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PROTOCOLO DE ACTUACION PARA LA EVALUACION DE UN POLIPO CON
ADENOCARCINOMA

Introduccion

La necesidad de una terapéutica adicional después de la reseccion endoscépica de un
polipo con adenocarcinoma se basa, principalmente, en criterios histolégicos precisos que
evallen el riesgo de tumor residual y de metéstasis ganglionar y, por tanto, determinar si la
reseccion endoscopica es adecuada o si se recomienda cirugia adicional.

Este protocolo debe proporcionar toda la informacion histopatoldgica necesaria para la
discusion en la reunién multidisciplinar de la Comision de Tumores Digestivos.

La reseccion endoscopica de una lesién cancerosa precoz es curativa (sin riesgo de
recurrencia 0 metastasis) si estan presentes todos los siguientes criterios anatomopatolégicos:
ausencia de afectacion de los margenes de reseccion, bajo nivel de infiltracién de la submucosa,
tumor de bajo grado de malignidad, ausencia de émbolos vasculares, ausencia de células
tumorales por delante del frente tumoral de invasion.

Ante la ausencia de algunos de estos criterios, existe un riesgo de recurrencia que debe
evaluarse en la Comision de Tumores Digestivos con todos los datos clinicos y endoscopicos,
para guiar la ruta terapéutica. Los factores de riesgo mas relevantes son: reseccion incompleta
de cancer infiltrante, tumor de alto grado de malignidad, presencia émbolos vasculares y un
numero significativo de células tumorales por delante del frente tumoral de invasion.

Ambito de aplicacion

Se aplica a los pélipos colorrectales pTis / pT1 pediculados o planos, extirpados con
fines curativos mediante polipectomia, mucosectomia o diseccion submucosa. También se
aplica a las resecciones con forceps de biopsia de pdlipos pequefios, que no siempre pueden
evaluar correctamente todos los criterios histolégicos.

Cuando la reseccion (electrocoagulacion excesiva, fragmentacion de la lesion) o la
inclusion de la lesion no son 6ptimos, habra dificultades en la interpretacion de ciertos criterios,
por lo que algunos criterios no podran ser evaluados y se indicardn como “no evaluables”.

Instrucciones para el endoscopista

En los polipos pediculados, el endoscopista debe identificar el borde de reseccion,
especialmente cuando el pediculo es corto, y marcarlo (aguja ...).

Las muestras de mucosectomia o diseccion submucosa deben ser extendidas, fijadas y
marcadas en un soporte, en la sala de endoscopia, inmediatamente tras la reseccion (o
extenderse en un casete entre dos espumas cuando son pequefias resecciones). Esta técnica
permite evitar deformaciones y pliegues y obtener una orientacion éptima de las muestras que
luego realizara el patdlogo.

Una vez preparadas deben ser introducidas en solucion de fijacion (formol ...).

La pieza debe enviarse al laboratorio con un informe endoscopico detallado. La
informacion minima requerida es: localizacion, tamario, forma del polipo o lesion segun la
clasificacion de Paris, técnica de reseccion, reseccion monoblogue o fragmentada. La reseccion
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monobloque (un fragmento) facilita la evaluacion de los criterios histo-prondsticos y es la Unica
que puede utilizarse para determinar si la reseccion es realmente completa o no.

Instrucciones para el Patélogo

Para los poélipos pediculados, se realizaran cortes de seccion sagital de acuerdo con el
eje del pediculo y el polipo se incluird en su totalidad.

Para muestras de mucosectomia o diseccion de la mucosa, se haran cortes transversales
de 2 a3 mm de espesor en el eje mas grande de la pieza. Se incluira para analisis microscopico
la pieza completa, con no mas de 2 cortes por casete para preservar las orientaciones éptimas.

DEFINICIONES
Tipos de lesiones. Clasificacion de Paris (Figura 1)

- 0-I: Polipoidea
o 0-Ip: Pediculada
o 0-Is Sésil

- 0-1I: Plana. No polipoidea y no excavada
Las lesiones O-11 podran tener extension lateral (LST) granular (LST-G) o no granular
(LST-NG)

0-lla Plana elevada

0-11b Plana no elevada

0-llc Plana deprimida

O-lla+llc: Plana elevada + deprimida
O-llc+11z: Plana deprimida + elevada

o O O O O

- 0-111 Ulcerada. No polipoidea y excavada
Tipos de reseccion

- Lesion polipoidea
o Pinza fria o caliente
o Asa fria o caliente
- Lesion plana sin datos de invasion profunda
o Mucosectomia
o Diseccion endoscopica submucosa
Clasificaciones histologicas

Este protocolo no se aplica a las lesiones tumorales puramente displasicas
correspondientes a las categorias V2, V3, V4.1 de la Clasificacion de Viena modificada. Se
aplica a lesiones neoplasicas de alto grado no invasivas (V4.2, V4.3, V4.4) y carcinomas
invasivos que invaden la submucosa (V5) correspondientes a los pTisy pT1 de la clasificacion
TNM (UICC, 2017- 82 edicion).

1. Clasificacion de Viena Modificada (2.002)
La clasificacion es la siguiente:
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- V1:sin neoplasia
- V2:indefinida para neoplasia (displasia)
- V3: neoplasia intraepitelial (displasia) de bajo grado
- V4: neoplasia de alto grado:
o V4.1 displasia de alto grado
o V4.2 carcinoma in situ (no invasivo)
o V4.3 sospecha de carcinoma intramucoso.
o V4.4 carcinoma intramucoso
- V5: carcinoma infiltrante de la submucosa

2. Clasificacion TNM (UICC 2017- 82 edicion)

- pTis: carcinoma in situ, correspondiente en el colon y el recto al adenocarcinoma
intramucoso confinado a la lamina propia o dentro de la ldmina mucosa, sin extension
tumoral a la submucosa.

- pT1: carcinoma que sobrepasa la muscular mucosa e infiltra la submucosa.

Medicidn de los niveles de infiltracion (figura 2)

a) El nivel de infiltracidn de la submucosa, espesor de tumor, se mide desde la superficie
profunda de la muscular mucosa hasta el frente de invasion tumoral
o <1.000 um: el riesgo de metastasis en los ganglios linfaticos es casi nulo.
o Entre 1.000 y 2.000 um: el riesgo es significativo (4 al 12%).
o >2.000 um: el riesgo es muy elevado.
El umbral para determinar la ausencia de riesgo ganglionar es < 1.000 pm.

b) El ancho de la infiltracion submucosa, tamafio de tumor, se mide en el eje tumoral de
mayor tamafo y es el ancho de su porcion invasiva en la submucosa. Un ancho de la
infiltracion submucosa > 4.000 um es un criterio asociado con un aumento significativo
en el riesgo de ganglios linfaticos metastasicos.

Medir estos dos niveles de invasion no siempre es facil, especialmente cuando la muestra
es deficientemente orientada o plegada, o cuando la muscularis mucosa ya no se puede
caracterizar debido a una infiltracion masiva. En este caso, se especificara la medicion de la
altura general del carcinoma invasivo

Nivel de infiltracién Haggitt (figura 3)

La evaluacién semicuantitativa de la altura de infiltracion de acuerdo con los niveles de
Haggitt se aplica a pélipos pediculados si son claramente visibles en histologia un pediculo y
un cuello.

El riesgo de metastasis en los ganglios linfaticos es casi cero para niveles de infiltracion
0, 1y 2 (limitado a la cabeza del pélipo o extendido al cuello sin excederlo), y es significativo
para los niveles de infiltracion 3 y 4 (extendido debajo del pie en el pediculo o pie), y se estima
en aproximadamente 15% y 27% respectivamente.
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El nivel de infiltracién 3 y con una altura de infiltracion del pediculo < 3.000 pum,
medida desde el cuello, se asocia con un bajo riesgo ganglionar.

Grado histologico (OMS 2010)
El grado basado en la diferenciacion se aplica inicamente a los adenocarcinomas colorrectales

a) Bajo grado:
o Bien diferenciados: > 95 % de formaciones glandulares
o Moderadamente diferenciados: 50 a 95 % de formaciones glandulares
b) Alto grado
o Pobremente diferenciados: < 50 % de formaciones glandulares
Los otros tipos histologicos tienen su propio grado:

- El carcinoma de células indiferenciados (> 50 % células indiferenciadas) y el
adenocarcinoma micropapilar son de alto grado.
- El carcinoma medular y el adenocarcinoma mucinoso
o Son de bajo grado si tienen fenotipo dMMR (deficient mismatch repair))
detectable en inmunohistoguimica o MSI (con inestabilidad de microsatélites)
o Son de alto grado si son del fenotipo pMMR (proficient mismatch repair)
detectable en inmunohistoquimica 0 MSS (sin inestabilidad de microsatélites).
Por lo tanto, el inmuno-fenotipado es esencial para todos los adenocarcinomas
mucinosos y carcinomas indiferenciados o medulares.
Los tipos histoldgicos con alto riesgo de recurrencia son los pacientes con cancer de alto
grado: los adenocarcinomas con poca diferenciacion, con células indiferenciadas,
micropapilares y los adenocarcinomas mucinosos y medulares pMMR o MSS

Embolia vascular

La presencia de embolia vascular (linfatica o venosa) en la submucosa es un criterio
pronostico, tanto para el riesgo de metéstasis en los ganglios linfaticos como para el riesgo de
recidiva a largo plazo.

Gemacion o Budding tumoral

La gemacién tumoral (budding tumoral) consiste en la presencia de células tumorales
por delante del frente tumoral de invasion en forma de células cancerosas aisladas o pequefios
grupos de células (< 5 células).

Es un factor de riesgo independiente para metéstasis en los ganglios linfaticos.

Debe distinguirse de ciertos subtipos histoldgicos (células indiferenciadas) y la
fragmentacion de las glandulas tumorales por inflamacion aguda.

Se evalua de acuerdo con las siguientes recomendaciones:

- Tincion de Hematoxilina-Eosina. No se recomienda la inmunohistoquimica
(citoqueratina); puede ayudar a identificar brotes en casos dificiles.
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- Contar en el frente de invasion el namero de gemas tumorales en un solo campo,
donde sean mas numerosas, (método de "punto caliente™), con un objetivo de 20
aumentos (X 20) correspondiente a una superficie de 0,785 mm?.

- Expresar la cuantificacion en tres grados

o Grado 1 (bd 1): <5 gemas/campo X 20
o Grado 2 (bd 2): 5a9 gemas/ campo X 20
o Grado 3 (bd 3): > 10 yemas / campo X 20
Sélo los grados 2 y 3 se asocian con un riesgo significativo de metastasis en los
ganglios linfaticos.

Margenes de reseccion
Los margenes (profundo y laterales) se miden en um o mm.

El margen profundo de exéresis se define por la medicion entre el frente de invasion
mas profundo y la linea de escision. Se recomienda un margen de tejido sano > 1 mm (1.000
pm, incluida la zona de electrocoagulacion) para definir la "reseccion completa™ de cancer
(RO). Es importante establecer claramente si el margen de reseccion profundo esta afectado por
las células tumorales (R1 = margen de 0 mm), o si el margen de tejido sano estéa entre 0,1y 0,9
mm, y luego especificar su medida exacta en um. Un margen de reseccién profundo incompleto
es una indicacion de cirugia complementaria porque tiene un impacto en el riesgo de tumor
residual, metéastasis en los ganglios linfaticos y recurrencia.

Los méargenes de reseccion lateral también tienen un impacto en el riesgo de recurrencia
de la enfermedad (adenomatoso o canceroso). Pero a menudo son accesibles para el tratamiento
complementario endoscpico local. Deben evaluarse los margenes laterales para detectar restos
de adenoma o carcinoma.
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CLASIFICACION DEL RIESGO DE TUMOR RESIDUAL, RECURRENCIA O

METASTASIS GANGLIONAR LINFATICA

- Riesgo bajo. Cumple todos los siguientes criterios:
o Bien o moderadamente diferenciado
o Sésiles o planos
= Altura de infiltracion submucosa < 1.000 pm (< 1 mm)
o Pediculados:
= Hagqitt0,102
o No embolia vascular
= No linfética
= No venosa
o Ausencia de Gemacion
o Margen profundo > 1.000 um (1 mm)
- Riesgo intermedio. Cumple alguno de los siguientes criterios
o Sésiles o planos
= Altura de infiltracion submucosa 1.000-1.999 pum (1-1,9 mm)
o Pediculados:
= Haggitt 3 con infiltracion submucosa < 3.000 pum (< 3 mm)
o Gemacién de bajo grado, grado 1
- Riesgo alto. Cumple alguno de los siguientes criterios
o Pobremente diferenciado
o Sésiles o planos:
=  Altura de infiltracién submucosa > 2.000 um (>2 mm) o
= No evaluable
o Pediculados
= Haggitt 3 con infiltracion submucosa > 3.000 pm (= 3 mm)
= Haggitt4o
= No evaluable
o Ancho de la infiltracién submucosa > 4.000 um (> 4 mm)
o Embolia vascular
= Linfatica, y/o
= Venosa
o Gemacién de alto grado, grados 2y 3
o Margen profundo
= <1.000 um (1 mm) o
= Afectado o
= No evaluable
o Margen lateral
= <1.000 um (2 mm) o
= Afectado o
= No evaluable
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TOMA DE DECISION

- Riesgo bajo
o Vigilancia
= Endoscopica.
e Seguir intervalos de colon operado: colonoscopia al afio, cuarto afio
y posteriormente cada 5 afos si otros hallazgos no indican acortar
tiempos.
= No precisa de otros estudios

- Riesgo intermedio
o Comision tumores digestivos. Evaluacion segun protocolo de CCR
Posibles decisiones:

= Vigilancia intensiva (3 meses -6 meses-1 afo)
e Endoscopica
e Radioldgica (TC, ...)
e Analitica (CEA)

= Cirugia

- Riesgo alto
o Comision de tumores digestivos. Evaluacion segun protocolo de CCR
Posibles decisiones

= Vigilancia intensiva (3meses - 6 meses - 1 afio)

e Endoscopica
o Completar / ampliar reseccion si estuviera indicado

e Radioldgica (TC, ...)
e Analitica (CEA)

= Cirugia
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Figura 1. Clasificacion de Paris
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0-lla 0-llb 0-llc

o-ll

0-Ip: Pediculada

0-Is Sésil

0-1la Plana elevada
0-11b Plana no elevada
0-llc Plana deprimida

O-111 Excavada o Ulcerada
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Figura 2. Medicidn de la extension de la invasion en la capa submucosa.

Y1 Y2

muscularis mucosae

X: ancho de la invasion submucosa (tamafio del tumor).

Y 1: profundidad de la invasion submucosa (espesor del tumor), para tumores en los que se
puede estimar la muscular mucosa.

Y2: profundidad de la invasidén submucosa, para que los tumores en los que no se puede
estimar la muscular mucosa.
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Figura 3. Niveles de Haggitt
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Anexo 1. Hoja para el endoscopista de recogida datos estructurados de polipos

ETIQUETA IDENTIFICATIVA

Pélipo numero:

1.- Localizacién

Segmento:

__Recto inferior=<7cm. __ Angulo esplénico
__Recto medio 8-11cm.  __ Transverso
__Recto superior 12-15 cm. __ Angulo hepético
__Sigma __Ascendente
__Descendente __Ciego

__Sin precisar

Centimetros desde margen anal

2.- Tamario (en milimetros)

D/L mayor D/L menor

3.- Morfologia

__0-1. Polipoidea (altura > 2,5 mm.)
__0-Ip Pediculado
__ 0-Isp Semipediculado
__ 0-1s Sésil

__0-I1. Plana. No polipoidea, No excavada
(no ulcerada) (altura < 2,5 mm.)

__LST-G Extension Lateral Granular
__0-lla Homogéneo
__0-lla + Is Mixto
__0O-Is + lla Mixto

__LST-NG Extension Lateral No granular
__0-lla Ligeramente elevado
__0-llb Plano
__0-llc Ligeramente deprimido
_ O-lla+llc
__O-llc+1lla

__0-111. No polipoidea y excavada (ulcerada)

4-NBlI _No _Si(NICE)_1_2_3

5.- Resecado __ No __Si

Reseccion completa_ No __ Si
Reseccion una pieza __ No __Si
NUmero de fragmentos
Método de reseccién mucosa
Inyeccion __S. Adrenalina __S. Glicerol
Asa __Caliente __ Fria
Pinza __ Caliente __ Fria
__Endoloop __ Banda __ Clip __ Argén

6.- Recuperado __ No __Si
Recuperado una pieza_ No__Si
Numero de fragmentos
__Biopsia en NO Resecado

Bote AP nimero/s

7.- Tatuado _ No __ Si
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__Recto medio 8-11 cm. __Transverso
__Recto superior 12-15 cm. __ Angulo hepético
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__Descendente __Ciego
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D/L mayor D/L menor_____
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Anexo 2.- Hoja para el anatomopato6logo de recogida de datos estructurados de polipos
con adenocarcinoma

[J Adenocarcinoma pTis (pasar a evaluar margenes)
[J Adenocarcinoma pT1

- Altura de infiltracién de la submucosa desde el plano de la muscular mucosa
Espesor del tumor

_ um  [INo evaluable

- Anchura de infiltracion de la submucosa
Tamafo del tumor
pm I No evaluable

- Nivel Haggitt: si el pediculo y el cuello son visibles, precisar el nivel de infiltracion desde
el eje del pediculo

[J Haggitt 1. Limitado a la cabeza del polipo, por encima del cuello
[ Haggitt 2. Extendido hasta el cuello sin sobrepasarlo
[ Haggitt 3. Extendido debajo del cuello en el pediculo
Altura de infiltracion del pediculo _ um I No evaluable
o [ Haggitt 4. Extendido a la submucosa del cuello por debajo de la implantacion del

pediculo

- Grado tumoral
[ Adenocarcinoma de bajo grado (bien/moderadamente diferenciado)

1 Adenocarcinoma de alto grado (pobremente diferenciado, células indiferenciadas,
micropapilares)

[J Adenocarcinoma mucinoso
[J Carcinoma medular
Inmunofenotipo

OpMMR [ dMMR [ No evaluable

- Embolizacién / infiltracion vascular
[ Ausente

[ Presente: [1 Linfatica [] Venosa
1 No evaluable

- Gemacién tumoral (Budding tumoral)
1 Ausente
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[ Presente: nimero de gemas campo 20 aumentos (0,785 mm2):
[ Grado 1 (< 5 gemas)
[J Grado 2 (5-9 gemas)
[ Grado 3 (>10 gemas)

1 No evaluable

Margenes de reseccion

- Profundo
] No afectado, distancia del tumor: __ pm

O Invadido por el adenocarcinoma (= 0 pum)
[ No evaluable

- Lateral
] No afectado, distancia del tumor: ____ pm

[ Invadido por el adenocarcinoma (= 0 pum)
[ Invadido por el adenoma

I No evaluable
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