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Prefacio

Victor Manuel Vargas Hernandez

Lafinalidad de estelibro es proporcionar a médico de primer contacto unaguia
sobre ladeteccion, el diagnodstico y el manejo delas neoplasiasdel tracto genital
inferior, como el cancer cervicouterino, que constituye en nuestro paislasegunda
causa de muerte por cancer en las mujeres.

Sedescribenlosdiferentesprocedimientosy pruebasdedeteccion, €l diagnés-
tico delas mujeres con neoplasias de vagina, vulvay cuello uterino, asi como €l
manejo quirdrgicoy reconstructivo, descritosen formasencillaparaque el médi-
co se actualice; se revisan aspectos oncol 4gicos sobre | as tasas de sobrevida, €l
pronéstico y los factores de riesgo de estas neoplasias.

Entrelas principal es demandas en el ambito profesional, y principalmente en
el areadelaginecologiaen general, las neoplasias del tracto genital inferior re-
presentan unaprioridad paralasalud publica; un aspecto relevante eslacapacita
cion permanente al personal con programas de educaci 6n médica continua, para
disminuir lafrecuenciay lastasasde mortalidad principalmente por el cancer cer-
vicouterino. Esta obra, de gran utilidad parael médico, le proporcionaralosele-
mentos necesarios, ampliamente descritos eilustrados en 16 capitulosen losque
podraconsultar paso apaso cadaneoplasia, desdelaepidemiologiahastael trata-
miento.

Xl
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Microcarcinoma en ginecologia
oncologica

Victor Manuel Vargas Hernandez, Guillermo Sidney Herbert NUfiez

En 1947 Mestwerdt introdujo €l término “microcarcinoma’ paradescribir el can-
cer cervicouterino (CaCu) invasivo més pequefio del cuello uterino, no observa-
ble clinicamente, sospechado por colposcopiay confirmado por medio del estu-
dio histopatol 6gico (HPT). El CaCu microinvasivo no estalimitado al cuello del
Utero, también aparece en otros sitios del tracto genital inferior (TGI) (vulvay
vagina), ademésdel endometrio, el ovarioy lamama, estando en controversiasu
historia natural de la enfermedad.

DEFINICION

Mestwerdt propuso la profundidad deinvasion como lacaracteristicaque define
al CaCumicroinvasivoy lalimitd a5 mm; en el cuello del Utero existe controver-
sia sobre si sumedicion va desde la base o la superficie del epitelio de recubri-
miento o desde a guin otro punto. En el cuello de Uteroy lavulvalosespacioslin-

fovascul aresseencuentran a0.5 mm por debajo delamembranabasal del epitelio
superficial, y lainvasion temprana del carcinoma, en intima proximidad con €l

epitelio superficial, penetraen los espacios vasculares. La profundidad de lain-
vasion es, por tanto, de pocaimportanciaenlo que serefierea riesgo deinvasion
linfovascular (ILV); a mayor extension tumoral mayor eslalLV, y serelaciona
laextension lateral conlaextension enlaprofundidad deinvasion. Un carcinoma
microinvasivo se considera un carcinoma pequefio (carcinomade minimainva

1



2 Neoplasias del tracto genital inferior (Capitulo 1)

Figura 1-1. Medida tridimensional de CaCu microinvasor en secciones seriadas de
cono.

sién) en lugar de un tumor que no invade en profundidad. El tamafio de lainva
sion tumoral se determina por sus tres medidas (figura 1-1).

En laprécticaesrazonable medir, en unaseccién representativa Unica, lasdos
dimensiones de profundidad y méxima anchura, justificando que la tercera di-
mension, no medida, no exceda alas dos dimensiones medidas en mas de 50%,
utilizando unadimensién falsa. Si la profundidad de invasién de un tumor es de
35mm2y el volumen tumoral estimado es de 368 mm3, lamedidabidimensional
proporcionaunadescripcién méas significativaqueladelainvasion en profundi-
dad. El carcinomamicroinvasivo esuntumor queno dametastasis(M) y esmejor
definirlo por suvolumentumoral. Loslimites superiores son distintosde un érga-
no aotro. Laminimalesién se considera CaCu microinvasivo cuando unao mas
lengUetas o nidos de células tumoral esinvaden al estroma subyacente a partir de
un carcinomain situ (CIS).

El carcinomamicroinvasivo tiene un didmetro minimo de 1 mm, peroel limite
superior variade un érgano aotro. LapresenciadelLV no excluyeé diagnéstico
de carcinomamicroinvasivo, y en todos|os casoslaausenciao presenciade LV
debera ser informada en el reporte HPT para andlisis estadistico; solo son diag-
nosticados por estudio HPT y son aplicables Unicamente a cuello del Gteroy a
lavulva. Enel endometrioy losovariosesimportante el tamafio del tumor, y éste
sedefinemejor en términos macroscopi cos que microscopicos. Enel endometrio
el volumen tumoral, laprofundidad deinvasion miometrial y laproporciéndela
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superficie endometrial invadida por €l tumor son de importancia pronéstica; en
losovarioslostumores menores de 5 cm de didmetro se clasifican como canceres
pequefios.

INDICADORES PRONOSTICOS

En el cuello del Utero existe relacion entre el tamafio tumoral y lafrecuenciade
M; ademés, lalLV es prondsticaal incrementar tres veces el riesgo de ganglios
linfaticospositivos(N+). Lacontroversiaexiste entrelosdosindicadorespronds-
ticos (tamafio tumoral elLV). Las caracteristicas de cual quier tumor representan
el balance entrelaagresividad tumoral y los mecani smos de defensadel huésped.
Si e balance se inclina a favor de éstos, como en e microcarcinoma, €l tumor
permanecera pequefio y la ILV no desarrollara M; cuando se inclinaa favor de
la agresividad tumoral no sélo aumenta el tamafio tumoral, sino que enviard M
por lalLV. Otrosindicadores prondsticos son €l grado de diferenciacion, la au-
sencia o presencia de formas confluentes, laintensidad de lareaccion celular en
el estroma, y enlavulvalapresenciadeneoplasiaintraepitelial delavulva(VIN).

Cancer cervicouterino microinvasor

El concepto de CaCu microinvasivo propuesto por Mestwerdt en 1947 sugirio
que 5 mm eran la penetracién méaximaaceptable, y desde entonces laterminolo-
giay € tratamiento son controvertidos; existen varios sinébnimos de esta entidad
clinicay lafrecuenciade N+ es variable (0 a6%)! (figura1-2 y cuadro 1-1).

L a Sociedad de Ginecdlogos Oncologos (SGO) propone que lamicroinvasion
sedefine como unalesion queinvade por debajo delamembranabasal hastauna
profundidad = 3mmy sin presenciadelLV, y solo sediagnosticadespuésdeun
cono y cortes adecuados del mismo (minimo 12 cortes); con estos criterios no
existeriesgo deN+y lahisterectomiao el cono son adecuados para su tratamien-
to. También se hadefinido como un volumen tumoral de 500 mm3; lavaloracion
delapresenciao ausenciadelLV no excluyesu diagndstico, pero amayor tamafio

Definicién
Microinvasion — Controversia Terminologia

Tratamiento

Figura 1-2. Cancer cervicouterino microinvasivo.
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Cuadro 1-1. Terminologia empleada para
cancer cervicouterino microinvasivo

Carcinoma microinvasivo

Microcarcinoma oculto

Invasion incipiente

Carcinoma de invasién temprana

Invasién microscopica focal del estroma
Carcinoma muy pequefio

Invasion superficial

Invasién minima

Carcinoma intraepitelial con focos de microinvasion
Carcinoma preclinico de invasion temprana
EC IA1 1A2

tumoral hay mayor riesgo de ILV; de los diferentes indicadores prondsticos no
todoscoincidenanivel internacional enloscriteriosparadefinir lamicroinvasion
(cuadro 1-2).

Semidelaprofundidad deinvasion del estromaen milimetrosabajo delabase
del epitelio, ademas de revisarse cada seccion en forma exhaustiva en busca de
ILV, que se considera positiva cuando se observan células tumorales dentro de
losespaciosunidosalas paredes de éstos, revestidos por célulasendotelialespla-
nas. Si existe dudarespecto alaprofundidad deinvasion del estromao es mayor
de 3.0 mmYy hay presenciade ILV, se considerainvasor. Cuando lainvasion de
la profundidad es menor o igual a3 mm, sdlo 0.2% tienen N*y entre 3.1y 5.0
mm 6.2% tienen N*.

Todas |as muertes por CaCu recurrente o recidivante se presentan en el grupo
demujeresconN*. ConlapresenciadelLV por célulastumorales, lospotenciales
de N*y de M extrapélvicas son mayores. Lafrecuencia de N* en etapaclinica

Cuadro 1-2. Indicadores prondsticos para
cancer cervicouterino microinvasivo

Indicadores FIGO SGO Japoén
Profundidad Si Si Si
Ancho Si No No
ILV No Si Si
Margenes No No Si
Confluencia No No Si
Multifocalidad No Si No
Tipo histolégico No No Si

CaCu: cancer cervicouterino; ILV: invasién linfovascular; FIGO: Federacion Internacional de Gine-
cologia y Obstetricia; SGO: Sociedad de Ginecdlogos Oncologos.
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(EC) IB seincrementade 6 a34% en presenciadelLV y latasade sobrevida(TS)
en EC IB corresponde a 90% en ausencia de ILV, en comparacion con 59% en
presenciadeILV. LaincidenciadeILV tienerelacién directacon laprofundidad
deinvasion a estroma. LafrecuenciadelLV también serelacionacon €l tipo ce-
lular. Aquellascon CaCu decél ulas pequefiastienen mayor incidenciade LV que
aquellascontumoresde célulasgrandes. EnpresenciadelLV siempreexisteries-
go de N+, independientemente delaprofundidad de penetracién del estroma. Los
tumorescon ILV confirmados por estudio HPT no debenincluirseenlacategoria
de cancer cancermicroinvasor; el CaCu microinvasivo se clasificaen dos etapas
desde 1985, con mmicroinvasorodificacion en 1995:

» EtapalAl: incluyelesionescon invasion tempranaen las que hay proyec-
ciones de epitelio carcinomatosas en continuidad con unalesion intragpite-
lial deatolesiongrado (HSIL) o células separadas menoresde 1 mm dela
membrana basal dintraepiteliale la superficie o cripta.

» Etapal A2: estaslesionesdebedeaton medirseen dosdimensiones: lapro-
fundidad apartir delabase del epitegradolio, donde sedesarrollay no exce-
derdde 5 mm, y el didmetro mas grande, que es < 7 mm en su extension
mayor (figura 1-3).

Losdatos HPT de microinvasion son exuberanciasirregulares del epitelio esca-
moso displasico hacia el estroma, acompafadas de una respuesta estromética
desmoplésicaeinfiltradoinflamatorio, asi como maduracion paraddjica(epitelio
escamoso maduro mas profundo que las célulasinmaduras) del epitelio escamo-
so neopléasico (figura 1-1); la profundidad de invasion estromatica es el factor
mas confiable para pronosticar N* pélvicosy su recurrencia.2

LaFederacién Internacional de Ginecologiay Obstetricia (FIGO) adopt6 una
definicion mas precisa de CaCu microinvasor en 1995. La etapa A1 se define
como una profundidad deinvasién tumoral = 3 mm, y laetapal A2 como una

-
>

Figura 1-3. Invasion de células neoplasicas en cancer cervicouterino microinvasor.
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Cuadro 1-3. Profundidad de invasion y riesgo de N+, recurrenciay muerte

Invasion Ne N+ Recurrencia/muerte
< 1mm 1428 0.3% 1.4/0.1%
1a2.9mm 941 1.9% 1.6/0.5%
3a5mm 422 7.8% 4.2/2.4%

N+: ganglios linfaticos positivos.

profundidad deinvasion al estromamayor de3mmo < 5mm, y en ambasetapas
ladimensiénhorizontal es < 7mm. LalLV noseincluyeen estadefinicion. Aun-
gue lainvasion a estroma puede verse en peguefias biopsias en sacabocado, €l
diagndstico definitivo solo se establece por cono o por piezaquirdrgicade histe-
rectomia. Laincidenciade N+ en etapa |A1 es de 0.8% (cuadro 1-3).

Laslesiones con penetracion del estroma cervical hasta una profundidad me-
nor de1.0sin LV setratan conservadoramente; lafrecuenciadeN* coninvasion
del estromamenor de 5 mm puede ser tan altacomo 5%; | as pacientes con lesio-
nes en etapa IA2 requieren histerectomia radical tipo Il y linfadenectomia
(LDN), sinriesgo considerable derecidiva; sblolaetapal AlsinILV setratacon
histerectomiatipo |, pero deben ser objeto de colposcopiaantesdelacirugia, para
identificar si existe extension vaginal y extirparlas durante la cirugia.

Cuando existe duda sobre |a profundidad de invasion o es mayor de 3.0 mm
y hay presenciadelLV setratan con histerectomiatipo |1 LDN pélvicao radiote-
rapia(Rt); el seguimiento parasu control con citologiavaginal con técnicade Pa-
pani colaou (Pap) es cadatres meses durante dos afiosy anual durante un minimo
de cinco afos.1:3-5

El CaCu microinvasor representa un paso en laprogresion delaslesionesin-
traepiteliales escamosas de alto grado (HSIL) asociadas con la infeccion por
virus del papiloma humano tipos 16 y 18 (HPV-16, HPV—18). La invasion de
células neoplasicas tiene relacién directa con la produccién de colagenasa tipo
IV en canceres humanos.! El tratamiento depende del volumen tumoral, el cual
serelacionacon mayor incidenciade N*; si no existeriesgo el manejo conserva
dor con cono estdindicado, y cuando ésta incrementa el riesgo de N* el trata-
miento eslahisterectomiaradical tipo 2 con LDN pélvicabilateral (figural-4).

ADENOCARCINOMA MICROINVASIVO
DEL CUELLO DEL UTERO

El término adenocarcinoma microinvasivo del cuello uterino es controversia y
por lo general serefierecomo laprofundidad deinvasion o €l grosor tumoral me-
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Cono/CEC
\
M- CEC- M+ CEC+
l l l Reconizacién
UA1L IA1 UA1
<3 mm <3 mm 3a5mm
ILV— ILV+ ILV—/+

l Histerectomia tipo 2  Histerectomia tipo 2
LDN LDN

Riesgo Qx

Seguimiento

Paridad satisfecha

Histerectomia tipo 1

Figura 1-4. Manejo del cancer cervicouterino microinvasivo. CEC: curetaje endocervi-

cal; M-: margenes negativos; M+: margenes positivos; CEC-: CEC negativo; CEC+:
CEC positivo; ILV: invasidn linfovascular; LDN: linfadenectomia.

nor o igual a5 mm, tomando la medicion desde la superficie mucosa o desde la
base del epitelio superficial .58 Lamayor parte de los casos surge adyacente ala
zonadetransformacion (ZT) y sereportaen 10% fuerade ésta; como el adenocar-
cinomain situ (AlS), puede extenderse por todo el canal endocervical y lainva
sidn se presenta en cualquier punto, en 78% se encuentraenlaZT y e tipo HPT
endometrioideseoriginaen el punto mésalto del canal endocervical; adiferencia
del CaCu epidermoide 0 escamoso, que esunifocal, el adenocarcinomaes multi-
focal; 27.3% son multicéntricos, afectan aambos|abios cervicales, sin continui-
dad alrededor del radio en laposicion delas 3y 9 ddl reloj; no existen lesiones
saltadas (definidas como agquellas cuya separacion es mayor de 3 mm entre ade-
nocarcinomas microinvasivos en un mismo labio) y 10% presentan un foco de
invasion.® El AlS se presenta frecuentemente en la region del orificio externo
(OE), particularmente sobre un ectropion, se asociaen 90% con neoplasiaintrae-
pitelial cervical (CIN) y se caracterizapor atipiade las células columnaresen las
criptas 0 en el epitelio superficial del canal endocervical.

Lainvasion precoz del estromaapartir deun AlSesdificil deidentificar, prin-
cipalmente por laformairregular de las criptas cervicales.

Laverdaderainvasion a estroma se distingue mejor a partir de un envejeci-
miento papilar simple delacriptapor edemafocal del estromay unareaccionin-
flamatoria mononuclear celular alrededor de los nidos de células invasoras. Su
diagnostico esfacil porquetal lesion estd formada por acinosirregulares que re-
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posan adosados. Raravez existen N* en etapal Al; los tratamientos paralas eta-
pas|Aly |A2 van desde un cono hastalahisterectomiaradical con LDN, y s6lo
39.1% son tratadas con histerectomiatipo |, con TS a4.5 afios en etapa |Al de
99.2% vy etapa |A2 de 98.2%.10 El microcarcinoma endocervical (glandular) se
define en términos similares de dimension y volumen y su tratamiento es seme-
jante al CaCu microinvasor epidermoide 0 escamoso, con la advertencia de que
el tratamiento conservador con cono paralaetapal Al implicamayor dificultad
de seguimiento; el Pap y la col poscopia son menos confiablesy se reporta cure-
taje endocervical (CEC) positivo en 43% previo a cono, y cuando éstos sereali-
zan con electrocirugia dificultan la valoracion de la profundidad de invasion y
los mérgenes para el diagndstico y € tratamiento.10.11

MICROCARCINOMA DE LA VULVA

En el cancer de vulvamicroinvasivo los N* se relacionan con la profundidad de
invasion al estroma, el grosor tumoral, el grado HPT, lalLV, laextension del tu-
mor y la edad avanzada; lainvasién de la profundidad menor de 1 mm no tiene
riesgo de N*. La FIGO defini6 a cancer de vulva en etapa |A o microinvasor
como un tumor unido con didmetro menor de 2 cm con unaprofundidad deinva-
sion < 1 mm. Laprofundidad deinvasi 6n se mide desde|aunién dermoepidérmi-
cadelas papilas dérmicas normal es adyacentes hastal os puntos de invasion més
profunda.2 Lainvasiontumoral sedefinecomo unaprofundidad < 5mmmedida
desdelasuperficiedel epitelio, desdelabasedel epitelio superpuesto alaspapilas
maés elevadas del estromay desde labase del punto de partidamas profundo, con
un didmetro < 2 cm; sin embargo, con estas dimensiones € volumen tumoral es
de 2 000 mm3y € riesgo de N+ es de 12%, con unainvasion tumoral de 3 mm
y didmetro < 1 cm son raroslos N*; cuando lainvasion tumoral es menor de 1
mm no existe riesgo de N* locorregionalesy la presenciade ILV incrementa el
riesgo de N+ sin relacion con el tamafio tumoral, y pueden tratarse con una esci-
sion local amplia (ELA), con los criterios indicados en € cuadro 1-4.

Enestetipo delesionesseomitelaL DN; ademas, si losganglioslinféticosson
clinicamente negativos o normal esalapal pacion, bien diferenciados con compo-
nente infiltrativo o confluente sin ILV, se clasifica actualmente como una etapa
clinical (cuadro 1-5).

MICROCARCINOMA DE ENDOMETRIO

AUn no estadefinido. y el término adenocarcinomain situ de endometrio es con-
trovertido; los adenocarcinomas de endometrio muy pequefios son extremada-
menteraros. Existe relacion entre el tamafio tumoral, laprofundidad deinvasion
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Cuadro 1-4. Criterios terapéuticos para cancer de vulva microinvasivo

Tamafio tumoral <2 cm

Invasién temprana del estroma

Sin invasién linfovascular

No confluente o multifocal

Tejido vulvar restante sin compromiso

tumoral y e prondstico en el adenocarcinoma de endometrio invasor, y como €l
diagndstico serealizaen unamuestradetejido endometrial se dificultaladefini-
cién de microinvasion.13

MICROCARCINOMA DE OVARIO

Esun concepto nuevo, pero se dificultapor lagran variedad de neoplasias ovéri-
cas; cada una deberiaconsiderarse como unaentidad separada. El tamafio tumo-
ral esimportante si se considero la etapificacion. El verdadero microcarcinoma
esel detectado en el estudio HPT de unabiopsiatomadade un ovario como parte
del tratamiento quirargico de un tumor de ovario contralateral; se puede utilizar
el concepto de cancer pequefio de ovario en los tumores que miden menos de 5
cm dediametro, enlugar de considerarlo carcinomamicroinvasivo deovario. Es
necesario evaluar cadatipo detumor en particular y ver larelacion prondsticadel
detamafio pequefio conlaTSen etapal .13 Lamicroinvasion se define por lapre-
senciadecélulasepitelialesindividual eso deacumul acionesen el estromatumo-
ral, o cual induce unareaccin estromética; lascélulasdelosfocosinvasivostie-
nen citoplasma eosindfilo més abundante, y pueden 0 no presentar mas atipia.
Ninguno de los focos invasivos debe medir més de 10 mmz2. La presencia de
microinvasion no afecta el prondstico.214-16

MICROCARCINOMA DE VAGINA

Se consideramaligna alaenfermedad con menosde 3 mmdeinvasionsin ILV;
lainvasiontumora mayor de 3 mm esinvasiva. Este proceso alin no estadefinido

Cuadro 1-5. Etapa clinica del cancer de vulva

EC I/TI: tumor limitado a vulva o vulva y periné < 2 cm en su méaxima dimensiéon y N—
EC IA/T1a: invasion estromal < 1 mm
EC IB/1b: invasién estromal > 1 mm

EC: etapa clinica; T: tumor; N—: ganglios linfaticos negativos.
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y se requieren estudios mayores; se reportaron 12 casos entre 1985 y 1990.13.17
Loscriteriosde carcinomamicroinvasivo devaginason lainvasionfocal relacio-
nadacon neoplasiaintraepitelial vaginal 3, sin ILV, margenes negativos (M-) en
lavaginectomiaparcial o total, y profundidad méximadeinvasioninferior a2.5
mm.18

CANCER DE MAMA MICROINVASIVO

Ladefinicion de cancer de mama (CM) microinvasivo esta determinada por la
extension de células neopl asicasen lamembranabasal entrelostejidos adyacen-
tes con focos ho mayores de 0.1 cm en su dimension mayor; pueden ser focos
multiples de microinvasion, y se utiliza el tamafio de los focos principales para
clasificar dichamicroinvasion; el tamafio delosfocosindividualesno estajustifi-
cado.

L a edad media de presentacién es de 56 afiosy se etapificacomo Typyic; puede
estar asociado con carcinomaducta insitu (DCIS) o con carcinomalobulillarin
situ(LCIS),y eslaprimeraetapaen €l desarrollo delainvasion; constituye menos
de 1% de todos los CM. El DCIS con microinvasion es extremadamente raro y
puede pasarse por ato; cuando se analizan, varias de estas lesiones resultan ser
lesiones T1, con componente intraductal extenso.

El DCIS comedo (indiferenciado) con focos mdltiples de microinvasion tiene
peor prondstico. Lamicroinvasi on también se define como un carcinomainvasi-
vo de2 mm, o menosdetresfocosdeinvasion < 1 mm en su didmetro maximo.
Cuando serealiza LDN se extirpan de 7 a 38 ganglios, siendo todos negativos,
y en el seguimiento durante 7.5 afios nho se desarrolla recurrencialocal o M; €
tratamiento que serealizaen estos casos eslamastectomiay laL DN. Como con-
clusién, lamicroinvasion se definecomoun CM < 2 mm sin asociacion con N*
y con excelente prondstico.1®

Tienegranimportancialaexistenciade microinvasion en el CIS; en pocos ca-
sosde DCIS con N* existen focos ocultos de microinvasion; |os criterios de mi-
croinvasion aln no estan bien definidos. Lamayor parte de |os conductos estéan
rodeados por unamembranabasal definidaque puede visualizarse mediantetin-
ciones de inmunohistogquimica (IHQ); a veces la deformacion del conducto por
células neoplasicas, fibrosis o inflamacion disminuye o altera el patron HPT de
estaestructura, particularmente cuando el componenteintraductal extenso seori-
ginaen los conductos més pequefiosy periféricos. El 2% del DCIS presenta N+,
lo cual reflgja una microinvasion no detectada por métodos HPT habituales. El
concepto de carcinomade mamaminimo (CMM) estaformado por todoslosCIS
(DCISy LCIS) y todoslosCM < 5 mm en su maximadimension, o todo CM
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Cuadro 1-6. Cancer de mama minimo

Carcinoma de mama no invasivo:
Ductal (DCIS)
Lobulillar (LCIS)
Carcinoma de mama invasivo:
Tumor de 1 cm 0 menos en su maxima dimension
Ductal (CDI)
Lobulillar (LCI)

< 1 cm. El concepto de microinvasion consiste en una penetracion tumoral de-
tectable por lamembranabasal de un conducto afectado por DCIS. Laexistencia
defibrosis, elastosiseinflamaci én dificultalaidentificacion de estetipo de pene-
tracion, y es dificil saber si las glandulas tumorales de tamafio pequefio son una
verdaderainvasion o simplemente son DCI S que afectan aun mayor nimero de
unidades|obulillares distales. Es minimalaobservacion demasdeunfocodein-
vasion, y las células descritas como microinvasivas se encuentran en € tejido in-
terlobulillar, esdecir, fueradelaunidad lobulillar o del estromaperiductal° (cua-
dro 1-6).

El CM microinvasor sedefine como unfoco 0.1 cm en su maximadimension;
si existen multiples focos de microinvasion la designacion de tumor (T) se basa
en el mayor deellosy no enlasumade ell0s.2! Se encuentran méas amenudo con
DCIS, en unabiopsiadirigida por mamografia(MMG); esimportante medir la
extensiéon del componente invasor, ya que lainvasion menor de 5 mm en ladi-
mensién mayor raravez serelacionacon N*; parasu diagndstico requiere lapre-
senciade células malignas més alla de | os confines de la unidad conductillo- o-
bulillo terminal, esto es, en € tejido conectivo no especializado, que es sensible
de medir amés de 1 mm.2t

REFERENCIAS

1. Loffe OB: Patologia en ginecologia oncolégica préctica. En: Berek JS, Hacker NF (eds.).
42 ed. McGraw—Hill, 2006.

2. Maiman MA: Superficialy invasive squamous cell carcinomaof the cervix. Obstet Gyne-
col 1988;72:399.

3. Elliott P, Coppleson M, Russell P et al.: Early invasive (FIGO stage | A) carcinomaof the
cervix: aclinic pathologic study of 476 cases. Int J Gynecol Cancer 2000;10:42-52.

4. Berek JS, Hacker NF: Cancer cervical en ginecologia oncolégica practica. En: Berek JS,
Hacker NF (eds.). 42 ed. McGraw—Hill,2006.

5. Peppercorn PD, Jeyarajah AR, WoolasR et al.: Role of MR imaging in the selection of
patients with early cervical carcinoma for fertility—preserving surgery: initial experience.
Radiology 1999;212:395.



12

Neoplasias del tracto genital inferior (Capitulo 1)

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.
19.

20.

21.

Ostor A, RomeR, Quinn M: Microinvasive adenocarcinomaof the cervix: aclinic patho-
logic study of 77 women. Obstet Gynecol 1997;89:88-93.

Kaku T, KamuraT, Sakai K et al.: Early adenocarcinoma of the uterine cervix. Gynecol
Oncol 1997;65:281-285.

LeeKR, Flynn CE: Early invasive adenocarcinomaof the cervix: ahistopathologic analy-
sis of 40 cases with observations concerning histogenesis. Cancer 2000;89:1048-1055.
Webb JC, Key CR, QuallsCR, Smith HO: Population-based study of microinvasive ade-
nocarcinoma of the uterine cervix. Obstet Gynecol 2001;97:701-706.

Poynor EA, Barakat RR, Hoskins WJ: Management and follow—up of patients with ade-
nocarcinoma in situ of the uterine cervix. Gynecol Oncol 1995;57:158-164.

Ostor AG: Early invasive adenocarcinomaof the cervix. Int J Gynecol Pathol 2000;19:29—
38.

Burghardt E: Carcinoma microinvasivo en la patologia ginecol6gica. En: Ginecologia y
obstetricia. Temas actuales. |nteramericana, 1984.

Smith SAE, Sehdev PS, Kurgan RJ: Noninvasive and invasive micropapillary (low—
grade) serous carcinoma of the ovary: aclinicopathol ogic analysis of 135 cases. AmJ Surg
Pathol 2003;27:725-736.

Prat J, DeNictolisM: Serous borderline tumor of the ovary: along—term follow—up study
of 137 cases, including 18 with amicropapillary pattern and 20 with microinvasion. AmJ
Surg Pathol 2003;22:29-36.

Peters WA, Kumar NB, Morley GW: Microinvasive carcinoma of the vagina: a distinct
clinical entity? Am J Obstet Gynecol 1985;153:505.

Eddy GL, Singh KP, Gandler TS: Superficially invasive carcinoma of the vaginafollow-
ing treatment for cervical cancer: areport of six cases. Gynecol Oncol 1990;36:376.
Hacker NF: Cancer vaginal en ginecologia oncoldgica préactica. En: Berek JS, Hacker NF
(eds.). 42 ed. McGraw—Hill, 2006.

Silva OE, Zurrida S: Breast cancer: a practical guide. Elsevier, 2000.

Powell DE, Stelling CB: Carcinomade mama. En: Enfermedades dela mama. Diagndstico
y deteccion. Mosby/Doyma, 1995.

Kim CHJ, Bland K1, Yeatman TJ: Determinacion y designacion del estadio del cancer
de mama. En: Bland K1, Copeland EM (eds.): La mama. Panamericana, 2007.

Simpson JF, Smith TJ: Lamama. En: Banks PM, Kraybill WG (eds.): Patologia para el
cirujano. McGraw—Hill Interamericana, 1998.



Editorial Alfil. Fotocopiar sin autorizacién es un delito.

©

2

Sistemas de clasificacion para la
etapificacion de los canceres
ginecologicos

Victor Manuel Vargas Hernandez, José Francisco Varelas Rojano

RESUMEN

L osobjetivos principal esde cualquier sistemade clasificacion de cancer son pla-
neacién del mejor tratamiento, valoracion del prondstico, evaluar los resultados
terapéuticos, facilitar el intercambio de informacion entre los centros oncol 6gi-
cos, difusion de resultadosy conocimientos alacomunidad médica, einvestiga-
cion sobre e manejo oncol 6gico. Un sistemadeclasificacién delostumorestiene
tres caracteristicas basicas: ser valido universalmente, fiabley préctico. El siste-
ma de clasificacion de los canceres ginecol 6gicos se reportd por primeravez al
iniciodel siglo X X aplicado principa menteal cancer cervicouterino (CaCu), que
erael cancer méas frecuente en lasmujeres. Laclasificaciony laetapificacion de
otros canceres ginecol 6gicos se presentd en 1950; con el paso delosafiosel siste-
ma de clasificacion cambid, y la etapificacion clinicasolo se aplicaal CaCuy a
laneoplasiatrofobl asticagestacional (NTG); losotroscanceresse clasifican ana-
tomoquirdrgicamente.

INTRODUCCION

Conceptos generales

Todoslos sistemas de clasificacion delos tumores estan disefiados para describir
lalocalizacion primariade las neoplasias, su diseminacion locorregiona y oca

13
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sionamentelasmetastasis(M) adistancia. L ossistemasdeclasificacion son fun-
damental es parael manejo oncol dgico, laevauacion delosresultadosy lainfor-
macion prondstica. Un sistema de clasificacion universal permite alos médicos
contribuir con lainvestigacion y transmitir objetivamente la experienciaclinica
sinambigiiedad. Lamayoriadelostumoressincronicosseclasifican conel tumor
de mayor tamafio (T), y las neoplasias bilaterales sincronicas en 6rganos pares
se clasifican de manera independiente; los ganglios linfaticos positivos (N+) a
distanciadel tumor primario se clasifican como M a distancia.

Laetapa patol 6gica, o pTNM, se formula con base en lainformacion que ob-
tieneel patdlogo sobreel tumor primario, losN* locorregionalesy el estudio HPT
de unaM adistancia, después de la cirugia o labiopsia. Las etapas clinicas no
deben alterarse bajo ninguna circunstancia con base en | os hallazgos subsecuen-
tes, cuando existe duda de una etapa en particular debe referirse lamenor; sere-
quiere que el examen selleve acabo por un médico experimentado querealizara
los siguientes métodos de exploracion: inspeccion, palpacién, colposcopia, le-
grado endocervical, histeroscopia, cistoscopia, proctoscopia, urografiaexcretora
(UE), tele detorax (TT), serie Gsea metastasica (SOM) cuando existe sospecha
deafectacionvesical orectal, y debe confirmarse con biopsiay estudio histopato-
[6gico (HPT); otros estudios, como tomografia computarizada (CT), resonancia
magnética (RM), linfangiografia, arteriografia, venografiay laparoscopia (LX),
son de utilidad parael manejo oncol dgico, pero no influyen paracambiar laetapa
clinica. Laetapificacion del cancer es esencial y de importanciafundamental en
el mangjo oncoldgico actual. Es un factor prondstico importante para predecir la
historianatural delaenfermedad (HNE); sin embargo, existen factoresque seto-
man en cuenta: sitio de origen del cancer, biologiatumoral y extension del tumor
al momento de su diagndstico. El sistemade clasificacion delos canceresindica
ladiseminacion tumora y se estratifica en cuatro etapas:

» Etapal. Serefiere aun tumor limitado estrictamente a drgano de origen;
por lo tanto, es de tamario relativamente peguefio.

e Etapall. Describe a tumor diseminado anivel local masalladel lugar de
origen a Grganos o estructuras adyacentes.

e Etapalll. Diseminacion a 6rganos vecinos.

e EtapalV. El cancer desarroll6 metéstasis a distancia.

La estratificacion tumoral en cuatro etapas se subclasifica en subetapas por as-
pectosclinicos, patol 6gicos, biol 6gicos e indicadores prondsticos paraunaetapa
determinada. Su principal proposito esla clasificacion de la extension tumoral,
con €l fin de proporcionar un método comparable sobre el manejo oncol 6gico
parasu aplicacion en clinica, basado en evidencias, defacil utilizaciény actuali-
zado con los ultimos conocimientos cientificos en el campo oncol dgico. Desde
suorigenlossistemasde clasificacion por etapasclinicas (EC) del cancer gineco-
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l6gico, con excepcion del CaCuy laNTG, han cambiado aun sistemaanatomo-
quirargico para el mejor manejo oncol égico individual .14

Historia de los sistemas de clasificacion
para los canceres ginecoldgicos

Losprimerossistemasparalaclasificaciony laetapificacidn del cancer ginecol 6-
gico adoptados por la Federacion Internacional de Ginecologia y Obstetricia
(FIGO) en 1958 se remontan afinales del decenio de 1920, y fueron realizados
por la Subcomisién Radi ol 6gicadela Comision de Cancer delaOrganizacion de
laSalud delaLigadelasNaciones. LaFIGO fuelaprimeraorganizacion en desa-
rrollar su propia sistemade clasificacion; posteriormente, en 1966, laUnion In-
ternacional Contrael Cancer (UICC) publico su propio sistemade clasificacion,
seguido por laAmerican Joint Commission on Cancer (AJCC) o Comité Conjun-
to sobre Céancer, en 1976. Desde entonces | os obj etivos de estas tres organi zacio-
neshan sido revisar y actualizar |os cambios en los sistemas de clasificacion, que
estan en constante evolucién con respecto alos cambios cientificos. En las Ulti-
mas décadas lainvestigacion médica, particularmente en el campo delaoncolo-
gia, tieneavancesimportantes que generan cambiosen laetapificacion del cancer
ginecol 6gico. En 1954 [aUI CC nombrd unacomision paraestablecer lasnormas
de clasificacion y etapificacion clinicade los tumores malignosy sus resultados
terapéuticos. Seclasificd como tumor (T), ganglioonodulo (N) y metéstasis (M),
0 TNM, paralaclasificacion del CaCu en 1966, tomando en consideracion laex-
periencia adquirida en la clasificacion de la FIGO; en EUA en 1959 € actual
AJCC seorganizo con el objetivo dedesarrollar un sistemade etapificacion clini-
cadel cancer aceptable paralos médicos de su pais. En 1976 la AJCC aceptd la
clasificacion de la FIGO paralos canceres ginecol 6gicos.

En sus primeros afios las normas para la clasificacion y la etapificacion del
cancer ginecol 6gico fueron aprobadas por laFIGO en conjunto con laComision
de Cancer de la Organizacion Mundial dela Salud (OMS). En 1928 seinformo
sobrelosresultados delaradioterapia (Rt) parael manejo del CaCu por el profe-
sor J. Heyman (del Radiumhemmet, Estocolmo, Suecia), el doctor A. Lacassagne
(Instituto de Radio delaUniversidad deParis, Francia) y el profesor F. Voltz (Mu-
nich, Alemania). Este grupo de expertosrecomendd quelaevaluaciony el andli-
sisestadistico selogran con lainformaci 6n recopiladade | os centros oncol 6gicos
y sefidlaron lanecesidad de tener un método uniforme paradescribir laextension
de laenfermedad, |o que condujo a unaclasificacion internaciona parael CaCu
basada en la exploracion fisica (EF) y laextension anatémica de laenfermedad,
con lafinalidad de reproducir laHNE en las diferentes etapas del desarrollo tu-
moral; estas recomendaciones se publicaron en 1929, y se conocen como clasifi-



16 Neoplasias del tracto genital inferior (Capitulo 2)

cacion parael CaCudelaligadelasNaciones. Desdeladécadade 19301osgine-
cdlogos oncdlogos han luchado por lograr la uniformidad en € lengugje para
facilitar el diagndstico y € manejo de las mujeres con cancer ginecol égico. El
objetivo es conseguir la uniformidad y la unificacion de la terminologia que
ofrezcaun prondstico adecuado paralas pacientesy mejore el intercambio dein-
formacion entre los médicos.

En 1934 1aOMS celebr6 una conferenciaen Zurich para discutir las medidas
que facilitaran laadopcion de estos principiosy la publicacion de los resultados
anualmente; estas recomendaciones fueron aprobadas, y en 1935 el profesor
Heyman fue designado parallevar acabo estatarea. L ostres primerosvolUmenes
sepublicaronen 1937, 1938y 1939 con € titulo Annual Report (Informe Anual),
pero solo figuran los resultados sobre CaCu tratados con Rt, con el objetivo de
proporcionar unacomparacion estadistica sobre |os métodos terapéuticos con el
fin de garantizar un manejo adecuado. En 1938 Heyman y M. Strandquist (Ra-
diumhemmet) publicaron el primer Atlas of cervical cancer staging en inglés,
francés y alemén; en el segundo Informe Anual, publicado en 1938, figuraban
cambiosen lasdefinicionesdelasdiferentesetapasdel CaCu, y en 1949 Heyman
indicé los requisitos para una clasificacion aceptable:

1. Ladefiniciéndelaetapaenlosdiferentestumoresdebe ser smpley precisa
tanto como sea posible.

2. Lasnormas paralaasignacion de etapas deben ser facilmente interpretadas
y aplicables de manera uniforme por la exploracion fisica (EF).

3. Lasdiferentes etapas debe ser diferenciadas de |as otras caracteristicas f&
cilmente reconocibles por la EF, incluso por médicos con menor experien-
cia

4. El sistema de clasificacion debe ser |o suficientemente completo parain-
cluir todos los tipos posibles de casos de cancer.

En 1950, cuando e Comité sereunié en Nueva York (con nueve representantes
de América) durante el Congreso Internacional de Ginecologiay Obstetricia, se
realizaron varias modificaciones ala clasificacion dela OMS, y recomendaron
quelanuevaclasificacion deberiaser llamada“ Clasificacioninternacional delas
etapas del CaCu” y que todas las organizaciones interesadas en este problema
deberian considerar su aprobacion; a partir de entonces el sistema de clasifica-
cién se cambio siete veces, particularmente parala etapal del CaCu.

Con laSegunda GuerraMundial lapublicacién del Informe Anual se suspen-
di6 hasta 1945, cuando se establecié el Heyman Editorial Office en la Radium-
hemmet en Estocolmo, Suecia. En 1953 el tomo 8 del Informe Anual se present6
por primeravez, con los resultados del manejo del cancer del cuerpo uterino, y
en el volumen 13, publicado en 1964, se registraron los primeros datos sobre el
cancer de vagina. Posteriormente losinformes sobre el cancer de ovarioy € de
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vulvase publicaron por primeravez en el volumen 15 (1973) y en e volumen 17
(1979), respectivamente. Desde su creacion el Informe Anual se hadesarrollado
y puesto a dia.

En 1958 1aFIGO seconvirtié en €l 6rgano oficia del Informe Anual; en €l vo-
lumen 12, publicado en 1961, sereportd el primer informe bajo susauspicios. La
publicacion delos datos del informe depende del apoyo financiero de unavarie-
dad de organi zacioneseinstitucionesinternacional es, en particular delaRadium-
hemmet, donde se establ ecieron |as oficinas de redaccion hasta 1994, cuando el
profesor Folke Pettersson (editor delaterceraparte del Informe Anual) seretiro;
la FIGO nombro al profesor Sergio Pecorelli como el nuevo editor, y laoficina
fuetrasladadaa Instituto Europeo de Oncologia en Milan, Italia; desde 1973
Informe anual sobre los resultados de |os tratamientos en cancer ginecolégico
se ha publicado cadatres afios durante el congreso mundia dela FIGO, bajo la
supervision de su Comité de Ginecologia Oncol égica, que se ocupa de todo |o
relacionado conlaclasificaciony laetapificacion, con revisionesperiddicas. Del
grupoinicial de seisinstituciones que colaboran paralapublicacion del Informe
Anual el nimero deinstitucionesy centros estaen constante crecimiento (Centro
de TumoresdelaUniversidad de Bruselas, Bélgica; | nstituto de Radioterapiade
Liverpool, en Londres, Hospital Marie Curie, Centro de Radioterapia para el
Cancer, enLondres; I nstituto de RadioterapiadelaUniversidad deParis, Francia,
y €l Radiumhemmet, Suecia). Cuando se publicé € volumen 26, en octubre de
2006, existian 108 centros con un total de 34 414 casos parael andlisis descrip-
tivo.l-5

Durantelos tltimos 70 afios el sistemade clasificacion del cancer ginecol 6gi-
co sehamodificado con €l avance cientifico en el campo delaoncologia. Durante
lasultimastres décadastodos|os cambiosen laclasificacion delaFIGO hansido
ampliamente di scutidos por su Comité de Ginecol ogiaOncol 6gicay sehan apro-
bado por el Comité TNM delaUICC, laAJCCy laOMSen € volumen 26 del
Informe Anual delaFI GO, paraquelostressistemasdeclasificacion seanidénti-
COS, Yy con este objetivo sus representantes se reinen anual mente.

La interaccion entre estos 6rganos permite la unificacion de criterios dentro
delacomunidad cientifica, promoviendo asi launion del sistemade clasificacion
delaFIGOy TNM. Los esfuerzos futuros deberian centrarse en cuestiones tan
importantes como lainclusion del tumor residual en las clasificaciones, que es
un indicador pronéstico después del tratamiento, la deteccion de células neopl &
sicasenlosganglioslinféticosregionalesy laméduladsea, y €l papel delabiopsia
del ganglio centinela (GC).

L oscéanceresginecol 6gicos seclasifican por |aparotomiaetapificadora (L ape)
anatomogquirurgica, con excepcion del CaCu, que alin serealizapor clinica, y la
NTG, que esclinicajunto con sus aspectos biol 6gicos, principal mente por razo-
nes epidemiol 6gicas méas que por argumentos cientificos.



