504s debe sugerir malignidad®. Es
por eso que recientemente se emplean con
éxito combinaciones de doble inmunotin-
cién de AMCR con p63 y/o 34bE12%. Esta
técnica de acoplamiento de dos anticuer-
pos al mismo tiempo reduce el nimero de
cortes necesarios, el tiempo de técnica y
en caso de ambigiiedad el porcentaje de in-
terpretaciones no concluyentes y de biop-
sias adicionales.
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