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Abstract
I tumori del rene rappresentano circa il 3% delle neoplasie dell’adulto e all’esame autoptico il riscontro di
una neoplasia renale ha una frequenza di 1/300 per tumori di diametro attorno ad 1-2 cm. Nel trattamento
delle neoplasie di piccole dimensioni sono utilizzate tecniche di “nephron-sparing” ed enucleoresezione
che hanno dimostrato di avere la stessa efficacia terapeutica della nefrectomia radicale per tumori di di-
mensioni sino a 4 cm, con una riduzione della morbidità. Esistono situazioni cliniche in cui l’intervento
chirurgico è ad elevato rischio come nei pazienti monorene anatomico o funzionale o con insufficienza
renale cronica, nei pazienti con localizzazioni multiple coinvolgenti anche il rene controlaterale, nei pa-
zienti affetti da altri processi neoplastici o affetti dalla sindrome di von Hippel- Lindau. Recentemente
sono state applicate tecniche percutanee mininvasive come la termoablazione, che permettono una ridu-
zione dei tempi di anestesia generale, la possibilità di utilizzare procedure di anestesia spinale (oltre che
in sedazione profonda e in anestesia generale) e riducono la morbidità legata all’intervento chirurgico. La
Radiofrequenza (RF) che sfrutta la conversione dell’energia di un’onda elettromagnetica in calore, è fra le
terapie interstiziali quella sicuramente più utilizzata: può essere effettuata sotto guida TC o più vantag-
giosamente sotto guida ecografica che permette di seguire in tempo reale la procedura. Il trattamento con
RF dei tumori renali nei quali sia controindicato l’intervento chirurgico, appare una metodica sicura ed ef-
ficace soprattutto nelle lesioni periferiche e/o esofitiche con dimensioni inferiori a 4 cm, sebbene anche i
tumori di dimensioni maggiori possano essere trattati con successo con terapia combinata o sessioni mul-
tiple.

Parole chiave: radiofrequenza, terapia, tumori renali

Radiofrequency in the treatment of the renal neoplasias
The tumors of the kidney are around the 3% of the neoplasia in adult patients and, at the postmortem
examination, the renal neoplasias has a frequency of 1/300 for tumors diameter of 1 to 2 cms. In the
treatment of the small neoplasias, techniques of “nephron sparing” and enucleation are used. These tech-
niques have shown the same therapeutic effectiveness of the radical nephrectomy in patients with tumors
smaller than 4 centimeters, with reduction of morbidity. However, there are few clinical situation in
which the surgery has a high risk: patients with solitary kidney, chronic renal failure, multiple localiza-
tions involving also contralateral kidney, in patients with other malignancies and in von Hippel-Lindau
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Syndrome. Recently, percutaneous mininvasive techniques have been applied (ex. thermoablation): these
techniques allow to reduce the duration of general anesthesia, they offer the possibility to use spinal
anaesthesia (besides deep sedation and general anaesthesia) with reduction in mortality during surgery.
The most commonly used among interstitial therapies is the radiofrequency (RF), which changes electro-
magnetic waves into heat. RF used both tomography and ultrasound-guided. The latter is the most recom-
mended because it allows to follow the procedure in real-time. The treatment of renal tumors with RF, in
which surgery is inadvisable, is safe and effective especially in peripheral and/or exophytic lesions lower
than 4 cm. However the larger tumors can also be treated successfully with combined therapy or multiple
sessions.

Key words: radiofrequency, renal neoplasias, therapy

Introduzione
I tumori del rene rappresentano circa il 3% delle neoplasie dell’adulto e la variante a cellule
chiare (RCC) è la più comune dei carcinomi dell’epitelio tubulare renale, costituendo circa
il 70% dei casi nelle serie chirurgiche [1][1]. All’esame autoptico il riscontro di una neo-
plasia renale è un evento comune, con una frequenza di 1/300 per tumori di diametro at-
torno ad 1-2 cm. Nel 2003 sono stati riportati negli Stati Uniti più di 31.000 nuovi casi con
un’incidenza di più del doppio rispetto al 1950 [2][2] (full text). Questo notevole incremento di
neoplasie diagnosticate è in parte dovuto all’avanzamento tecnologico delle metodiche di
imaging ed alla loro diffusione [2] (full text) [3][3] che hanno reso possibile una diagnosi in fase
molto precoce e molto spesso incidentale durante l’esecuzione di esami radiologici come
Ecografia (US), Tomografia Computerizzata (TC) o Risonanza Magnetica (RM), prescritti a
scopo diagnostico o durante il monitoraggio di altre condizioni morbose. La diagnosi è in-
fatti posta raramente per la comparsa della classica triade sintomatologia (ematuria, dolore
al fianco e massa palpabile). La nefrectomia radicale è stata a lungo considerata il gold
standard per il trattamento di tutte le neoplasie renali, comprese quelle di piccole dimen-
sioni [4][4]. Successivamente le tecniche di “nephron-sparing” ed enucleoresezione hanno di-
mostrato di avere la stessa efficacia terapeutica della nefrectomia radicale per tumori di
dimensioni sino a 4 cm, con una riduzione della morbidità [5][5]. Benché la terapia chirurgica
sia ancora oggi il trattamento d’elezione, non essendo esente da un rischio di mortalità e
morbidità, non è sempre applicabile a pazienti con elevato rischio chirurgico, a pazienti mo-
norene anatomico o funzionale o con insufficienza renale cronica, a pazienti con localizza-
zioni multiple coinvolgenti anche il rene controlaterale, a pazienti affetti da altri processi
neoplastici o affetti dalla sindrome di von Hippel- Lindau. Questi ultimi in particolare svi-
luppano RCC in giovane età e con possibili localizzazioni multiple e bilaterali che richiedono
molteplici resezioni. Lo sviluppo delle tecniche interstiziali, accanto al convincimento che
la distruzione di tessuto neoplastico in situ avesse la stessa efficacia terapeutica della sua
escissione [4], ha accresciuto l’interesse verso l’applicazione di tecniche percutanee minin-
vasive come la termoablazione. Queste metodiche permettono una riduzione dei tempi di
anestesia generale, la possibilità di utilizzare procedure di anestesia spinale e riducono la
morbidità legata all’intervento chirurgico.

Tecnica
La Radiofrequenza (RF) è fra le terapie interstiziali quella sicuramente più utilizzata [3]:
applicata inizialmente al trattamento delle lesioni focali epatiche primitive e secondarie,
è stata recentemente approvata dalla Food and Drug Administration (FDA) per il tratta-
mento dei tumori del rene, del polmone, dell’osso, della mammella, del retroperitoneo,
della tiroide, dei surreni, della milza e della prostata [2] (full text). La RF può essere effet-
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tuata sotto guida TC o più vantaggiosamente sotto guida US, con la possibilità di seguire
in tempo reale la procedura. Il trattamento può essere eseguito in sedazione profonda, in
anestesia generale o spinale. La RF sfrutta la conversione dell’energia di un’onda elettro-
magnetica in calore. Un generatore converte la normale energia fornita dalla corrente elet-
trica a 90Hz in energia elettromagnetica a 500KHz, cioè nella banda della radiofrequenza.
L’elettrodo attivo, collegato al generatore di corrente, è inserito all’interno della massa neo-
plastica, mentre l’elettrodo passivo, o piastra dispersiva, è posto sulla cute del paziente
(Figura 1). Il corpo umano diviene quindi parte di un circuito elettrico (dipolo). In questo
modo si produce, soprattutto intorno alla punta esposta dell’ago, un riscaldamento resi-
stivo dovuto al moto ionico degli elettroliti intracellulari instabili, che seguono i cambi di
direzione della corrente alternata: in questo modo il calore viene generato direttamente
all’interno del tessuto. Il calore prodotto è il risultato della differenza tra il calore generato
intorno alla estremità dell’elettrodo ed il calore disperso, la cui entità dipende dalla con-
duttività del tessuto e dalla dissipazione per convezione dovuta alla circolazione sanguigna,
più evidente in prossimità dei vasi [6][6]. Le temperature maggiori si raggiungono in pros-
simità della punta dell’elettrodo, per poi diminuire rapidamente verso la periferia. Quando
il tessuto umano raggiunge una temperatura di 49° C, la morte cellulare avviene in alcuni
minuti; al di sopra dei 60°C si ottiene la morte cellulare immediata [7][7] per denaturazione
proteica, con perdita delle funzioni enzimatiche, disgregazione delle membrane cellulari
e distruzione citoplasmatica [8][8]. Quando tuttavia si supera la temperatura di 105° C si de-
termina la carbonizzazione tissutale con conseguente dispersione dell’energia e riduzione
della capacità penetrativa delle dosi letali di energia per aumento dell’impedenza [7] [6]. Per
ottenere i migliori risultati, è necessario mantenere temperature comprese tra i 50° e 105°
C. Per ottenere il massimo diametro di necrosi sono proposti dispositivi diversi: uno dei più
utilizzati è il sistema “cool-tip”, un elettrodo a circuito interno refrigerato con diametro di
17G e punta esposta di 2 o 3 cm, selezionato a seconda delle dimensioni della neoplasia da
trattare [3]. L’elettrodo è collegato ad un generatore capace di produrre 150 Watt di potenza
ed in grado di monitorare la temperatura sulla punta dell’ago, l’impedenza e l’amperaggio
(2000 mA). Per ottenere il raffreddamento si fa circolare all’interno dell’elettrodo della so-
luzione fisiologica a 2-5 C°, a mezzo di una pompa peristaltica (Figura 2). L’amperaggio varia
in base alla lunghezza della punta esposta ed all’impedenza tissutale; viene portato al valore
più elevato in un minuto circa e mantenuto tale per circa 10-12 minuti. Questa tecnica ot-
tiene un’area di necrosi variabile in base alla punta esposta sino ad un massimo di 3-5 cm
per ogni inserzione. Sotto guida ecografia si rende visibile durante l’erogazione di energia
un’area iperecogena che corrisponde alla vaporizzazione che si crea nel tessuto ed alla pro-
gressiva necrosi tissutale; l’area di iperecogenicità al termine del trattamento corrisponderà
all’incirca all’area di necrosi indotta. È possibile aumentare le dimensioni della zona trattata
inducendo ischemia tissutale o trattando lesioni già devascolarizzate [8].

Caratteristiche dei pazienti
La selezione dei pazienti deve venire effettuata in accordo con il parere del chirurgo, se-
condo criteri di inoperabilità clinica e/o tecnica. Devono essere inclusi nei criteri di inopera-
bilità “clinica”: a) la presenza di insufficienza renale cronica (IRC) di grado III-IV (CKD-EPI);
b) pregressa patologia oncologica, senza segni di malattia in atto; c) pazienti monorene; d)
pazienti affetti dalla sindrome di von Hippel- Lindau; e) pazienti di età maggiore di 75 aa
e/o importante compromissione dello stato generale che controindichino l’intervento chi-
rurgico. Nei criteri di inoperabilità “tecnica” vanno inseriti: a) la presenza di coagulopatie;
b) patologie che impediscano di sottoporre il paziente ad anestesia generale prolungata; c)
il rifiuto all’intervento. Le dimensioni e la localizzazione del tumore sono fattori che in-
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fluiscono sui risultati e pertanto vanno inclusi nei criteri di selezione dei pazienti: infatti è
dimostrato che la possibilità di diffusione extrarenale di malattia è alta in tumori di dimen-
sioni maggiori di 4 cm, mentre la radicalità oncologica con RF è tanto più probabile quanto
più piccole sono le dimensioni del tumore [9][9]. Per neoplasie di dimensioni superiori ai 5 cm,

Figura 1.Figura 1.
Elettrodo attivo monouso (ago a sinistra, in alto) che viene collegato al generatore di corrente, è inserito all’interno della massa neoplastica,
mentre l’elettrodo passivo (c.d. piastra dispersiva, a destra) è posto sulla cute del paziente.

Figura 2.Figura 2.
Generatore capace di produrre 150 Watt di potenza ed in grado di monitorare la temperatura sulla punta dell’ago, l’impedenza e
l’amperaggio (fino a 2000 mA) (a destra): per ottenere il raffreddamento si fa circolare all’interno dell’elettrodo della soluzione fisiologica a
2-5 C°, a mezzo di una pompa peristaltica (a sinistra).
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allo stato attuale, il trattamento con RF non risulta curativo [4]. Per quanto riguarda la sede,
la letteratura è concorde nell’affermare che le neoplasie esofitiche o periferiche circondate
dal grasso perirenale, che mima un “effetto forno”, possano essere trattate con successo in
singola sessione, anche per dimensioni maggiori ai 3 cm [10][10] [11][11] [12][12] (full text). I tumori a
localizzazione parenchimale impongono una maggior attenzione e precauzione, mentre la
localizzazione centrale rappresenta ormai una reale controindicazione alla terapia ablativa
a causa del furto di calore effettuato dai grossi vasi ilari [2] (full text) e per il rischio di
danneggiare le strutture vascolari ed escretrici. Controindicazioni alla terapia ablativa con
radiofrequenza secondo il criterio di radicalità oncologica sono: l’invasione della fascia di
Gerota da parte della massa neoplastica, l’infiltrazione della vena renale o l’interessamento
linfonodale (stadio I o II della classificazione sec. Robson o stadio T1-T3a della classificazione
TNM), l’estensione tumorale negli organi adiacenti e la presenza di metastasi a distanza.
In questi casi un eventuale trattamento ha solo fine palliativo o di risoluzione di eventuali
complicanze come l’ematuria.

Management e follow-up
Prima del trattamento con radiofrequenza è necessaria controllare la funzionalità renale,
i valori ematochimici della coagulazione ed eseguire una valutazione anestesiologica. I pa-
zienti in trattamento con terapia antiaggregante devono interrompere la terapia 7-10 giorni
prima dell’intervento (a seconda della molecola) ed eseguire lo switch versus eparina a
basso peso molecolare modulato a seconda delle esigenze cliniche del paziente: stesso pro-
tocollo è indicato nei pazienti in terapia con anticoagulanti orali. Prima del trattamento
è necessaria una stadiazione di malattia a livello extrarenale, con TC o RM total body con
mezzo di contrasto (MdC). Dopo il trattamento è fondamentale un follow-up stretto, du-
rante il quale vengono utilizzate le stesse metodiche di “imaging” della stadiazione. Durante
il follow-up, la presenza di aree di enhancement all’interno del tumore trattato vengono
considerate come foci residui o di ripresa di malattia [3] [7] [9], che possono essere trattate
con una nuova sessione di RF. Con l’introduzione nella pratica clinica dei mezzi di contrasto
ecografici di seconda generazione (SonoVue®, Bracco Milano, Italia), i pazienti possono
venire sottoposti a CEUS (Contrast Enhancement Ultrasound) sia prima che dopo il tratta-
mento. Una proposta di protocollo potrebbe prevedere uno studio MDCT (o RM con MdC)
e CEUS eseguiti non oltre un mese prima del trattamento ed indagine MDCT/RM e CEUS il
giorno dopo la termoablazione per una valutazione sia di foci residui sia di possibili compli-
canze, nonché dopo un mese per una prima valutazione di radicalità. Durante il primo anno
dovrebbero venire eseguiti MDCT/RM e CEUS ogni 4 mesi, per proseguire successivamente
con controllo CEUS ogni 4 mesi e MDCT/RM ogni 8 mesi (Figura 3, Figura 4, Figura 5).

Risultati
I dati della letteratura dimostrano, in un follow-up medio è di 23,6 mesi (da 2 mesi a 7 anni),
che la RF nei tumori renali si è dimostrata efficace, sicura e di basso costo in pazienti non ar-
ruolabili dalla chirurgia. Fattori prognostici importanti relativi al tumore, per il raggiungi-
mento della necrosi completa all’imaging, si sono dimostrati: le dimensioni inferiori ai 3 cm,
la localizzazione periferica e/o esofitica e l’assenza di metastasi a distanza [10]. Per tumori
con dimensioni inferiori ai 3 cm è riportata una efficacia terapeutica che varia dal 79 al 100%
in singola seduta [12] (full text); masse tra i 3 e 3,5 cm necessitano a volte di più sessioni per
il raggiungimento di un risultato ottimale [2] (full text) [5] [10] [11] [13][13].
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Figura 3.Figura 3.
Neoplasia esofitica al terzo medio-superiore del rene di sinistra (frecce) ben vascolarizzata, come dimostrato a destra dall’intensa capta-
zione del mezzo di contrasto ecografico (CEUS).

Figura 4.Figura 4.
Stessa neoplasia di figura 1, nell’immediata post radiofrequenza: é apprezzabile area disomogenea conseguente alla colliquazione della
neoplasia ed all’edema circostante.
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Complicanze
In circa 1/3 dei casi viene riferita la “post-RF ablation syndrome” caratterizzata da febbre,
malessere generale, dolore nella sede del trattamento, nausea e vomito [14][14]. Può comparire
molto raramente ematuria che si risolve in genere nelle prime 24 ore. Le complicanze
maggiori riportate in letteratura sono: a) lesioni ureterali [10] [14] con possibili stravasi di
urina e formazione di urinomi; b) lesioni al muscolo psoas [15][15]; c) necrosi della parete in-
testinale di anse circostanti a tumori esofitici [16][16] [17][17] [18][18] [19][19] [20][20] [16] [21][21] [22][22]; d) piccoli
ematomi perirenali a risoluzione spontanea [5]; e) idronefrosi di grado lieve per trazione
sclerotica sulla pelvi da parte della lesione trattata, ostruzioni ureterali da stenosi cicatri-
ziale o da coaguli di sangue in seguito ad ematuria: in quest’ultimo caso può essere richiesto
l’intervento chirurgico [10]; f) un decesso in un paziente con grave compromissione pol-
monare [11]. In casistiche particolari ed in centri con esperienza, la mortalità e le com-
plicanze maggiori sono inferiori a 1% (anche dello 0%), mentre le complicanze minori più
frequentemente riportate sono ascrivibili a ematoma perirenale di minima entità, macroe-
maturia risoltasi nel giro di pochi giorni.

Conclusioni
In conclusione si può affermare che il trattamento con RF dei tumori renali nei quali sia con-
troindicato l’intervento chirurgico, appare una metodica sicura ed efficace soprattutto nelle
lesioni periferiche e/o esofitiche con dimensioni inferiori a 4 cm, sebbene anche i tumori di
dimensioni maggiori possano essere trattati con successo con terapia combinata o sessioni
multiple. È possibile che in un futuro prossimo anche neoplasie di dimensioni maggiori di
4-5 cm possano essere aggredite in pazienti particolarmente compromessi e con sedute ri-
petute nel tempo. L’utilizzo nella pratica clinica della CEUS permette inoltre uno studio ed
un follow-up in pazienti nei quali l’uso del mezzo di contrasto radiologico sia sconsigliato o
addirittura controindicato (IRC, diabetici, anziani, defedati, etc).

Figura 5.Figura 5.
A distanza di due mesi è presente a livello del trattamento con radiofrequenza una zona anecogena disomogenea rotondeggiante (frecce)
priva di vascolarizzazione alla CEUS (a destra), indicativa di tessuto necrotico.
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