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RESUMEN

Introduccion: El adenocarcinoma de colon es un tumor epitelial maligno. En México se ha
situado entre las 10 primeras causas de muerte. Se han identificado multiples factores de
riesgo: ambientales, hereditarios y genéticos. Se presenta con mayor frecuencia en hombres.
Clinicamente los pacientes presentan sangrado de tubo digestivo y datos de obstruccion
intestinal. Los tipos histoldgicos segun la OMS son: adenocarcinoma de tipo intestinal,
mucinoso, de células en anillo de sello, carcinoma de células pequefias, de células
escamosas, adenoescamoso, medular e indiferenciado. El diagndstico se realiza por biopsia.
Existen diferentes sistemas de etapificacion: clasificacion de Dukes, la séptima edicion del
manual de etapificacién de cancer de la AJCC: Tumor, Nodulo y Metastasis (TNM) y la de
Astler y Coller (modificada de Dukes). La terapia estandar para el adenocarcinoma de colon
es la reseccion quirdrgica. Objetivo general: Determinar el estadio histopatoldgico del
adenocarcinoma en colectomias del servicio de anatomia patolégica del Hospital de
Especialidades de CMN Siglo XXI. Materiales y métodos: Pacientes a los que se sometio
a cirugia de colon en el Hospital de Especialidades Centro Médico Nacional Siglo XXI y su
estudio histopatolégico de la pieza quirdrgica tenga diagndstico de adenocarcinoma de
colon, en el periodo de Enero 2010 a Diciembre 2014. Resultados: Se seleccionaron 39
casos de los cuales 20 fueron hombres y 19 mujeres con diagnéstico de adenocarcinoma de
colon, con edad promedio de 69.6 afios. La localizacion mas frecuente fue ciego (31%) y
sigmoides (31%); predomind el tipo intestinal (77%), misma cantidad de casos para grado
de diferenciacion 1, 2 y 3; 10 casos con metastasis ganglionares y 4 casos con metastasis a
distancia. Por clasificacion TNM: 4 casos en etapa 0, 7 casos en etapa |, 6 casos en etapa
I1A, 6 Casos Etapa IIB, 2 casos en etapa IIC, O casos en etapa IllIA, 7 casos en IlIB 3 casos
en etapa llIC y 2 casos en etapa IVA y 2 casos en etapa IVB. Por clasificacion de Dukes :
10 casos en etapa A, 17 casos en etapa B, 6 casos en etapa C1, 2 casos en etapa C2y 4
en etapa D. Por clasificacion de Astler — Coller: 5 casos en etapa A, 5 casos en etapa B1,
17 casos en etapa B2, 0 casos en etapa C1, 8 casos en etapa C2 y 4 casos etapa D.
Discusion: La clasificacion TNM es la mas completa, ya que valora la cantidad de ganglios
linfaticos con metéastasis y la presencia de implantes tumorales, lo cual afecta el estadio
histopatoldgico, siendo esto de un valor prondstico importante. Conclusiones: Se debe de
estandarizar en nuestro servicio el reporte histopatologico para una adecuada estadificacion

y evaluar los diferentes puntos en la pieza quirlrgica con valor pronéstico.
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INTRODUCCION

El adenocarcinoma de colon es un tumor epitelial maligno. @ Es el tercer cancer mas
comun y es la cuarta causa de muerte por cancer globalmente. Este tipo de tumor tiene
una mayor incidencia en paises desarrollados y poblaciones urbanas. La més alta
incidencia se reporta en paises de Europa, Norte América y Oceania. ® En Estados
Unidos el cancer de colon con metastasis es la segunda causa mas comun de muerte
por cancer; en el afio 2006 148,610 pacientes fueron diagnosticados con
adenocarcinoma colorrectal mientras que 55,170 pacientes murieron a causa de esta
enfermedad @ En México el cancer de colon se ha situado entre las 10 primeras causas
de muerte; de 1980 al 2008 hubo un incremento en la tasa de carcinoma de colon de 0.9
a 3.1/100 000 habitantes representado un promedio de 3.6% del total de los tumores
malignos y un 0.4% de las defunciones generales segun el perfil epidemiolégico de los
tumores malignos en México publicado por la Secretaria de Salud en junio del 2011
Se han identificado multiples factores de riesgo como historia familiar de cancer de colon,
dieta alta en grasas, enfermedad inflamatoria intestinal, tabaquismo, obesidad; el 35%
del riesgo se puede atribuir a factores hereditarios ? como la poliposis adenomatosa
familiar y sindrome de Lynch entre otros; se conocen también factores genéticos que
participan en el proceso de carcinogénesis y que han sido ampliamente estudiados como
el gen APC, inestabilidad microsatelital, p53, KRAS etcétera. El adenocarcinoma de
colon usualmente se desarrolla de pdlipos adenomatosos.

El adenocarcinoma de colon se presenta con mayor frecuencia en hombres con una
relacion hombre: mujer de 3:2.

Clinicamente los pacientes presentan sangrado de tubo digestivo bajo, anemia, cambio
en el habito intestinal, obstruccién intestinal y menos comun perforacion intestinal. Los
pacientes con adenocarcinoma de colon del lado derecho tienden a presentarse con
anemia, fatiga, y suelen ser tumores exofiticos mientras los adenocarcinomas del lado
izquierdo se presentan de manera frecuente con melena, estrefiimiento y cambios en el
habito intestinal y los tumores son circunferenciales y estenosan la luz del colon ®- La
determinacién del sitio anatémico se documenta de acuerdo a la topografia del colon, en
general se reconocen 4 divisiones mayores: colon derecho (ascendente), colon medio

(transverso), colon izquierdo (descendente) y recto/sigmoides. ©)



Macroscopicamente los tumores pueden ser fungantes/exofiticos, con crecimiento
predominantemente intraluminal; endofiticos /ulcerado con crecimiento intramural; difuso
infiltrativo y crecimiento circunferencial en la pared intestinal. ()

El adenocarcinomay los subtipos histologicos se basan en la clasificacion de los tumores
de sistema digestivo de la Organizacion Mundial de la Salud (tipo intestinal, mucinoso,
carcinoma de células en anillo de sello, carcinoma de células pequefias, carcinoma de
células escamosas, carcinoma adenoescamoso, carcinoma medular y carcinoma
indiferenciado). La mayoria de los adenocarcinomas forman estructuras tubulares o
glandulares con variacion en tamafio y forma; la luz glandular contiene detritus celulares.
Las células epiteliales son usualmente grandes y altas con nacleo redondo con nucléolo
y pérdida de la polaridad. ¥

El diagndstico se realiza por la toma de biopsia durante la colonoscopia; el ultrasonido
endoscopico se utiliza para determinar la etapa del tumor y la tomografia computarizada
es util en la etapificacion del tumor antes de la cirugia y determinar la existencia de
metastasis. ()

La etapificacion histopatoldgica del adenocarcinoma de colon en la pieza quirlrgica es
fundamental para el prondstico y decision de tratamiento. @ Existen diferentes sistemas
de etapificacion; una de ellas es la clasificacion de Dukes e incluye los estadios A, B, C
y D los cuales se basan en la extension de la enfermedad evaluando el grado de
infiltracion del tumor a través de la pared del intestino y la presencia o ausencia de
metastasis a ganglios linfaticos y a distancia. La séptima edicion del manual de
etapificaciéon de cancer de la (AJCC) Tumor, Nodulo y Metastasis (TNM) se basa en
determinar la extension anatomica de la enfermedad al momento del diagndstico, la
nueva clasificacion incluye la profundidad de invasion del tumor en la pared del colon y
los patrones de infiltracién peritoneal; el nimero de ganglios linfaticos regionales con
metastasis y las metastasis a distancia ©® (figura 1 y 2 en anexos). Astler y Coller
realizaron una modificacion de la clasificacion de Dukes la cual incluye lo siguiente:
estadio A tumor limitado a la mucosa; Bltumor involucra muscular externa pero no la
sobrepasa B2 tumor sobrepasa muscular externa, estadio C1 Tumor confinado a pared

intestinal con metastasis a ganglios linfaticos, estadio C2 tumor excede la pared intestinal



y hay metastasis a ganglios linfaticos y estadio D tumor en cualquier estadio con
metastasis a érganos distantes.

El grado, tipo histolégico, invasion vascular y perineural también se reconocen como
factores prondsticos. El adenocarcinoma mucinoso y el adenocarcinoma de células en
anillo de sello son considerados grado 3 ya que tienen un peor prondstico. ©

El grado histologico se basa en el porcentaje de formacion de estructuras glandulares o
tubulares; en el grado 1 o bien diferenciado el tumor muestra >95% de estructuras
glandulares; grado 2 o moderadamente diferenciado muestra 50-95% de estructuras
glandulares; el grado 3 o poco diferenciado del 5-50% de estructuras glandulares y grado
4 o indiferenciado tiene <5% de estructuras glandulares. ®

La diseminacion via linfatica o vasos sanguineos ocurre como historia natural de la
enfermedad dando lugar a metastasis sistémicas principalmente a ganglios linfaticos,
higado, pulmén y cerebro.

La terapia estandar para el adenocarcinoma de colon es la reseccion quirurgica, el tipo
de cirugia realizada dependera de la localizacién de tumor y la extension asi como del
patrén anatomico del drenaje linfatico. La reseccién quirirgica requiere una adecuada
cantidad de colon normal proximal y distal al tumor y margenes laterales adecuados si el
tumor se encuentra adherido a estructuras contiguas. También requiere de una reseccion
de ganglios linfaticos regionales. ©

La tasa de supervivencia a 5 afios entre los pacientes con enfermedad localizada,

regional y con metastasis a distancia es de 91.8%, 65.8% y 8.8% respectivamente.



JUSTIFICACION

En todos los reportes histopatoldgicos debe de utilizarse algun sistema de etapificacion
histopatoldgica el cual tiene importancia por su valor pronéstico en la enfermedad y su
tratamiento. En la actualidad los reportes histopatolégicos de colectomias realizadas por
adenocarcinoma de colon reportan diagnostico histolégico y se describen las

caracteristicas microscopicas del tumor sin utilizar algun sistema de etapificacion.



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Dentro de los diversos sistemas de etapificacion histopatoldgica la mas completa es la
séptima edicion del sistema de etapificacion Tumor, Nodulo y Metastasis (TNM) por la
AJCC, aungque en algunos hospitales aun se utiliza la de Dukes modificada o la de Astler
y Coller modificada. En nuestro hospital no se ha establecido el uso sistematico de estas
clasificaciones, por lo que en nuestros casos se utilizaron para etapificar y conocer cual

es la etapa histopatolégica que con mayor frecuencia se presenta en nuestro hospital.



OBJETIVOS

Objetivo general

Determinar el estadio histopatoldgico del adenocarcinoma en colectomias del servicio de

anatomia patologica del Hospital de Especialidades de CMN Siglo XXI.

Objetivos particulares

1.

N o g M wDd

8.
9.

Determinar edad y género de presentacion del adenocarcinoma.

Determinar localizacion més frecuente del adenocarcinoma de colon.

Determinar el subtipo histologico de adenocarcinoma de colon mas frecuente.
Determinar el grado histolégico de adenocarcinoma de colon mas frecuente.
Determinar tamafio del tumor.

Determinar profundidad de invasion del tumor en pared del colon.

Determinar la frecuencia de afectacion de bordes quirdrgicos y distancia de la
neoplasia.

Determinar la existencia de invasion linfovascular y perineural.

Determinar el nimero de ganglios linfaticos disecados y aquellos con metastasis.

10. Metastasis a otros érganos.

11.Comparar los diferentes sistemas de etapificacion.



MATERIAL Y METODOS

Disefio de estudio
Se trata de un estudio retrospectivo analitico de cohorte.

Poblacién de estudio
Pacientes a los que se realiz6 cirugia de colon en el Hospital de Especialidades Centro
Médico Nacional Siglo XXI y el reporte histopatolégico de la pieza quirargica sea de

adenocarcinoma de colon, en el periodo de Enero 2010 a Diciembre 2014

Criterios de Seleccidon
1. Criterios de inclusiéon

a. Casos de colectomias con diagnostico de adenocarcinoma de colon.

2. Criterios de exclusién
a. Casos de estudio de pieza quirtrgica (colon) con diagnéstico histopatologico

de tumor no epitelial de colon: angiosarcoma, GIST, leiomiosarcoma, etcétera.

3. Criterios de eliminacién
a. Casos en los que no se encuentren disponibles bloques y laminillas en archivo

para su revision.



DEFINICION DE VARIABLES

VARIABLE TIPO ESCALA MEDICION DEFINICION
OPERACIONAL

Tipo histolégico de Nominal- Adenocarcinoma, mucinoso, 1. Adenocarcinoma:

adenocarcinoma de categorica células en anillo de sello, forman estructuras

colon

células pequefias, células
escamosas, adenoescamoso,

medular e indiferenciado

tubulares o glandulares
con variacion en
tamafio y forma; la luz
glandular por lo regular
contiene detritus
celulares. Las células
epiteliales son
usualmente grandes y
altas con nucleo
redondo con nucléolo y
pérdida de la polaridad.
2. Mucinoso: >50% de
la lesion tiene mucina.
Lagos de mucina
extracelular y contienen
estructuras acinares de
epitelio maligno o
células solitarias. 3.
Células en anillo de
sello: presencias de
>50% de células
tumorales con mucina
intracitoplasmica
prominente, una
vacuola grande de
mucina que desplaza el
nacleo. 4. Escamoso:
células con citoplasma
amplio eosindfilo, las
células forman puentes
intercelulares y se

encuentran dispuestas
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en nidos. 5.
Adenoescamoso: tumor
muestra caracteristicas
de adenocarcinoma y
de carcinoma
€scamoso.

6. Medular: laminas de
células con nucleo
vesicular, nucléolo
prominente y
citoplasma rosa
abundante y exhibe
infiltracion prominente
por linfocitos. 7. Células
pequefas: células
pequefias con escaso
citoplasma, borde
celulares mal definidos
y cromatina finamente
granular y ausencia de
nucléolo, células
redondas a ovaladas
con moldeamiento
nuclear. 8.
Indiferenciado: células
sin diferenciacién
morfolégica,
pleomorficas y tiene
caracteristicas
histologicas variables,
no hay formacion de

estructuras glandulares.

Estadio histopatoldgico
del adenocarcinoma de

colon

Cualitativa

Estadio 0 a Estadio IV
(ver figura 2 en
anexos)

Estadio A a estadio D

Estadio A a estadio D

1. Segun el sistema de
estadificacion por la
AJCC TNM (ver figura 1

y 2 de anexo)
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2. Clasificacién de
Dukes: estadio A tumor
involucra pared de
colon B, tumor se
extiende a través de la
pared, estadio C1 tumor
con metastasis a
ganglios linfaticos sin
metastasis a ganglio
apical y estadio C2
tumor con metastasis a
ganglios linfaticos y
ganglio apical D tumor
con metastasis a
distancia

3. Clasificacién de
Astler y Coller (Dukes
modificada): estadio A
tumor limitado a la
mucosa, estadio B1
Tumor involucra
muscular externa pero
no la sobrepasa B2
tumor sobrepasa
muscular externa,
estadio C1 Tumor
confinado a pared
intestinal con
metéastasis a ganglios
linfaticos, estadio C2
tumor excede la pared
intestinal y hay
metastasis a ganglios
linfaticos y estadio D
tumor cualquier estadio
con metastasis a

organos distantes

12



Grado histolégico de

diferenciacién

Ordinal

Grado 1 a Grado 4

Porcentaje de
formacion de tubulos o
estructuras glandulares
por la neoplasia en todo
el tumor.

Grado 1 (Bien
diferenciado) >95%
Grado 2
(Moderadamente
diferenciado) 50-95%
Grado 3 (Poco
diferenciado) 5-50% y
Grado 4 (indiferenciado)
<5%

Invasion linfovascular

Cualitativa-
dicotdbmica

Presente/Ausente

Presencia de células
tumorales dentro de
vasos linfaticos o

venosos

Invasién perineural

Cualitativa-

dicotdbmica

Presente/Ausente

Presencia de células
tumorales alrededor de

nervios

Localizacion del tumor

Cualitativa-

dicotdbmica

Colon derecho/Colon
izquierdo/colon

transverso/colon sigmoides

Mencion del sitio del

tumor o pieza enviada.

Metéastasis a érganos

distantes

Cualitativa-

dicotdbmica

Presente o ausente

Presencia de células
tumorales de
adenocarinoma de

colon en érganos.

Metéstasis a ganglios

linfaticos

Cualitativa-

dicotdbmica

Presente o ausente

Presencia de tumor en
ganglios linfaticos

regionales

Afeccion de bordes

quirdrgicos

Cualitativa

dicotdbmica

Presente o ausente

Presencia de tumor o
células tumorales en
bordes de pieza

quirdrgica.
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ESTRATEGIA DE ESTUDIO
Se buscaron casos de colectomias del archivo del servicio de anatomia patolégica del

Hospital de Especialidades de Centro Médico Nacional Siglo XXI.

Se seleccionaron aquellos estudios con diagnostico histopatologico de adenocarcinoma
de colon. Se llevo la recoleccion de datos en una computadora portatil, se anotaron afo,
folio, edad, género y el diagnéstico completo para cada estudio encontrado. Se revisaron
las laminillas de cada estudio y se recabaron los bloques de parafina para casos en los
gue no se encontraron laminillas en buen estado o no estaban. Se analizaron las
caracteristicas histopatologicas de los cortes de la pieza quirargica: tipo histolégico de
carcinoma de colon, grado de diferenciacion y estadio histopatol6gico, invasion vascular

y perineural, bordes quirlrgicos.

Intervencion

No hay intervencion.

Procedimiento metodolégico

Se realiz6 la etapificacion de los adenocarcinomas de colon con los diferentes sistemas
de clasificacion histopatolégicas en las colectomias realizadas en el hospital de
especialidades de CMN Siglo XXI. Para ellos se revisé el archivo de patologia y se
eligieron todos los casos de colectomias con diagndstico de adenocarcinoma de colon y
los diferentes tipos histolégicos que cumplian con los criterios de inclusion dentro del
periodo de estudio. A partir de las laminillas de los casos seleccionados se revisaron y
se evaluaron cada una de las variables ya mencionadas de cada caso y se etapificaron
mediante los tres sistemas de clasificacion histopatolégica: TNM por la AJCC,

Clasificacion de Dukes y Clasificacion de Astler Coller modificada de Dukes.

14



Error de medicion

No todos los pacientes que acuden al hospital son sometidos a intervencion quirdrgica
por no ser candidatos a este tipo de tratamiento o son enviados a otro hospital para su
atencién por lo que no se cont6 con tejido para estudio.

Andlisis estadistico
Estadistica descriptiva para las variables continuas con medidas de tendencia central
(promedio, mediana y moda) y de dispersién (desviacion estandar); para las variables

nominales con frecuencias, razones y proporciones.

ASPECTOS ETICOS

Este estudio se ajusta a las normas éticas institucionales y a la Ley General de Salud en
materia de experimentacion en seres humanos, y asi como a la declaracion de Helsinki,
con modificacion en el congreso de Tokio, Japon en 1983. De acuerdo al articulo 17 del
reglamento de la Ley General de Salud en materia de Investigacién para la Salud, es un

estudio sin riesgo ya que no involucra toma de muestra o un manejo distinto al habitual.

Se trabajé con base de datos ya existente, no se incluyeron nombres en el estudio

cuidando la confidencialidad del paciente.

Consideraciones de la Norma e Instructivos Institucionales

Este estudio se ajusta a las normas e instructivos institucionales en materia de
investigacion cientifica, por lo tanto se realizé hasta que haya fue aprobado por el comité
local de investigacion.

RECURSOS, FINANCIAMIENTO Y FACTIBILIDAD
Recursos humanos: Residente de patologia y un médico anatomopatélogo de base

Recursos materiales: Computadora, reporte histopatologico, laminillas y bloques de los
casos seleccionados.

Recursos financieros: no se requieren.
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RESULTADOS
Se seleccionaron 50 casos con diagnostico histopatol6gico de Adenocarcinoma de colon

en colectomias del archivo del servicio de patologia en el Hospital de Especialidades
Centro Médico Nacional Siglo XXI en el periodo comprendido entre Enero 2010 a
Diciembre del 2014.

De los 50 casos, se eliminaron 11 casos por material faltante (laminillas o bloques de
parafina). Solo 39 casos cumplieron con los criterios de seleccion establecidos de los

cuales 20 fueron hombres y 19 mujeres (Fig. 1).

Numero total de casos

= Hombres = Mujeres

Fig.1 Namero de casos por género de adenocarcinoma de colon de Enero 2010 —
Diciembre 2014.

Las laminillas fueron evaluadas mediante la tincion de H&E y se corrobor6é que fueran

compatibles con el diagnostico de adenocarcinoma de colon.
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En cuanto a la distribucion de los casos por edad, se encontré en un rango de los 39 a
87 afios con una media de 69.6 afios; se observo que la mayoria de los pacientes estan

dentro del grupo de edad 71-80 afios (Fig.2)

Casos por edad
14
12
a 10
(%]
S
o 8
°
o
5 6
E
> 4
2 | i
o
31-40 AfRos 41-50 Afos 51-60 Afos 61-70 Afos 71-80 Afos 81-90 Afos
M Total de casos 1 3 5 9 12 9
B Hombre 0 3 4 4 4 5
Mujer 1 0 1 5 8 4
m Total de casos ®Hombre = Mujer

Fig.2 Representacion del nUmero de casos por grupo de edad y género de adenocarcinoma
de colon de Enero 2010 — Diciembre 2014.

De acuerdo a la localizacién anatomica del adenocarcinoma de colon la mayoria de los
casos se localizaron en ciego 12 (31%) y colon sigmoides 12 (31%), le siguieron colon

ascendente con 9 (23%), colon descendente 4 (10%) y colon transverso 2 (5%) (Fig. 3).
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Localizacion
14
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10

NUmero de casos

8
6
4
2
0

m Ciego mAscendente = Transverso mDescendente ® Sigmoides

Fig.3 Localizacion del adenocarcinoma de colon en las diferentes porciones del colon.

Se presentaron solo 3 subtipos histoldégicos en nuestro estudio con un predominio del
tipo intestinal 29 casos (77%), le siguieron subtipo mucinoso 7 casos (18%) y
adenoescamoso 2 casos (5%)(Fig.4). Hubo 3 casos que presentaron focos de
adenocarcinoma poco diferenciado con células en anillo de sello y 1 caso con predominio

de carcinoma neuroendocrino con adenocarcinoma tipo intestinal (mixto). (Imagen 1).

Subtipos histologicos

35
30

30
25

20

15

10

NUmero de casos

Axis Title

m Intestinal = Mucinoso Adenoescamoso

Fig.4 Representacion de los subtipos histolégicos encontrados en el
periodo de Enero 2010 a Diciembre 2014
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Imagen 1. H&E. Subtipos histologicos de adenocarcinoma. A. Intestinal (4x). B. Mucinoso
(4x). C. Adenoescamoso (40x) y D. Células en anillo de sello (10x)

El tamafio del tumor en nuestro estudio fue desde focos microscépicos (In situ) hasta 16
cm con una media de 5.6cm. La mayoria de los casos tenian un tamafio de 0.1cm a 5¢cm;
en un caso no se pudo documentar el tamafio ya que no se encontraba en la descripcion

macroscopica. (Fig. 5) (Imagen 2).
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Tamafno del tumor
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4
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0
# Casos
m0.1-5cm 19
m5.1-10cm 16
10.1-15 2
m15.1-20cm 1
m Desconoce 1
Axis Title

Fig. 5 Representacion del tamafio del tumor en centimetros.

Imagen 2. H&E (40x) Adenocarcinoma in situ (Displasia de
alto grado) en un adenoma velloso




El grado de diferenciacién de acuerdo a la formacién de estructuras glandulares por la
neoplasia, y por subtipo histolégico (mucinoso o células en anillo de sello) se encontré
en igual cantidad para grado 1, 2 y 3 siendo 13 casos para cada uno, y 0 casos para
grado 4 (indiferenciado) (Fig. 6) (Imagen 3).

Grado de diferenciacion
15

13 13 13

10

NUmero de casos

mGrado 1 m Grado 2 Grado 3 m Grado 4

Fig. 6 Grado de diferenciacion de la neoplasia.

# ~ T

Imagen 3 H&E (4x). Grado de diferenciacion. A Grado 1 Bien diferenciado. B.
Grado 2 Moderadamente diferenciado C y D. Grado 3 Poco diferenciado.
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En la mayoria de los casos el tumor invadia hasta el tejido adiposo pericolonico 17 casos,

seguido por invasion a la serosa 10 casos. (Fig.7)

NUmero de casos

Profundidad de invasién en pared de

colon
20
15
10 8
5 4
_ I -
0
® Mucosa ®Submucosa
Muscular externa m Tejido adiposo pericolonico

m Serosa

Fig. 7 Representacion del nimero de casos y profundidad de invasion

en pared colonica.

Se valor6 la distancia del tumor al borde quirdrgico mas cercano con un rango desde 0

cm a 38cm con una media de 8.02cm, se encontraron dos casos con borde quirargico

positivo y nueve casos donde no se pudo determinar la distancia ya que no se

especificaba en descripcion macroscopica. (Fig.8)

NUumero de casos

Bordes quirargicos

mOcm m(0.1-5cm 5.1-10cm m10.1-15cm

m15.1-20cm m35.1-40cm No especificado

Fig.

8 Representacion de la distancia entre el tumor y borde quirurgico.

22



También fue valorada la invasion linfovascular y perineural, las cuales se encontraron

presentes en 21 casos (54%) y 8 casos (20%) respectivamente. (Fig.9) (Imagen 4 y 5)

Invasion Linfovascular y perineural
35

31
30

25

20

15

10

NUmero de casos

&)

o

Invasion linfovascular Perineural

m Presente mAusente

Fig. 9 Namero de casos con invasion linfovascular y perineural

-

Imagen. 4 H&E (40x). A. invasion li

nfatica y B. Invasion venosa
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Imagen. 5 H&E (40x). Invasion perineural

Se observo un rango de diseccion de ganglios linfaticos regionales desde 0- 58 ganglios
con una media de 18.5 ganglios, la mayoria de los casos (13 casos) se ubicé en 11-20
ganglios. Se presentd metastasis en un rango desde 1- 10 ganglios linfaticos en 10
casos con una media de 1.07. 29 casos sin metastasis en ganglios linfaticos. (Fig. 10 y
11) (Imagen 6). En ninguna de las colectomias se marcé e identifico el ganglio apical. 8

casos presentaron implantes en tejido adiposo pericolonico.

Numero de ganglios disecados por caso
14 13

NUmero de casos

m 0 ganglios m1-10 ganglios =11-20 ganglios m21-30ganglios

m 31-40 ganglios m41-50 ganglios ®51-60 ganglios

Fig.10 Numero de ganglios disecados por caso.

24



Numero de ganglios con metastasis por caso
35

29

30

25
20

15

10

NUmero de casos

0 i_

m (0 ganglios m1ganglio =2-3ganglios ®4 -6 ganglios m> 7 ganglios

5

0

Fig.11 Representacion del nimero de casos con metastasis a
ganglios linfaticos

Solo 4 de los 39 casos (10.25%) estudiados mostraron metastasis a distancia, 2 a
higado, observado en material de biopsia 'y en 2 casos mas con carcinomatosis. El resto
de los casos (35) la informacion no fue referida en la solicitud de estudio de patologia.
(Fig.12)

Casos con metastasis a distancia

40
35
30
25
20
15
10

35

NUmero de casos

)]

m Con Metéastasis  ®Sin Metastasis

Fig.12 Representacion de numero de caso con metéastasis a
distancia
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Se etapificaron los casos por Clasificacion TNM séptima edicion de AJCC con 4 casos
etapa O (in situ), 7 casos en etapa |, 6 casos etapa lIA, 6 Casos Etapa IIB, 2 casos etapa
[IC, O casos etapa IllA, 7 casos IlIB 3 casos etapa IlIC y 2 casos etapa IVA 'y 2 casos
etapa IVB.

De acuerdo a la clasificacion de Dukes 10 casos se encontraron en etapa A, 17 casos
en etapa B, 6 casos en etapa C1, 2 casos en etapa C2 y 4 en etapa D.

Por clasificacion de Astler — Coller 5 casos en etapa A, 5 casos en etapa B1, 17 casos
en etapa B2, 0 casos en etapa C1, 8 casos en etapa C2 y 4 casos etapa D (Fig. 13)

TNM DUKES ASTLER - COLLER
18

17 17

NUmero de casos

o | A 1B H1C WA 1B HNcCc VAivB A B C1 C2 D A Bl B2 Ci1 C2 D

Fig.13 Etapificacion histopatoldgica del adenocarcinoma de colon en el periodo Enero
2010 a Diciembre del 2014
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DISCUSION

El adenocarcinoma de colon es un tumor epitelial maligno @ Es el tercer cancer mas
comun y es la cuarta causa de muerte por cancer a nivel mundial. En México el cancer
de colon se ha situado entre las 10 primeras causas de muerte; representa un promedio
de 3.6% del total de los tumores malignos y un 0.4% de las defunciones generales segun
el perfil epidemioldgico de los tumores malignos en México publicado por la Secretaria
de Salud en Junio del 2011 ¥. En México, en el 2002, del total de casos nuevos de
cancer, 2.3% correspondieron a cancer de colon @Y. En nuestro estudio se
documentaron 39 casos de adenocarcinoma de colon en el periodo de Enero del 2010 a
Diciembre del 2014.

La edad media de diagndstico es de 70 afios en paises en desarrollo ), en nuestro
estudio se encontré que la edad de presentacion mas comun fue entre 71-80 afios con
12 casos (30.76%). Algunos estudios han encontrado al género masculino con tasas de
incidencia mayor que en mujeres; pero se acepta que practicamente afecta por igual a
ambos sexos (12, En este estudio predomino en hombres 20 casos (51.3%) y en
comparacion con las mujeres 19 (48.7%).

La distribucion de los tumores en los diversos segmentos de colon han sido objeto de
varios estudios clinicos detallados, se considera que el segmento distal del colon y recto
son los mas afectados, sin embargo se considera que esta distribucion y frecuencia han
cambiado en los dltimos afios 2, en nuestro estudio se encontré en ciego y colon
sigmoides con 12 casos (31%) para cada uno, siguiendo en orden de frecuencia colon
ascendente con 9 casos (23%), colon descendente 4 casos (10%) y colon transverso 2
casos (5%).

De acuerdo al tipo histolégico el adenocarcinoma intestinal (usual) es la variante méas
comin y esta formado por glandulas con epitelio cilindrico y atipia citolégica 13, en
nuestro estudio se encontrd6 también este predominio de adenocarcinoma usual
(intestinal) con 29 casos (77%), le siguieron el subtipo mucinoso con 7 casos (18%) y 2
casos de adenoescamoso (5%), dos casos tuvieron focos de células en anillo de sello y
un caso tuvo diferenciacién neuroendocrina en un 90% con 10% de adenocarcinoma tipo

intestinal.
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El grado de diferenciacion se basa en la formacion de estructuras glandulares por el
tumor y se cuantifica en porcentajes, la mayoria de los estudios no muestran una
diferencia entre los tumores bien y moderadamente diferenciados, pero si muestra mal
prondstico asociado a los poco diferenciados, por lo que se ha recomendado utilizar un
sistema de gradificacién de dos variables: bien y poco diferenciados 4); en los casos
estudiados se observo la misma cantidad para los grados I, Il y Il con 13 casos para
cada uno, y no se encontraron tumores indiferenciados.

La mayoria de los casos tenian infiltracion profunda de la pared colonica 17 casos hasta
el tejido pericolonico, 10 hasta la serosa, 8 hasta la muscular externa, y solo 4 casos
confinados a la mucosa. En cuanto a la distancia entre el tumor y los bordes quirdrgicos
la mayoria de los casos se ubicaron entre 0.1-1.5cm y 5.1-10cm con 11 y 10 casos
respectivamente, solo 2 casos presentaron tumor en borde quirdrgico, 9 casos no tenian
referida la distancia en la descripcion macroscoépica.

La invasion linfovascular conlleva un pobre pronostico ya que indica que los pacientes
que la presentan tienden a desarrollar metastasis a higado en comparacién con aquellos
que no la presentan 4, en nuestro estudio se identificaron 21 casos con invasion
linfovascular (54%). La invasion perineural representa una via de diseminacion del tumor
y se correlaciona con mal prondstico; encontramos en nuestro estudio solo 8 casos (20%)
con invasion perineural.

En el adenocarcinoma de colon el nUmero de ganglios linfaticos con metastasis es
relevante en el estadio asignado, se ha observado que pacientes con metastasis
ganglionares se pueden beneficiar con tratamiento adyuvante, siendo la relacion de
ganglios con metastasis y ganglios resecados factores pronésticos independientes. Se
recomienda la disecciébn de por lo menos 12 ganglios 0 mas para una adecuada
estadificacion segun las guias de la AJCC (1%, Se observé en nuestro estudio una
diseccién entre un rango de 1 a 58 ganglios con una media de 18.5 ganglios linfaticos.
13 casos tuvieron una diseccion de entre 11-20 ganglios linfaticos y solo en 4 casos no
se encontraron ganglios linfaticos. En cuanto a las metastasis ganglionares se
presentaron solo en 10 casos, en 29 casos no hubo metéstasis, el rango de ganglios

linfaticos con metastasis fue de 1 a 10.
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En la mayoria de los casos el diagndstico de adenocarcinoma de colon se realiza cuando
esté se encuentra en etapas avanzadas (9, en nuestro estudio por clasificacion TNM se
encontraron en etapas |, IIA, IIB y llIB. Por clasificacion de Dukes 17 casos (43.58%)
estadificaron como B y por Astler y Coller 17 casos (43.58%) como B2. Solo 4 casos se
presentaron como estadios IV o D por metastasis a distancia, 2 a higado y 2 con
carcinomatosis.

Se prefiere utilizar la clasificacion TNM ya que en comparacion con las clasificaciones de
Dukes y Astler y Coller, es mas completa, ya que divide la cantidad de ganglios linfaticos
con metastasis y la presencia de implantes tumorales, lo cual afecta el estadio

histopatoldgico y siendo esto de un valor pronéstico importante.
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CONCLUSIONES

Existen diferentes tipos de clasificaciones para la estadificacion histopatolégica, siendo
la mas completa la clasificacion TNM, algunos autores en estudios recientes han
propuesto otros sistemas de estadificacion, sin embargo actualmente la clasificacién

TNM es la mas aceptada.

De acuerdo a lo observado en nuestro estudio hay algunos pardmetros que no se
especifican en el reporte histopatolégico como los bordes quirtrgicos, el ganglio apical
y metastasis a distancia, los cuales son de valor prondstico; ademas la cantidad de
ganglios disecados en los casos estudiados fue menor a 12 lo cual puede deberse a
diferentes variables como: reseccion parcial del mesocolon, corte de mesenterio muy
cerca de la pared colonica e infiltracion del mesocolon por la neoplasia entre otras

causas.

Se debe de estandarizar en nuestro servicio el reporte histopatolégico para una
adecuada estadificacion y valorar todos los parametros considerados factores
prondsticos, por lo que se propone realizar una guia (Fig. 3 de anexo) con los diferentes

puntos a evaluar en el estudio histopatologico de la pieza quirargica.
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ANEXOS
Fig.1

Table 1  AJCC cancer staging for colon and rectal
carcinomas

Primary tumor (T)
™ Primary tumor cannot be assessed

To0 Ne evidence of primary tumor

Tis Carcinoma in situ: intraepithelial or
invasion of lamina propria*

T Tumor invades submucosa

T2 Tumor invades muscularis propria

13 Tumor invades muscularis propria into
pericolorectal tissues

Téa Tumor penetrates to the surface of the
visceral peritoneumt

T4b Tumor directly invades or is adherent to
other organs or structurest

Regional lymph
nodes (N)
Regional lymph nodes cannot be
assessed

NO No regional lymph node metastasis

N1 Metastasis in 1-3 regional lymph nodes

Nia Metastasis in 1 regional lymph node

Nib Metastasis in 2-3 regional lymph nodes

Nic Tumor deposit(s) in the subserosa,
mesentery, or nonperitonealized
pericolic or perirectal tissues without
regional nodal metastasis

N2 Metastasis in 4 or more regional lymph
nodes

N2a Metastasis in 4-6 regional lymph nodes

Nzh Metastasis in 7 or more regional lymph
nodes

Distant
metastasis (M)

Mo No distant metastasis (no pathologic MO;
use clinical M to complete stage
group)

M1 Distant metastasis

Mia Metastasis confined to 1 organ or site
(eg, liver, lung, ovary, nonregional
node)

Mib Metastases in more than 1 organ/site or

the peritoneum

Note: A satellite peritumoral nodule in the pericolorectal adipose
tissue of a primary carcinoma without histologic evidence of residual
lymph node in the nodule may represent discontinuous spread, venous
invasion with extravascular spread (Vu), or a totally replaced lymph
node (N:=). Replaced nodes should be counted separately as positive
nodes in the N category, whereas discontinuous spread or venous
invasion should be classified and counted in the site-specific factor
category tumor deposits.

*Tis includes cancer cells confined within the glandular basement
membrane (intraepithelial) or mucosal lamina propria (intramucosal)
with no extension through the muscularis mucosae into the submucosa.

{Tumor that is adherent to other organs or structures, grossly, is
classified cT4b.However, if no tumor is present in the adhesion, micro-
scopically, the classification should be pT1-4a depending on the ana-
tomic depth of wall invasion.



Fig.2

T N M
Stage 0 Tis NO Mo
Stage | T1/T2 MNO MO
Stage Il T3/T4 MO Mo
A T3 NO Mo
1B T4a NO Mo
Ic T4b NO Mo
Stage |l Any N+ MO
A T1-T2 N1 Mo
T1 N2a Mo
B T3-T4a N1 Mo
T2-13 N2a MO
T1-T2 N2b Mo
Ihc T4a N2a Mo
T3-T4a N2b Mo
T4b N1=-N2 Mo
Stage IV Any Any M+
IVA Any Any Mia
VB Any Any M1b
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Fig. 3
HOJA DE CAPTURA ADENOCARCINOMA COLON

Ficha Identificacién:
No. Quirdrgico Edad: Género
Diagnostico:

Tipo de reseccion:
Localizacion:
Tamafo tumor: cm

Caracteristicas macroscopicas de la neoplasia:
Perforacion relacionada con neoplasia: Si No

Tipo histoldgico:

Grado de Diferenciacién: Indiferenciado (4) poco diferenciado (3)
Moderadamente Diferenciado (2): bien diferenciado

(2):

Invasion de pared de Colon: Nivel invasion: Mucosa__ Submucosa__ Muscular

propia___ Tejido adiposo pericolonico _ Serosa__

Invasién: linfovascular Si__ No__ Infiltracion Perineural Si_ No___

Infiltrado inflamatorio linfoide asociado a la neoplasia:

Bordes quirargicos: RO: R1: R2:

Distancia del tumor a bordes quirurgicos: Proximal Distal Marginal
Infiltracion a otro drganos: Si No Cual

Ganglios: # Totales: Con metastasis: Sin metastasis:

Ganglio apical: Con metastasis Sin metastasis

Implantes tumorales: Si No
Metéastasis a distancia: Si No Sitio

Lesiones asociadas:

Estadio histopatoldgico por clasificacion
TNM

Mantilla- Morales A. Gaceta mexicana de Oncologia, 2014: 13(4):229-235
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