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RESUMEN

Este protocolo es el resultado de un consenso multidisciplinario entre patdlogos, digestélo-
gos, cirujanos y oncologos de un mismo hospital. Esta basado en la revision de la literatura cien-
tifica relevante y en la experiencia profesional orientadas a buscar la mayor efectividad en el
diagndstico y la mejor adecuacion en la conducta terapéutica de las situaciones preneoplésicas,
premalignas y malignas del eso6fago y de la union gastroesofagica. Para ello propone unas nor-
mas en el uso de la terminologia internacional, en el manejo de los distintos especimenes (biop-
sia endoscopica, reseccion endoscopica y pieza de reseccion quirurgica) y en el esquema diag-
noéstico a seguir por el patélogo. Su finalidad es que el informe histopatoldgico ofrezca la infor-
macion util, precisa y estandarizada que es necesaria para una comunicacién adecuada y clara
entre clinicos y patdélogos en orden a establecer una uniformidad en los procesos de diagndsti-
co, de seguimiento (evaluacion y control periddico) y de estadificacion.

Palabras clave: Esofago de Barrett, metaplasia intestinal, eséfago, union gastroesofagica,
union escamocolumnar, revestimiento esofagico metaplasico, displasia esofagica, adenocarci-
noma esofagico, carcinoma escamoso esofagico, carcinoma epidermoide esofagico.

Protocol and standardized information in histopathological reporting
for esophagic carcinoma and related esophagic conditions

SUMMARY

This protocol is the result of a multidisciplinary consensus among pathologists, digestive physi-
cians, surgeons and oncologists from the same hospital. It is based on a review of relevant scien-
tific literature and on professional experience in order to achieve the greatest effectiveness in diag-
nosis and appropriateness in the management of preneoplastic, premalignant and malignant con-
ditions of the esophagus and the gastroesophagic junction. Guidelines are proposed in the use of
international terminology, proper handling and dissection of various types of specimens (endosco-
pic biopsy, endoscopic excision and surgical resection) and the surgical pathology report. The aim
of the histopathologic report is to offer useful, accurate and standardized information, necessary for
an adequate and clear communication among clinicians and pathologists to achieve a uniformity in
methodologic approach to diagnosis, follow-up and staging of esophageal neoplasms.

Key words: Barrett’'s esophagus, intestinal metaplasia , esophagus , gastroesophagic junc-

tion, squamocolumnar junction, esophageal columnar lining, columnar-lined esophagus, esop-
hageal dysplasia, esophageal adenocarcinoma , esophageal squamous carcinoma.
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INTRODUCCION

En el Registro de Tumores del Hospital 12 de
Octubre constan 31, 28 y 38 carcinomas esofa-
gicos y de la unién gastroesofagica registrados
nuevos con fecha de diagnostico en los afos
1999, 2000 y 2001 respectivamente. La endos-
copia digestiva alta mas biopsia produjo 576
especimenes topografiados como de localiza-
cion esofagica y de la union esofagogastrica en
2003. Un porcentaje alto (63%) requiere del
patélogo el diagndstico, la evaluacion y el control
periddico de situaciones preneoplasicas y pre-
malignas (eséfago de Barrett, displasia epitelial).

El esdéfago de Barrett es la enfermedad prene-
oplasica condicionada por el reflujo gastroesofagi-
co y su definicién y criterios de diagnéstico son
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Fig. 1: Algoritmo disefiado por la Subcomision de Tumo-
res Digestivos del Hospital 12 de Octubre para el segui-
miento endoscdpico y bidpsico en esdfago de Barrett.

problematicos. El concepto de que el revestimien-
to escamoso esofagico ha sido sustituido por epi-
telio cilindrico y glandular, aunque simple, crea
problemas en la practica por la dificultad de deter-
minar la frontera entre esofago y cardias. La union
esofagogastrica es definida de modo distinto por
endoscopistas, radiologos o patélogos y su locali-
zacion fisioldgica puede variar en varios centime-
tros segun sea el medio diagndstico empleado.
Endoscopicamente el epitelio cilindrico es facil-
mente distinguible por su coloracion rojiza y su
aspecto aterciopelado del epitelio escamoso palido
y nacarado. Cuando aparece como prolongacio-
nes en «llamarada» o lengletas continuas desde
la mucosa gastrica o como islotes situados altos
en la mucosa escamosa se ha denominado esdfa-
go de Barrett de segmento largo (mas de 3 cm).
Tiene mayor dificultad distinguir si el llamado «seg-
mento corto de Barrett» es el esofago distal reves-
tido por epitelio cilindrico o si el endoscopista ha
identificado como tal un cardias gastrico tubular
como puede suceder, por ejemplo, en las hernias
de hiato. Para soslayar este problema la actitud
practica ha sido denominar es6fago de Barrett s6lo
a la presencia de metaplasia intestinal, cualquiera
que sea la extension de un epitelio cilindrico en el
revestimiento esofagico (1-3). Hacer constar en el
diagndstico histopatoldgico la presencia o no de
metaplasia intestinal es la finalidad de la biopsia,
que se convierte asi en el método imprescindible
del diagndstico de esofago de Barrett y la que con-
secuentemente condiciona un seguimiento biopsi-
co periddico que sera modulado por el desarrollo o
no de displasia glandular, cuyo grado alto es el
indicativo de reseccién (fig. 1). En el algoritmo
disefiado por la Subcomision de Tumores Digesti-
vos del Hospital 12 de Octubre para el seguimien-
to endoscopico y bidpsico en eséfago de Barrett se
expresa un reconocimiento de la dificultad que
supone el identificar la displasia epitelial y en gra-
duarla correctamente. Las implicaciones de un
diagnéstico de displasia epitelial recomiendan una
absoluta seguridad en su reconocimiento y evitar
un componente de subjetividad se ha pretendido
conseguir con la colaboracion de dos patélogos en
el diagnostico de su alto grado.

El alto numero de asistencias y la necesidad
de consenso en nomenclaturas motivo la revision
del protocolo hospitalario del carcinoma de eso6-
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fago para su puesta al dia por la Subcomision de
Tumores Digestivos de este hospital. Como par-
te de este protocolo el capitulo de Anatomia
Patoldgica, que aqui se expone, esta desarrolla-
do para producir la mejor informacién histopato-
I6gica posible en el espécimen analizado, utili-
zando unas normas de manejo y de uso de
nomenclatura uniformes.

El protocolo esta estructurado para que la
consulta del mismo sea en funcion del tipo de
espécimen anatomico que la asistencia clinica
proporciona al patdlogo y a cuyo material tisular
deben aplicarsele las normas, definiciones y
manejo apropiados.

El lector encontrara en cada epigrafe el
requerimiento de la minima informacién clinica a
constatar en la peticion de estudio histopatolégi-
CO, necesaria para conseguir:

* |os objetivos pretendidos con ese estudio
del espécimen considerado.

* el manejo histolégico en el laboratorio

* |a evaluacién microscépica

e los términos que debe utilizar el informe
anatomopatolégico

e el esquema diagndstico histopatoldgico
aplicable a cada espécimen

* las notas pertinentes que son especificas
para ese tipo de espécimen.

Su finalidad es ofrecer la informacion precisa a
los clinicos y a los patélogos en orden a una uni-
formidad del proceso diagnodstico y de la estadifi-
cacion. Este protocolo es aplicable a los tumores
epiteliales malignos (carcinomas) y a las enferme-
dades premalignas localizadas en esdfago y en
unién esofagogastrica. Los dos tipos histoldgicos
mas frecuentes de malignidad esofagica son el
carcinoma epidermoide y el adenocarcinoma. Sus
correspondientes lesiones premalignas (displasias
epiteliales) son también de dos tipos (displasia epi-
telial escamosa y displasia epitelial glandular). Es
imprescindible su diagndstico histoldgico previo al
tratamiento oncoldgico (quirdrgico y/o médico).

1. NORMAS PARA TOPOGRAFIA

En la literatura se han empleado diferentes
parametros para clasificar los tumores de la
union esofagogastrica como de origen gastrico o

esofagico. La OMS (4) establece los siguientes
normas para su clasificacién topogréfica:

e Los carcinomas epidermoides localizados
en la unién esofagogastrica se consideran carci-
nomas del esdfago distal aunque crucen la union
esofagogastrica.

* Los adenocarcinomas que cruzan la unién
esofagogastrica afectando al esofago y al esto-
mago se consideran como adenocarcinomas de
la wnidn esofagogastrica, independientemente
de donde esté localizado el mayor volumen de
masa tumoral.

* Los adenocarcinomas localizados en su
totalidad por encima de la unién esofagogastrica
se consideran carcinomas esofdgicos.

e Los adenocarcinomas localizados por com-
pleto por debajo de la unién esofagogastrica se
consideran de origen gastrico.

2. INFORMACION CLIiNICA NECESARIA
PARA EL ESTUDIO HISTOPATOLOGICO
DE CUALQUIER TIPO DE ESPECIMEN
CON POSIBLE CARCINOMA ESOFAGICO

Todos los especimenes obtenidos tras el pro-
cedimiento quirurgico o endoscdpico apropiados,
deberan remitirse al Sevicio de Anatomia Patolo-
gica acompanados de una hoja de peticion de
estudio en la que se hara constar siempre la
siguiente informacion:

e Identificacién del paciente (nombre y dos
apellidos, numero de historia y de seguridad
social, edad, fecha de nacimiento y sexo).

* Médico y Servicio responsables.

e Fecha del procedimiento.

e Historia relevante: hallazgos relevantes de
imagen, endoscopicos o quirdrgicos, carcinoma
previo etc.

* Diagndstico clinico.

* Procedimiento: diagndstico, curativo, paliativo.

e Técnica de obtencién de la muestra: cepilla-
do esofagico, biopsia, reseccién mucosa endos-
copica, reseccién quirdrgica.

* Numero de especimenes, cada uno de ellos
identificado por su localizacion anatémica.
Segun el tipo de muestra se irdn detallando en
los siguientes apartados los datos clinicos de
importancia para la correcta evaluacion y corre-
lacién clinico-patolégica de cada espécimen.
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3. DEFINICIONES

Esoéfago cervical: el comprendido entre el
borde inferior del cartilago cricoides y el orificio
toracico, aproximadamente 18 cm desde el inci-
sivo superior.

Esofago intratoracico superior: el com-
prendido entre el orificio toracico y la bifurcacion
traqueal, aproximadamente 24 cm desde el inci-
sivo superior.

Esofago toracico medio: la mitad proximal
del esofago comprendida entre la bifurcacion tra-
queal y la union esofagogastrica. El nivel inferior
estda aproximadamente a 32 cm del incisivo
superior.

Esoéfago toracico inferior (incluye esdéfago
abdominal): la mitad distal del eséfago compren-
dida entre la bifurcacién traqueal y la unién eso-
fagogastrica. El nivel inferior esta aproximada-
mente a 40 cm del incisivo superior.

Unidn esofagogastrica: se define como la
region anatémica donde el esofago tubular se
une al estomago.

Unién escamo-columnar: unién del epitelio
escamoso habitual del eséfago con el epitelio
columnar (glandular). También se denomina
linea Z. Puede coincidir con la unién esofago-
gastrica o estar localizada por encima de ésta.

Cardias: tradicionalmente los 1-2 cm iniciales
tras la linea Z se describen como mucosa glandu-
lar similar a la antral y sin las células especializa-
das de la mucosa fundica. Hoy existen dudas
sobre si este tipo de mucosa es anatémica o es
una transformacion de la mucosa fundica en situa-
ciones patoldgicas (reflujo, Helicobacter..) (5-7).

Eséfago de Barrett: esdéfago con revesti-
miento mucoso gastrico con cualquier grado de
metaplasia intestinal (1-3).

Heterotopia gastrica: areas de mucosa gas-
trica ectdpica congénita, situadas mas frecuente-
mente en esdéfago cervical que incluyen epitelio
foveolar y células parietales y principales.

Metaplasia intestinal: sustitucion del epitelio
de tipo gastrico (foveolar, glandular, superficial)
por epitelio intestinal que es facilmente reconoci-
do por la presencia de células caliciformes (8).
Puede subdividirse en tres tipos. El tipo | o com-
pleta muestra epitelio intestinal que incluye célu-
las absortivas, caliciformes y de Paneth. Los

tipos Il y Ill son metaplasias incompletas pudien-
do entremezclar solo células caliciformes con
epitelio gastrico. La células caliciformes en los
tipos | y Il producen sialomucinas acidas (Azul
Alcian) mientras que en el tipo Ill producen sulfo-
mucinas (Diamina) (9).

Neoplasia intraepitelial: lesion del epitelio
(escamoso o glandular) caracterizada por cam-
bios morfolégicos que incluyen alteraciones
arquitecturales y citoldgicas (displasia) localiza-
dos por encima de la membrana basal. Es una
lesién premaligna que es capaz de progresar a
carcinoma invasivo. La displasia puede ser de
células escamosas o glandulares dependiendo
del tipo de epitelio del que se origine. En virtud
del grado de alteracion citoldgica y arquitectural
se clasifica en displasia de bajo grado (displasia
leve y moderada) y displasia de alto grado (dis-
plasia intensa y carcinoma in situ) (4).

Displasia de células escamosas: Las alte-
raciones arquitecturales consisten en una desor-
ganizacion del epitelio y pérdida de la polaridad.
Citolégicamente existe desproporcion nucleo-
citoplasma, nucleo irregular e hipercromatico y
aumento del nimero de mitosis, que pueden lle-
gar a ser atipicas (10,11).

¢ Displasia de bajo grado (leve y moderada):
las alteraciones estan limitadas a la mitad inferior
del epitelio.

e Displasia de alto grado (intensa y carcino-
ma in situ): las células atipicas ocupan todo el
espesor del epitelio, no observandose madura-
cion en la superficie del mismo. La atipia citologi-
ca es mayor que en la displasia de bajo grado.

Displasia glandular: Asienta habitualmente
sobre eséfago de Barrett y por tanto sobre meta-
plasia intestinal. Las alteraciones arquitecturales
consisten en cambios en la configuracién de las
glandulas con pseudoestratificacion y apifamien-
to de los nucleos, que pueden llegar a aparecer
desorientados respecto a la membrana basal
(pérdida de la polaridad). Puede haber patrén
papilar o ramificacion glandular. Citolégicamente
existen anomalias en el tamafno de las células
epiteliales y desproporcidon nucleo-citoplasma,
con disminucidon o ausencia de produccién de
mucina (mayor basofilia citoplasmatica). Las dis-
morfias celulares y arquitectonicas iran aumen-
tando en grado de intensidad segun el epitelio
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vaya adquiriendo un mayor status premaligno, es
decir una mayor posibilidad o capacidad de con-
vertirse finalmente en maligno (12,13).

* Displasia de bajo grado (leve y moderada):
existe disminucion de la mucosecrecion, pseudo-
estratificacién nuclear limitada a la mitad inferior
del epitelio glandular, mitosis ocasionales, leve
pleomorfismo y minimos cambios arquitectura-
les.

e Displasia de alto grado (displasia severa-
carcinoma in situ): mayor pleomorfismo y dismi-
nucién de la mucosecrecién, mitosis frecuentes,
pseudoestratificacion nuclear que se extiende a
la porcidon superior de las células y marcadas
alteraciones arquitecturales que incluyen patrén
papilar o cribiforme como su maxima expresion,
siempre y cuando la membrana basal glandular
permanezca intacta.

¢ Indeterminado para displasia: cuando resul-
ta dificil, si no imposible, distinguir la displasia de
bajo grado de cambios epiteliales reactivos o
regenerativos, especialmente cuando éstos
estan en relacion con erosiones o ulceraciones.

Un patron de displasia en metaplasia intesti-
nal incompleta asociada con produccion de
mucina de tipo gastrico muestra nucleos gran-
des, desorientados y vesiculares o pleomorficos
y se describe (4) asociado a adenocarcinoma
pobremente diferenciado, si bien en nuestra
experiencia no lo hemos reconocido hasta la
fecha.

Carcinoma invasivo: neoplasia epitelial
maligna que sobrepasa la membrana basal y por
tanto tiene capacidad metastasica.

Carcinoma esofagico precoz: término equi-
valente al utilizado en estomago y que se refiere
al adenocarcinoma de eso6fago y union esofago-
gastrica que infiltra sélo mucosa o mucosa y sub-
mucosa pero sin afectacion de la muscular pro-
pia y tenga o no metastasis en la primera esta-
cion ganglionar. Se utiliza el término carcinoma
esofagico superficial para los carcinomas epi-
dermoides (de células escamosas) de esofago
con grado de invasion similar (afectacion de
mucosa 0 mucosa y submucosa sin invadir capa
muscular propia) tenga o no metastasis en gan-
glios linfaticos regionales (14-18). Ambos térmi-
nos se corresponden con T1 en la estadificacion
TNM.

Carcinoma esofagico avanzado: neoplasia
que infiltra mas alla de la submucosa, afectando
al menos la muscular propia.

Carcinoma epidermoide (convencional) o
de células escamosas: se refiere a la forma
habitual de la neoplasia maligna del epitelio eso-
fagico escamoso. Ademas existen tres variantes
adicionales (subtipos) de carcinoma epidermoide
esofagico:

e Carcinoma verrucoso: lesidon exofitica que
se define histolégicamente como un tumor papi-
lar maligno constituido por epitelio escamoso
queratinizado con minima atipia citoldégica. Se
caracteriza por su crecimiento lento y muy fre-
cuentemente es al diagndstico una enfermedad
localizada.

e Carcinoma de células fusiformes (carcino-
sarcoma, carcinoma pseudosarcomatoso) (10):
lesiéon polipoide que se define histolégicamente
como un carcinoma de células escamosas con
un componente variable de células fusocelulares
sarcomatosas capaces de formar hueso, cartila-
go y musculo esquelético o mostrar cambios ple-
omorficos. Con técnicas de inmunohistoquimica
las células sarcomatosas muestran un cierto gra-
do de diferenciacion epitelial.

e Carcinoma escamoso basaloide: neoplasia
maligna constituida por células de escaso cito-
plasma basofilo y nucleo hipercromatico con
patron de crecimiento sdlido, estructuras pseu-
doglandulares y dareas de comedonecrosis
(19,20).

Adenocarcinoma (convencional): neoplasia
epitelial maligna del esoéfago con diferenciacion
glandular asentando principalmente en esoéfago
de Barrett. Infrecuentemente se origina en muco-
sa gastrica heterotdpica o en glandulas esofagi-
cas submucosas. El adenocarcinoma convencio-
nal puede ser adicionalmente calificado de: papi-
lar, tubular, mucinoso y de células en anillo de
sello (4).

Carcinoma adenoescamoso: aquel que
muestra un componente significativo de carcino-
ma escamoso entremezclado con un adenocar-
cinoma tubular.

Carcinomas originados en glandulas eso-
fagicas:

* Mucoepidermoide.

e Carcinoma adenoide quistico.
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Carcinoma de célula pequeina (oat celly
Neoplasia de morfologia y fenotipo (neuroendo-
crino) similar al de pulmén.

Carcinoma indiferenciado: neoplasia epite-
lial maligna sin caracteristicas de células esca-
mosas, estructuras glandulares u otras caracte-
risticas que indiquen diferenciacién salvo la epi-
telial.

Tumor maligno: neoplasia maligna que no ha
podido tipificarse con mayor precisién y por tan-
to puede ser epitelial o mesenquimal. El estudio
inmunohistoquimico, contribuye a disminuir el
numero de diagndsticos de este tipo.

4. ESPECIMENES ENDOSCOPICOS
4.1. CEPILLADO ESOFAGICO

Previamente a la toma de biopsia se puede
realizar cepillado. Se deben preparar 6 portas.
Cuatro de ellos se deben fijar inmediatamente en
alcohol de 96° para una posterior tincion de
Papanicolau y 2 se dejaran secar al aire para una
tincion de Romanowsky.

4.2. BIOPSIA ENDOSCOPICA
Informacion clinica necesaria

El Servicio de Gastroenterologia debera
remitir cada toma con su localizacion anatomica
convenientemente nominada en envase aparte
y en la peticion de informe anatomopatoldgico.
En esta ultima deberan constar siempre la sos-
pecha diagndstica clinica, el tamano de la
lesion y la morfologia o aspecto endoscdpico
(cambio de coloracién, lesion plana, polipoide,
masa vegetante, ulcerada, estenosante, de
aspecto infiltrativo, etc.). Los especimenes con
propuesta diagnostica de eséfago de Barrett
(de los cuatro cuadrantes, cada 2 cm de zona
con cambio de coloracion de la mucosa), remi-
tidos en envases aparte, deberan ser nomina-
dos por procedencia anatdmica. Se recomienda
un numero de 6 fragmentos para que el material
sea representativo de la lesién observada
endoscoépicamente.

Objetivo

El diagndstico del tipo de lesion:

¢ Lesidn no neoplasica (inflamatoria, eséfago
de Barrett).

¢ Lesidn neoplasica no objeto de este proto-
colo (tumores mesenquimales, linfoma, tumores
neuroendocrinos).

¢ |esion neoplasica premaligna (escamosa o
glandular).

e Lesidn neoplasica epitelial maligna (carci-
noma escamoso 0 adenocarcinoma).

Manejo histopatoldogico

La muestras deben remitirse en formol. Cada
muestra (fragmentos de un envase) se incluira
en una capsula diferente.

En la descripcion macroscopica se especifi-
cara el numero de fragmentos de cada muestra
indicando la region anatomica donde han sido
obtenidas.

Evaluacion microscopica

a) especimenes con propuesta diagndstica
de esdfago de Barrett

e Tipo de tejido.

* Presencia de epitelio de tipo gastrico.

¢ Presencia o no de metaplasia intestinal. Dado
que es la demostracion de displasia el criterio
empleado para condicionar mayor 0 menor segui-
miento endoscoépico en la literatura y en la practica
de nuestro hospital (ver fig. 1), es prescindible el
empleo de tinciones especiales (Azul Alcian, Dia-
mina) para calificar adicionalmente en subtipos la
metaplasia intestinal si se reconocen morfoldgica-
mente con claridad las células caliciformes.

¢ Presencia de bacilos tipo Helicobacter.

e Existencia de neoplasia (intraepitelial-dis-
plasia o invasiva).

¢ Existencia de otras lesiones (esofagitis, ulcera).

Esquema de diagndstico histopatologico
Ej. 1: Biopsias nhominadas como procedentes
de «lengleta en llamarada» con epitelio de tipo
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gastrico con metaplasia intestinal. Presencia de
Helicobacter.

Ej. 2: Biopsias nominadas como procedentes
de «a 35 cm. de arcada dentaria» con epitelio de
tipo escamoso esofagico en continuidad con epi-
telio de tipo gastrico sin metaplasia intestinal.
Presencia de Helicobacter.

Ej. 3: Biopsias nominadas como procedentes
de «a 32 cm. de arcada dentaria» con epitelio
escamoso de tipo esofagico con esofagitis aguda
moderada.

Ej. 4: Biopsias nominadas como procedentes
de «estenosis a 29 cm de arcada dentaria» con
epitelio de tipo escamoso esofagico y de tipo
gastrico con cambios de fondo y borde de ulce-
ra. Presencia de Helicobacter. No se observan
signos de malignidad.

Ej. 5: Biopsias nominadas como procedentes
de «estenosis a 30 cm. de arcada dentaria» epi-
telio de tipo escamoso esofagico en continuidad
con epitelio de tipo gastrico con metaplasia intes-
tinal y displasia de alto grado.

Ej. 6: Biopsias nominadas como procedentes
«lesidn sobrelevada a 28 cm. de arcada denta-
ria» con adenocarcinoma.

b) especimenes con propuesta diagndstica
de carcinoma

e Tipo de tejido.
e Existencia de tumor.
¢ Tipo histoldgico:
Epidermoide.
Adenocarcinoma.
Carcinoma de célula pequenfa (oat cell).
Carcinoma Sine Alter Inscriptio (SAl).

e Grado de infiltracion (neoplasia intraepitelial
o invasiva).

¢ Lesiones asociadas.

¢ Comentarios:

— Correlacion con la informacién clinica,
cuando sea necesario

— Correlacién con otros especimenes, cuan-
do sea necesario.

Esquema de diagndstico histopatoldgico
Ej. 1: Biopsia de mucosa esofagica con carci-
noma epidermoide.

Ej. 2: Biopsia de mucosa esofagica con cam-
bios de borde y fondo de ulcera sin evidencia de
signos histoldgicos de malignidad en los cortes
seriados.

c) especimenes para control de anastomosis

En las biopsias endoscopicas de seguimiento
se emitiran los mismos posibles diagndésticos
que en las otras biopsias de estudio pretrata-
miento.

5. ESPECIMENES DE RESECCION
ENDOSCOPICA

En aquellos casos en que esté indicada la
reseccion endoscopica, sea con intencién curati-
va o paliativa (14-16,18).

Informacion clinica

Se remitira la pieza en fresco avisando al
patdlogo. Debera informarse si el proceder es
curativo o paliativo.

Objetivo

El protocolo que debe aplicarse es el mismo
que para las piezas convencionales, teniendo en
cuenta que la pieza no incluira todo el espesor
de la pared esofagica y que con estas piezas no
se remiten ganglios.

Examen macroscopico

a) Tenir con tinta china los bordes de resec-
cion mucosos y la parte profunda (margen radial)
de la pieza.

b) Colocar la pieza orientada en una superfi-
cie plana (corcho o cartén) y prenderla a ésta
(con agujas) para su correcta fijacion en formol.

¢) Una vez fijada en formol, realizar seccio-
nes finas paralelas perpendiculares al margen
radial hasta la inclusion total de la pieza.
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Evaluacion microscopica

) Tipo de tejido

) Tumor

) Tipo histolégico

) Grado histoldgico
) Profundidad de invasion

) Otras lesiones

) Bordes quirurgicos circunferencial y radial.

AP WO TON—=

Esquema de diagndstico histopatoldogico

Ej. 1: Pieza de reseccidon endoscopica de
mucosa esofagica con carcinoma epidermoide
bien diferenciado limitado a mucosa (carcinoma
esofagico superficial). Limites quirurgicos circun-
ferenciales libres de neoplasia. Margen de
reseccion radial (submucosa) libre de neoplasia.

Ej. 2: Pieza de reseccién endoscopica de
mucosa esofagica con adenocarcinoma bien dife-
renciado que infiltra submucosa afectando al
margen de reseccion radial (submucosa). Bordes
quirurgicos circunferenciales libres de neoplasia.

6. ESPECIMENES DE RESECCION
QUIRURGICA

Informacion clinica necesaria

Los Servicios Quirdrgicos informaran en la
peticion de informe anatomopatoldgico del tipo
de intervencién practicada (resecciones seg-
mentarias o totales) y si el proceder quirdrgico
tiene objetivo curativo o paliativo. En el caso de
proceder paliativo que no exija reseccion de la
neoplasia, remitiran muestra tisular para tipar
morfolégicamente el tumor en orden a una pos-
terior terapéutica oncoldgica.

Objetivo

El estudio histopatolégico valorara el tipo his-
toldgico de la neoplasia, el grado de diferencia-
cion, la topografia, la estadificaciéon (p-TNM) y el
estado de los limites quirurgicos (proximal, distal
y radial). Se compondra de:

Examen macroscopico

A) Pieza de reseccioén:

e Tipo de espécimen (esofagectomia total o
parcial, esofagogastrectomia, etc.).

¢ Fijado/en fresco.

e Numero de piezas remitidas.

¢ Dimensiones.

¢ Diagndstico intraoperatorio previo (si lo
hubiera).

B) Tumor:

e Localizacion: definir claramente la situacion
del tumor respecto de la unidn esofagogastrica.

¢ Tipo macroscopico:

— carcinoma esofagico superficial: polipoide,
en placa, deprimido, oculto (21)

— carcinoma esofagico avanzado (clasifica-
cion de Ming ) (22): exofitico, ulcerado, infiltrante.

¢ Descripcion (color, consistencia, perforacion).

e Tamano tumoral:

— diametro maximo en superficie. Ej.: «5 cm
X 4 cmp».

— porcentaje del perimetro de la circunferen-
cia esofagica que ocupa.

— grosor maximo (desde la superficie lumi-
nal al punto de mayor profundidad de infiltracién
macroscopica).

e Infiltracion en profundidad: mucosa o sub-
mucosa, muscular propia, adventicia, otros orga-
nos o estructuras.

¢ Distancia al borde de reseccion quirdrgico
proximal, distal y radial (margen quirdrgico de la
adventicia mas préximo al tumor)

C) Lesiones en eso6fago no tumoral.

Muestreo sistemadtico

a) Al menos cinco cortes del tumor (interfase
con esdfago no tumoral, puntos de maxima
penetracion y de su relacion con el margen
radial, que se pintara con tinta china)

b) Bordes quirurgicos proximal y distal.

c) Otras lesiones.

d) Todos los ganglios linfaticos de la grasa
perivisceral.

Evaluacion microscopica

* Tipo histoldgico del tumor: siguiendo la cla-
sificacion de la OMS (ver ANEXO 1).
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e Grado de diferenciacion histolégica (cuando
un carcinoma tenga una diferenciacion heterogé-
nea, el grado serd el del componente menos
diferenciado):

— Carcinoma epidermoide (de células esca-
mosas):

* Bien diferenciado: alta proporcién de célu-
las escamosas grandes y diferenciadas, simila-
res a queratinocitos y una baja proporcion de
células pequehas de tipo basal localizadas en la
periferia de los nidos tumorales. La presencia de
queratinizacion se ha considerado como un sig-
no de diferenciacion, aunque el epitelio escamo-
so esofagico normal no queratiniza.

* Moderadamente diferenciado: es el mas
frecuente (2/3 de todos los carcinomas de célu-
las escamosas). No existen criterios universal-
mente aceptados para su gradacion.

* Pobremente diferenciado: constituido fun-
damentalmente por células de tipo basal con ele-
vada actividad mitética.

* Un posible subtipo de interés prondstico
(verrucoso o fusocelular).

— Adenocarcinoma:

* Bien diferenciado: mas del 95% del tumor
forma glandulas.

* Moderadamente diferenciado: entre un 50-
95% del tumor forma glandulas.

* Pobremente diferenciado: menos del 50%
del tumor forma glandulas

— Carcinoma de células pequenas (oat cell)

— Carcinoma indiferenciado: ausencia de
signos histoldgicos de diferenciacion otra que la
meramente epitelial.

* Topografia: decidida segun 1 - tipo histolo-
gico y 2 - situacion macroscopica (ver normas
para topografiar en la introduccion).

e Extensién al estdmago.

* Invasion de venas y vasos linfaticos.

» Estadio (extension de la enfermedad: locali-
zada, regional, diseminada):

— Nivel profundo de infiltracién (capa): carci-
noma in situ, en lamina propia, en submucosa,
en muscular propia, en adventicia.

— Presencia de metastasis ganglionares o
de invasion de estructuras adyacentes (enferme-
dad regional).

— Metastasis a distancia (enfermedad dise-
minada).

Se utilizara la clasificacion p-TNM (ver ANE-
XO 2 y nota). El patdlogo realizara una estadifi-
cacion con los datos de los que dispone. El clini-
co podra modificarla con el conjunto global de
datos del paciente (c-TNM).

* Otras lesiones. Ej.: es6fago de Barrett, dis-
plasia...

e Comentarios (cuando sea necesario):

— Correlacion con otros especimenes.

— Correlacion con diagnostico intraoperato-
rio.

— Correlacion con los datos clinicos.

Esquema de diagndstico histopatolégico
(incluye topografia)

Ej. 1: Pieza de esofagectomia total con carci-
noma epidermoide esofdgico, bien diferenciado,
que infiltra la capa muscular propia sin llegar a la
adventicia. Sin evidencia de metastasis en los 10
ganglios linfaticos aislados. Bordes quirurgicos
libres de neoplasia. p-T2NOMXx.

Ej. 2: Pieza de esofagectomia total con carci-
noma epidermoide esofdgico, moderadamente
diferenciado, que infiltra la adventicia sin llegar al
margen radial. Metastatiza en 5 de los 7 ganglios
linfaticos aislados. Bordes quirurgicos proximal y
distal libres de neoplasia. p-T3N1Mx.

Ej. 3: Pieza de esofagectomia distal y gas-
trectomia polar superior con adenocarcinoma de
esdfago que infiltra submucosa respetando la
capa muscular propia (adenocarcinoma esofagi-
co precoz) sin evidencia de metastasis en 10
ganglios linfaticos aislados. Bordes quirurgicos
proximal y distal asi como margen radial libres de
neoplasia. p-T1NO Mx.

Nota pertinente sobre estadificacion

En el caso de los adenocarcinomas de la union
gastroesofagica se realizara el p-TNM esofagico o
gastrico dependiendo de donde este localizada la
maxima infiltracion tumoral. En los casos donde la
afectacion esofagica este limitada al esdéfago
abdominal se realizara el p-TNM gastrico ya que
este segmento del eséfago esta recubierto por
serosa. En caso de duda se realizara el p-TNM
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que rinda una T mayor. En el informe se especifi-
cara el p-TNM realizado (ver ANEXO 2).

Ej.: Pieza de esofagectomia distal y gastrecto-
mia polar superior con adenocarcinoma de la union
gastroesofdgica que infiltra submucosa esofagica y
capa muscular propia gastrica. Metastatiza en 5 de
8 ganglios linfaticos aislados. Bordes quirurgicos
proximal y distal asi como margen radial libres de
neoplasia. p-T2aN1Mx (p-TNM gastrico).

7. PIEZAS (biopsias y resecciones
quirargicas) EN LAS QUE ESTA INDICADA
LA RADIOTERAPIA PREOPERATORIA

El tratamiento preoperatorio con quimiorradio-
terapia puede reducir el tamano del tumor esofa-
gico antes de una posterior exéresis quirurgica.

Informacion clinica necesaria
a) Biopsia pre-radioterapia

Los servicios quirdrgicos o médicos informa-
ran en la peticion de informe anatomopatolédgico
de que se trata de un paciente candidato a trata-
miento con radioterapia preoperatoria.

Sera exigible la biopsia con un diagndstico
confirmatorio de carcinoma esofagico antes de
proceder al tratamiento de radioterapia.

b) Pieza de reseccion post-radioterapia

Los servicios quirurgicos informaran en la
peticién de informe anatomopatoldgico si el pro-
ceder quirurgico tiene objetivo curativo o paliati-
vo, la localizacién del tumor y el estadio c-TNM
pre-radioterapia.

Objetivo

El objetivo y el protocolo son los mismos que los
de la biopsia y pieza de reseccion convencional.

El nido tumoral mas profundo determinara el
nivel profundo de invasion en la estadificacion p-
TNM (ANEXO 2).

Se indicara en el apartado de observaciones el
grado de regresion tumoral siguiendo el método de
Mandard et al.(23) (ANEXO 4) para los carcinomas
epidermoides esofagicos post-radioterapia.

Manejo histopatologico
Descripcion macroscopica

Se seguira el mismo esquema que el seguido
en las piezas de reseccion convencional (ver
apartado 4).

Muestreo sistematico

a) Teiir con tinta china la parte externa (mar-
gen radial) de la pieza.

b) Tras fijacion, mapeo de la zona tumoral.
En los casos en los que no se identifique el tumor
0 en los que sus limites con respecto al margen
radial no sean claros, puede ser necesaria la
inclusion completa de toda la zona sospechosa
para estudio histoldgico.

Esquema de diagndstico histopatolégico

Ej.: Pieza de esofagectomia total post-radio-
terapia con carcinoma epidermoide esofdgico
bien diferenciado que infiltra la capa muscular
propia sin llegar a la adventicia. Sin evidencia de
metastasis en 13 ganglios linfaticos aislados.
Bordes quirurgicos libres de neoplasia. Cambio
fibroso post-radioterapia moderado (grado de
regresion tumoral 3). p-T2NOMX.

Ej.: Pieza de esofagectomia post-radioterapia
con ausencia de carcinoma residual. Sin eviden-
cia de metastasis en 7 ganglios linfaticos aisla-
dos. Cambio fibroso post-radioterapia intenso
(grado de regresion tumoral 1). p-TONOMX.

Nota pertinente

Debido a los efectos de la radioterapia puede
existir dificultad en encontrar microscépicamente
el carcinoma esofagico e incluso no encontrarlo,
asi como en la evaluacién del grado de diferen-
ciacion histoldgica.
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ANEXO 1
CLASIFICACION HISTOLOGICA DE LA OMS
DE LOS TIPOS DE CARCINOMAS
ESOFAGICOS

e Carcinoma de células escamosas (epidermoide)
e Carcinoma verrucoso

e Carcinoma de células escamosas basaloide

e Adenocarcinoma

e Carcinoma adenoescamoso

e Carcinoma mucoepidermoide

e Carcinoma adenoide quistico

e Carcinoma indiferenciado de célula pequefa

e Carcinoma indiferenciado

e Otros
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ANEXO 2
ESTADIFICACION p-TNM

DE LOS CARCINOMAS ESOFAGICOS

Y DE LA UNION ESOFAGOGASTRICA CUYO
NIVEL MAXIMO DE INFILTRACION

SE LOCALIZE EN LA PARED ESOFAGICA
(EXCLUIDO EL ESOFAGO ABDOMINAL)
(sexta edicion, 2002)

p-T. Tumor primario

TX No es posible valorar el tumor primario

TO No hay evidencia de tumor primario

Tis Carcinoma in situ

T1 El tumor invade lamina propia o submucosa
T2 El tumor invade muscular propia

T3 El tumor invade adventicia

T4 El tumor invade estructuras adyacentes

p-N. Ganglios linfaticos regionales

NX Los ganglios no pueden ser valorados
NO Ausencia de metastasis ganglionares regio-
nales
N1 Metastasis en ganglios linfaticos regionales
e El examen histologico de una linfadenec-
tomia mediastinica habitualmente debe
incluir 6 o mas ganglios linfaticos. Si son
negativos, aunque se aislen menos de 6
ganglios linfaticos, se clasifica como pNO.
* Los ganglios linfaticos regionales corres-
ponden a los ganglios linfaticos cervicales
(incluyendo los supraclaviculares) para el
esofago cervical y los ganglios mediastini-
cos y perigastricos (excluyendo los celia-
cos) para el esofago intratoracico.

p-M. Metastasis a distancia

MX Las metastasis a distancia no pueden ser
valoradas

MO Ausencia de metastasis a distancia

M1 Metastasis a distancia

— Para tumores del eséfago toracico inferior
M1a Metastasis en ganglios linfaticos
celiacos
M1b Otras metastasis a distancia

— Para tumores del eséfago toracico supe-
rior
M1a Metastasis en ganglios linfaticos
cervicales
M1b Otras metéstasis a distancia

— Para tumores del eséfago toracico medio
M1a No aplicable
M1b Ganglios linfaticos no regionales u
otras metastasis a distancia

ANEXO 3

ESTADIFICACION p-TNM

DE LOS ADENOCARCINOMAS DE UNION
ESOFAGOGASTRICA CUYO NIVEL MAXIMO
DE INFILTRACION SE LOCALIZA

EN LA PARED GASTRICA (TNM GASTRICO,
sexta edicion, 2002)

p-T. Tumor primario

TX No es posible valorar el tumor primario.

TO No hay evidencia de tumor primario.

Tis Carcinoma in situ.

T1 Eltumor invade lamina propia o submucosa.
T2 Eltumor invade muscular propia o subserosa.

T2a Tumor invade muscular propia.
T2b Tumor invade subserosa.

T3 EI tumor invade serosa (peritoneo visceral)
sin invasion de estructuras adyacentes.
T4 El tumor invade estructuras adyacentes.

p-N. Ganglios linfaticos regionales

NX Los ganglios no pueden ser valorados.

NO Ausencia de metastasis ganglionares regio-
nales.

N1 Metastasis de 1 a 6 ganglios linfaticos regio-
nales.

N2 Metastasis de 7 a 15 ganglios linfaticos
regionales.

N3 Metastasis en mas de 15 ganglios linfaticos
regionales.
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Nota pertinente p-M. Metastasis a distancia

El examen histolégico de una linfadenectomia MX Las metéstasis a distancia no pueden ser
regional habitualmente incluye 15 o mas gan- valoradas.
glios linfaticos. Aunque no se haya encontrado MO Ausencia de metastasis a distancia.
este numero, si los ganglios son negativos se M1 Metastasis a distancia.
clasifica como p-NO.

ANEXO 4
GRADO DE REGRESION TUMORAL EN PIEZAS RESECADAS TRAS RADIOTERAPIA
PREOPERATORIA (Tomado de Mandard AM et al. Cancer 1994;73: 2680-2686)

Grado 1 de Regresion

%\7\ b = Tumoral (GRT-1): Ay -
N N / N . .
— X sencia de carcinoma.
A
\ GRT-2: raras células
3\‘7\ = - cancerosas residuales.
N RS
9
A e =
\ GRT-3: la fibrosis
3\.’/_\ }'/'J predomina sobre los
b4
. Py \J.\:\ nidos cancerosos re-
i T siduales.

GRT-4: los nidos resi-
duales predominan

sobre la fibrosis.

GRT-5: Ausencia de
cambios regresivos.

- Nidos cancerosos residuales

- o L
- Fibrosis cicatricial
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