Alcance

Este conjunto de datos se ha desarrollado para el informe de las muestras de pacientes con carcinoma
de pene, obtenidas por reseccidn, biopsia y linfadenectomia. El protocolo es aplicable al carcinoma
primario de pene y a los carcinomas escamosos de la uretra distal.

El conjunto de datos no incluye a los melanomas y ni a otros carcinomas uretrales, para los cuales
deberan utilizarse otros conjuntos de datos disponibles.

Nota 1 - Informacion clinica (recomendado)

Razén/datos de respaldo

Deben proporcionarse los antecedentes de tumores de pene y tratamientos anteriores, incluidos el
tratamiento tdpico, la radioterapia y la quimioterapia, sobre todo si el paciente ha recibido tratamiento
en otro establecimiento.

Se recomienda como buena préctica clinica transcribir toda la informacion clinica del formulario de
solicitud al informe anatomopatoldgico.! Aunque no es obligatorio, es recomendable, como es la
responsabilidad del médico solicitante del examen anatomopatoldgico de una muestra de proporcionar
informacién de importancia para el proceso de diagndstico o su interpretacion.

t Regresar

Nota 2 - Procedimiento quirurgico®? (obligatorio)
Razén/datos de respaldo

El tratamiento del carcinoma de pene es bdsicamente quirurgico. El desarrollo de «suprarredes» en
algunos paises ha redundado en un amplio acceso a las técnicas reconstructivas con preservacion del
drgano, de modo que la penectomia radical o parcial ya no son el tratamiento de referencia para esta
enfermedad, salvo en casos avanzados.*®

El compromiso ganglionar linfatico es un predictor de mal prondéstico conocido. En la enfermedad con
compromiso linfatico, se ha demostrado con andlisis multivariantes que el nimero de ganglios linfaticos
positivos, la presencia de extension extracapsular (EEC) y el grado de compromiso ganglionar (pélvico
frente al inguinal) influyen en la supervivencia, y esto se refleja tanto en el TNM7%7 como en el TNM8?,
gue clasifican como pN3 cualquier compromiso ganglionar linfatico pélvico o la extensidn extracapsular
a cualquier ganglio linfatico regional (inguinal o pélvico) en la clasificacion TNM del pene pero no de la
uretra.

El grado de compromiso de los ganglios inguinales y la presencia de EEC también predicen la afectacion
6,7,9,10

ganglionar pélvica.
El informe debe especificar el nimero de ganglios linfaticos observados en una muestra dada. También
debe registrarse el tamafio del depdsito tumoral ganglionar mas grande (no el tamario del ganglio
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linfatico), junto con la presencia de extensidn extraganglionar, puesto que hay datos que indican su
influencia en el pronéstico.

La presencia o ausencia de tumor, el tamafo del depdsito tumoral y la presencia o ausencia de EEC se
informan por separado para cada grupo ganglionar. En ocasiones, se detectan células tumorales
individuales en el seno subcapsular. La importancia de este hallazgo no esta clara, pero debe describirse
en los informes.

El uso de inmunohistoquimica es esencial para la evaluacidn de las micrometdstasis en los ganglios
linfaticos centinela, pues las metastasis pequefias de menos de 2 mm o la presencia de células
neopldsicas aisladas podrian pasar facilmente desapercibidas.

t Regresar

Nota 3 - Focalidad del tumor (recomendado)

Razén/datos de respaldo

Algunos tipos de carcinomas escamosos de pene pueden ser multifocales, en especial si se asocian con
alteraciones precancerosos (neoplasia intraepitelial peneana diferenciada o indiferenciada [PelN]).
Existe escasa bibliografia sobre este tema, pero en un documento se comunicd que hasta un 5% de los
tumores son multifocales.!

t Regresar

Nota 4 - Localizacién macroscépica del tumor®1214(obligatorio)

Razén/datos de respaldo

Debe proporcionarse informacion macroscépica de la o las localizaciones de los tumores peneanos y
uretrales primarios. El prondstico de los tumores del prepucio puede ser mas favorable que el de los
tumores equivalentes del glande. Los tumores de la uretra tienen peor prondstico que los del pene o el
prepucio. La presencia o ausencia de PelN o de carcinoma urotelial in situ puede ayudar a diferenciar un
tumor escamoso primario del pene o la uretra de los carcinomas uroteliales.

Los melanomas del pene y la uretra, y los tumores cutdneos primarios del cuerpo del pene deben
procesarse e informarse con los conjuntos de datos para melanoma y tumores cutaneos,
respectivamente.

t Regresar



Nota 5 - Dimensiones tumorales macroscépicas maximas'>!’ (obligatorio)

Razén/datos de respaldo

La medicién de la profundidad de la invasion (en milimetros), desde la membrana basal del epitelio
adyacente hasta el punto de invasion mas profundo, o el espesor o tamafio maximos del tumor también
puede proporcionar informacidn util para el prondstico, como se observa en los tumores escamosos de
otros sitios, por ejemplo de la piel. Se ha informado un riesgo minimo de metastasis con tumores de
menos de 5 mm de espesor. Los tumores que invaden mas profundamente la estructura del pene se
asocian en general con un mayor riesgo de compromiso ganglionar (ver Nota 9 - DIMENSIONES
TUMORALES MICROSCOPICAS MAXIMAS). Debido a la complejidad anatémica del 6rgano, es mas
sencillo evaluar el espesor que la profundidad de invasion en los tumores de pene, sobre todo en
tumores grandes.

t Regresar

Nota 6 - Clave de identificacion de los bloques’*#2° (recomendado)

Razén/datos de respaldo

Debe registrarse el origen/designacion de todos los bloques de tejido, y es recomendable documentar
esta informacion en el informe anatomopatoldgico final, Esto reviste especial importancia ante la
posibilidad de que surja la necesidad de una revisidn interna o externa, asi como en las muestras
complejas de mayor tamafio y/o aquellas con marcas de orientacidn. El revisor necesitara saber con
claridad el origen de cada bloque para poder dar una opinién fundamentada como especialista, incluida
la estadificacion precisa. Si esta informacidn no se incluye en el informe anatomopatoldgico final,
debera estar disponible en el sistema informatico del laboratorio y ser remitida al anatomopatélogo a
cargo de la revision.

El uso de fotografias de las muestras y/o de diagramas con comentarios puede ser Util para una clara
comunicacion de las claves de identificacion de los bloques. Estos documentos también deberian poder
consultarse como parte del expediente de anatomia patolégica.

El registro del origen/designacion de los bloques de tejido también facilita la recuperacién de los
bloques, por ejemplo para un posterior analisis inmunohistoquimico o molecular, para estudios de
investigacion o ensayos clinicos.

Se recomienda especialmente contar con tecnologia para bloques grandes, como los de glandectomias y
penectomias, ya que facilita la estadificacién, asi como la identificacidn de las estructuras profundas, en
particular la uretra, el cuerpo esponjoso y los cuerpos cavernosos.

Se recomienda conservar como registro un bloque de parafina con el tumor, representativo y de buena
calidad, y registrar si se ha almacenado tejido congelado.

t Regresar



Nota 7 - Tipo histolégico del tumor?!?’ (obligatorio)
Razén/datos de respaldo

El Libro Azul mas reciente (2016)% de la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) clasifica y codifica los
tumores epiteliales escamosos malignos del pene del siguiente modo:

Clasificacién de la OMS de los tumores de pene®?®

Descriptor Cédigos
CIE-O

Tumores epiteliales malignos

Carcinoma escamoso, sin otra especificacion 8070/3
Carcinoma verrugoso 8051/3
Carcinoma adenoescamoso 8560/3
Carcinoma escamoso sarcomatoide 8074/3
Carcinoma escamoso mixto 8070/3
Carcinoma escamoso basaloide 8083/3
Carcinoma condilomatoso ("warty") 8054/3
Carcinoma papilar (sin otra especificacion) 8050/3
Carcinoma similar a linfoepitelioma 8082/2

Lesiones precursoras

Neoplasia intraepitelial peneana (PelN)

Grado bajo 8077/0

Grado alto 8077/2
PelN condilomatoso/PelN basaloide/PelN condilomatoso-basaloide

PelIN diferenciada 8071/2

Enfermedad de Paget 8542/3

a Los cddigos de la morfologia pertenecen a la Clasificacién Internacional de las Enfermedades para Oncologia
(CIE-0). El comportamiento se codifica de la siguiente forma: /O para tumores benignos; /1 para los no
especificados, los «borderline» o de comportamiento incierto; /2 para carcinoma in situ y neoplasia intraepitelial
de grado Ill, y /3 para tumores malignos.

© OMS/Centro Internacional de Investigaciones sobre el Cancer (CIIC). Reproducido con autorizacion

La publicacion reciente de la OMS ademas subclasifica los tumores en no relacionados con el
papilomavirus humano (VPH) y relacionados con el VPH; sin embargo, hay alguna superposicion de
grupos, particularmente en los carcinomas escamosos del tipo usual, una proporcién de los cuales son
positivos para el VPH. Los carcinomas mixtos también pueden presentar heterogeneidad y a veces
incluyen tanto tipos tumorales asociados como no asociados al VPH.

A. Carcinomas escamosos (CE) de pene no relacionados con el VPH
1.CE

Carcinoma de tipo usual

Carcinoma pseudohiperplasico

Carcinoma pseudoglandular

2. Carcinoma verrugoso

Carcinoma verrugoso puro



Carcinoma cuniculatum
3. Carcinoma papilar, sin otra especificacion

4. Carcinoma adenoescamoso

5. Carcinoma escamoso sarcomatoide
6. Carcinoma mixto

B. CE de pene relacionado con el VPH
7. Carcinoma basaloide

Carcinoma papilar-basaloide

8. Carcinoma condilomatoso
Carcinoma condilomatoso-basaloide
Carcinoma de células claras

9. Carcinoma similar a linfoepitelioma
C. Otros carcinomas poco frecuentes

Se han definido distintos subtipos de carcinomas de pene, que parecen correlacionarse con diferente
evolucidn y, por lo tanto, también pueden justificar la adopcidn de diferentes estrategias de
tratamiento.

Mas del 95% de los cdnceres de pene son carcinomas escamosos, con casos muy infrecuentes de
sarcomas, melanomas o carcinomas neuroendocrinos (incluidos carcinomas neuroendocrinos de células
grandes y de células pequeiias). Ademas del carcinoma escamoso mas comun, el de tipo usual, los
subtipos incluyen el papilar, basaloide, condilomatoso, verrugoso y sarcomatoide.

Es necesario establecer el subtipo ya que los carcinomas verruciformes (papilar, condilomatoso o
verrugoso) tienen mejor evolucion. Los carcinomas de tipo basaloide, pseudoglandular/acantolitico y
sarcomatoide son siempre de grado alto, con prondstico menos favorable que el carcinoma escamoso
de tipo usual, y son mas proclives a producir metastasis a través del torrente sanguineo a sitios
distantes como el pulmén. Con frecuencia se observan patrones mixtos y en estos casos todos los
subtipos identificados deben registrarse.

También pueden distinguirse diferentes patrones de crecimiento. Los carcinomas de crecimiento
vertical/endofitico se asocian con un mayor riesgo de metastasis que los carcinomas de crecimiento
superficial/exofitico, aunque no esta claro si esta distincién posibilita un mayor poder pronéstico en
comparacion con la estadificaciéon del tumor.

La tincién de p16 o la evaluacidon de los subtipos de VPH podria también ser util para identificar subtipos
de tumores escamosos, pero no son obligatorias.

Subtipos tumorales de carcinomas escamosos

e Carcinoma escamoso del subtipo usual (sin otra especificacion).'?

e Carcinoma escamoso basaloide.°

e Carcinoma escamoso condilomatoso.3%32
e Carcinoma escamoso verrugoso.®

e Carcinoma escamoso papilar.®

e Carcinomas escamosos mixtos (especificar el subtipo).?®

Otros subtipos tumorales infrecuentes

Variedades de carcinomas escamosos



e Carcinoma escamoso pseudohiperplésico.?63%3>

e Variedades de carcinomas verrugosos

o Carcinoma cuniculatum.3*3®

e Carcinoma escamoso sarcomatoide (de células fusiformes).3’
e Carcinoma escamoso pseudoglandular (acantolitico adenoide).3*38
e Carcinoma escamoso similar a linfoepitelioma.®
e Variantes de carcinoma condilomatoso
o Carcinoma de células claras.®*
o Carcinoma escamoso condilomatoso basaloide.*
e Carcinoma adenoescamoso.”

Tumores no escamosos

e (Carcinomas neuroendocrinos de grado alto, incluido el carcinoma neuroendocrino de células
grandes y el carcinoma de células pequefias.3**243

e Melanoma maligno.*

e Tumores mesenquimatosos.t?

e Carcinoma urotelial de uretra.!

e Enfermedad de Paget extramamaria.'*

e Tumores de los anexos cutdneos.!

e Tumores metastdsicos.?®

e Linfomasy tumores hematoldgicos.!

t Regresar

Nota 8 - Grado histoldgico!l16:28:37.454¢ (gpligatorio)
Razén/datos de respaldo

La estadificacion y la gradacion precisas de los tumores se utilizan para determinar la conducta clinica y
el seguimiento. Se han definido diferentes subtipos de carcinomas de pene, que parecen asociarse con
diferentes evoluciones clinicas y, por lo tanto, pueden también justificar la adopcion de diferentes
estrategias terapéuticas.

No hay consenso con respecto a la gradacidn, y la clasificacién mas reciente de la OMS (2016)%®
recomienda un sistema de clasificacion en tres grados basado en el grado de pleomorfismoy
queratinizacidn, en la que el grado global se determina segun la peor zona del tumor, sin importar cuan
pequefia sea su contribucion porcentual al tumor. Las directrices mas recientes del Colegio
Estadounidense de Anatomopatélogos (CAP)* ofrecen algunas orientaciones generales aplicables a los
carcinomas escamosos de tipo usual.

El método «clasico» define los carcinomas bien diferenciados, moderadamente diferenciados y poco
diferenciados en funcidn del grado de atipia citolédgica, queratinizacidn, puentes intercelulares y
actividad mitdtica (ver la tabla 1). Estos criterios son dificiles de aplicar a algunos subtipos de
carcinomas de pene, por ejemplo a los carcinomas verrugosos que estan bien diferenciados pero que a
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menudo presentan poca o ninguna queratinizacion.

El cambio sarcomatoide es una categoria distinta, que muchas veces se combina con otros tipos
tumorales y supone muy mal prondstico. Todos los tumores con areas sarcomatoides deben calificarse
como de grado 3, pero esta observacion también debe sefialarse separadamente, puesto que los
tumores con dreas sarcomatoides tienen peor prondstico que los tumores de grado 3 en general.?

Por lo general, la gradacién de los tumores se realiza segiin su peor componente. Aunque en algin
momento se sugirié un umbral de 50% de cancer poco diferenciado como el punto de corte de mayor
valor predictivo de metastasis ganglionares, recientemente se indicé que cualquier componente de un
tumor de grado alto supone un peor prondstico, de modo que debe incluirse en el grado final.*® Debe
hacerse todo el esfuerzo posible para asignar un grado final, ya que es un factor prondstico importante
y este grado debe basarse en el componente con menos diferenciacidn, sin importar cuan pequeno sea.

Tabla 1: Gradacidn del carcinoma escamoso de pene*

Caracteristica Grado 1 Grado 2 Grado 3 Presencia de
areas
sarcomatoides
(Grado 3)

Atipia citoldgica | Leve Moderada Anaplasia Sarcomatoide

Queratinizacion | Usualmente Menos Puede estar Ausente

abundante prominente | presente

Puentes Prominentes | Ocasionales | Pocos Ausentes

intercelulares

Actividad Muy Aumentada | Abundante Abundante

mitotica infrecuente

Margen del Expansivo Infiltrante/ Infiltrante/mal Infiltrante/mal

tumor («pushing»)/bi| mal definido | definido definido

en definido

*Tabla modificada del Royal College of Pathologists (RCPath). Conjunto de datos para los informes

histopatoldgicos del cdncer de peney la uretra distal, 2.2 edicién, 2015

" Regresar




Nota 9 - Dimensiones tumorales microscopicas maximas (obligatorio)

Razén/datos de respaldo

Nota: Las dimensiones tumorales deben determinarse combinando las evaluaciones macroscdpica y
microscépica, sobre todo si los tumores son muy grandes.

Para las pruebas al respecto, ver Nota 5 - DIMENSIONES TUMORALES MACROSCOPICAS MAXIMAS.

' Regresar

Nota 10 - Extensién de la invasiéon®'74849 (obligatorio)

Razén/datos de respaldo

Los tumores que invaden mds profundamente la estructura del pene generalmente se asocian con un
mayor riesgo de compromiso ganglionar. También existe una correlacién entre la mayor profundidad de
la infiltracidn y un mayor grado histolégico, si bien hay algunas excepciones. Los tumores que invaden el
cuerpo cavernoso suponen un mayor riesgo de metdstasis ganglionares que aquellos que invaden
solamente el cuerpo esponjoso, y aunque la estadificacion de ambos es T2 en el sistema TNM7 de la
Unidn Internacional Contra el Cancer (UICC, Union for International Cancer Control)® y el Comité
Conjunto Estadounidense sobre el Cancer (AJCC, Joint Committee on Cancer)’, actualmente en el
sistema TNMS88 la invasidn del cuerpo cavernoso se estadifica como T3, con independencia del
compromiso uretral. La tunica albuginea, que separa el cuerpo esponjoso de los cuerpos cavernosos, se
considera parte de estos Ultimos.”

La anatomia del pene es compleja y a menudo es dificil distinguir los niveles de invasidn. La distincién
entre lamina propia y cuerpo esponjoso se hace con referencia a la vascularidad. Los vasos del tejido
eréctil presentan mds angulaciones y sus paredes son de menor espesor, con presencia de tejido
fibromuscular interpuesto, que los que se encuentran en la lamina propia, cuyo tamafio es mds variable
y estan separados por tejido conjuntivo laxo.

' Regresar

Nota 11 - Invasién linfovascular®~° (obligatorio)

Razén/datos de respaldo

La invasidn vascular, linfatica o venosa afecta negativamente el prondstico del cdncer de pene. El
sistema TNM de estadificacién de la séptima edicién del Manual de Estadificacién del Cancer del AJCC’
subdivide los tumores T1 en T1lay T1b, segun la ausencia o presencia de invasién linfovascular (ILV) o de
tumores poco diferenciados. Esto también se incluye en la 8.2 edicién (TNM8)%, que contiene ademas el
estratificador adicional de invasién perineural (ver Nota 12 - INVASION PERINEURAL).

El compromiso embdlico de los espacios vasculares linfaticos se produce habitualmente cerca del frente
de invasion del tumor, pero también puede observarse a cierta distancia del tumor primario, en
regiones anatdmicas como la lamina propia, la fascia peneana vy, especialmente, en el tejido conjuntivo

subepitelial que rodea a la uretra. La invasidn venosa indica una etapa mas avanzada de la enfermedad
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y se relaciona con el compromiso de las estructuras venosas eréctiles especializadas de los cuerpos
€sponjoso y cavernosos.

La invasion vascular puede ser dificil de evaluar, particularmente en las biopsias pequefas, y en algunos
casos puede ser provechosa la inmunohistoquimica con marcadores vasculares.

' Regresar

Nota 12 - Invasién perineural'®'’*° (obligatorio)

Razén/datos de respaldo

Existen sistemas de estratificacion en grupos de riesgo para predecir la probabilidad de compromiso
ganglionar inguinal y la planificacion terapéutica, basados en una combinacidn del grado histoldgico y la
estadificacién pT. El mayor poder predictivo se obtiene con la combinacién del grado histoldgico, el
nivel anatémico mas profundo de infiltracién y la presencia de invasidn perineural. Estos factores se
utilizan para establecer el indice prondstico. El TNM8 ahora incluye la invasidn perineural como
estratificador entre los tumores Tlay T1lb, ademas de la ILV.8

La invasidn perineural puede ser dificil de evaluar, sobre todo en las biopsias pequefas o superficiales.
La inmunohistoquimica con marcadores neurales puede ser util en algunas circunstancias.

' Regresar

Nota 13 - Neoplasia intraepitelial peneana (PelN) asociadal**>>1>>

(recomendado)

Razén/datos de respaldo

La nomenclatura anatomopatoldgica y los patrones de las diferentes formas de lesiones preinvasoras
del pene han sufrido modificaciones profundas en los ultimos afios. Se abandonaron términos clinicos
como eritroplasia de Queyrat y enfermedad de Bowen, y se adopté el término abarcativo neoplasia
intraepitelial peneana (PeIN) en los informes anatomopatoldgicos.

La nueva clasificacion de la OMS de la neoplasia intraepitelial peneana distingue tres grupos: 1. No
relacionada con el VPH (diferenciada o simple), 2. PeIN relacionada con el VPH (indiferenciada)
(basaloide, condilomatoso y condilomatoso-basaloide) y 3. Otras (pleomérfica, fusiforme, células claras,
pagetoide).?® La PelN indiferenciada relacionada con el VPH presenta en todo su espesor caracteristicas
condilomatosas («warty») y/o basaloides (anteriormente designada como displasia grave/carcinoma in
situ). La PelN diferenciada habitualmente compromete solo la capa basal y esta asociada con atipia de la
arquitectura y queratinizacién aberrante, con caracteristicas similares a las observadas en las lesiones
precancerosas de la vulva. La PelN indiferenciada se asocia con positividad para p16 y con tumores
condilomatosos/basaloides invasores, mientras que la PelN diferenciada se asocia con liquen escleroso
(balanitis xerdtica obliterante), mas cominmente observada con tumores verrugosos y
pseudohiperplasicos, y por lo general es negativa para p16. Debe sefialarse que la PelN de cualquier tipo
es a menudo multifocal.



La presencia y subtipo de PelN debe informarse junto con el estado de los margenes, con independencia
del tumor invasor asociado. Los autores no recomienda dividir la PeIN en subgrados (por ejemplo I-lll o
grado bajo/grado alto). Los informes escritos deben indicar el subtipo y extension de la PelN y si hay
invasion del margen.

En la uretra distal se observan lesiones precancerosas idénticas a la PelIN diferenciada e indiferenciada,
pero no hay directrices sobre cdmo informarlas. En vez de designarlas como carcinoma in situ o
displasia grave, en este contexto podria ser aconsejable también usar el término PelN.

Un posible problema surge en presencia de anomalias citolégicas que no se consideran lo
suficientemente graves como para ser designadas como PelN de cualquier subtipo. En ese caso podria
utilizarse una categoria como «atipia que no alcanza a ser PelN», con recomendacion de seguimiento,
para evitar un tratamiento excesivo.

No es necesario informar la PeIN mediante todo el conjunto de datos si es la Unica anomalia presente,
en ausencia de carcinoma invasor.

La inmunohistoquimica con p16 puede ayudar a subclasificar la PelN, pero no se considera obligatoria.
También podria ser Util para identificar casos de VPH de alto riesgo en condilomas atipicos.

I Regresar

Nota 14 - Estado de los margenes>®>’ (obligatorio)

Razén/datos de respaldo

Las técnicas quirurgicas conservadoras del drgano en el cancer de pene han conducido a margenes de
reseccidn quirdrgica del tumor mas estrechos, y hay evidencias de que esto no tiene una influencia
importante en las tasas de recidiva local cuando no hay compromiso tumoral del margen propiamente
dicho. Los margenes positivos deben registrarse, en milimetros, por localizacién y distancia
microscopica del tumor desde los margenes cercanos (5 mm o menos). Podria identificarse
inesperadamente positividad microscdpica de los margenes en los tumores que infiltran de forma
extensa pero que no crean un efecto de masa. La presencia de compromiso microscépico de los
margenes quirurgicos, sin embargo, tiene implicancias para revisar la estadificacidon preoperatoria o la
técnica quirurgica. La medicion de la extension lineal de los margenes individuales comprometidos es un
elemento no esencial, pero es valorado por los cirujanos para la evaluacidn de sus técnicas.

En presencia de margenes positivos se realizard la estadificacién, pero esto debe informarse con
claridad a los médicos. El término «por lo menos», como en el caso de «por lo menos pT2», puede
utilizarse para indicar margenes positivos. Omitir la estadificacion de los margenes positivos no tiene
utilidad para los médicos.

El margen de tejido blando central profundo se define como las areas de tejido intercalado no
identificado como tejido periuretral, cuerpo cavernoso o margenes circunferenciales del cuerpo
peneano o puede utilizarse si la localizacion especifica del margen profundo es indeterminada.
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Margenes de reseccion de muestras peneanas (excepto circuncision)
Uretral

Tejidos periuretrales que incluyan la ldmina propia y el cuerpo esponjoso
Cuerpo cavernoso

Margenes circunferenciales del cuerpo peneano

Margen del tejido blando central profundo (que no es el tejido periuretral, cuerpo cavernoso o margen
circunferencial)

Margenes de reseccidon de muestras de circuncision
Margen del surco coronal/glande
Margen cutdneo periférico

Margen del tejido blando central profundo

t Regresar

Nota 15 - Estado de los ganglios linfaticos**%°1%1458 (obligatorio)
Razén/datos de respaldo

El compromiso ganglionar linfatico es un predictor de mal prondstico conocido. En la enfermedad con
compromiso linfatico, se ha demostrado con analisis multivariantes que el nimero de ganglios linfaticos
positivos, la presencia de EEC y el grado de compromiso ganglionar (pélvico frente al inguinal) influyen
en la supervivencia, y esto se refleja tanto en el TNM7%’ como en el TNM88, que clasifican como pN3
cualguier compromiso ganglionar linfatico pélvico o la extensidn extracapsular a cualquier ganglio
linfatico regional (inguinal o pélvico) en la clasificacién TNM del pene pero no de la uretra. Sin embargo,
en el sistema TNMS8?, en lo relativo al pene, el niimero de ganglios que permite estratificar el estadio
entre N1y N2 es dos o méas ganglios unilaterales, en lugar de uno o mds en el TNM7.%7 La extensién del
compromiso ganglionar inguinal, que comprende el nimero de ganglios afectados y la presencia o
ausencia de EEC, se utiliza para determinar la necesidad de muestreo o exéresis de los ganglios linfaticos
pélvicos.

El tamafio del depdsito tumoral ganglionar mas grande (no el tamafio del ganglio linfatico) también
debe registrarse, puesto que hay datos indicativos de que esto puede influir sobre el prondstico del
cancer de pene. Tanto en el sistema TNM7 como en el TNMS, las cantidades muy pequefas de tumor se
clasifican como micromestastasis (hasta 0,2 mm)®®y las células tumorales aisladas como NO (i+).2 Sin
embargo, no hay evidencias de un punto de corte para el prondstico con respecto al tamafio de la
metastasis ganglionar linfatica en el cancer de pene, por lo que se recomienda registrar la maxima
dimension del depdsito tumoral mas grande y designar como N1 los depdsitos tumorales de mas de 0,2
mm.

En el TNM75%7, en el cdncer de uretra, el tamafio de la metastasis en un solo ganglio linfatico regional, si
tiene mas de 2 cm, se estratifica entre N1y N2, o si hay multiples ganglios afectados, mientras que en el

11



TNMS82® no se especifica el tamafio de la metdstasis y el Unico factor de estratificacion es entre un Unicoy
multiples ganglios linfaticos regionales.

La presencia o ausencia de tumor, el tamafo del depdsito tumoral y la presencia o ausencia de EEC se
informan separadamente para cada localizacién ganglionar tanto en las resecciones ganglionares como
en los ganglios centinelas. En ocasiones, se detectan células tumorales individuales en el seno
subcapsular. La importancia de este hallazgo no esta clara, pero debe describirse en los informes. La
inmunohistoquimica es esencial para la evaluacién de los ganglios linfaticos centinelas. La biopsia
dinamica de ganglio centinela, con tincién azul o con linfogammagrafia, se refiere a la identificacidon
intraoperatoria del primer ganglio del drenaje linfatico del tumor. El método se basa en la suposicién de
que la diseminacion linfatica es un proceso escalonado, de manera que si el ganglio centinela es
negativo, la diseccién de otros ganglios daria resultados negativos. Esta técnica puede utilizarse en
algunos centros para pacientes sin signos clinicos de compromiso ganglionar.

Si bien las categorias N difieren para los tumores primarios de pene y uretra, se recomienda el registro
de los datos especificados en esta seccidn para los tumores de cualquiera de estas dos localizaciones
primarias, puesto que los tumores de la uretra distal, a diferencia de los de la uretra proximal, parecen
diseminarse a los ganglios linfaticos locales del mismo modo que los tumores de pene.

I Regresar

Nota 16 - Estadificacacion anatomopatoldgica (obligatorio y recomendado)

Razén/datos de respaldo

Este conjunto de datos incluye las definiciones de la 8.2 edicién del TNM del AJCC8. La implementacidn
de esta 8.7 edicidn se ha diferido hasta enero de 2018 en algunas jurisdicciones. Mientras tanto, pueden
ser Utiles la 7.2 edicidn de la UICC® o la 7.2 edicidn del AJCC’. Si se usa la 7.2 edicién del TNM, deben
tenerse en cuenta los siguientes puntos:

1) La invasién perineural ahora se incluye como un estratificador entre los tumores de pene Tlay
T1b, ademas de la invasion linfovascular y el grado alto del TNMS.

2) La division entre T2 y T3 en el TNMS8 para el cancer de pene depende completamente de si hay
invasién del cuerpo esponjoso o del cuerpo cavernoso, con independencia del compromiso
uretral. Este es el cambio mas importante entre el TNM7 y el TNMS.

3) El nimero de ganglios linfaticos unilaterales consignar la categoria N2 en lugar de la N1 en el
pene se ha incrementado de 2 a 3.

4) Se ha dejado de usar el tamano de la metastasis como estratificador entre N1 y N2 en los
ganglios linfaticos regionales unilaterales en el cancer de uretra.

5) Se debera evitar el uso de TX siempre que sea posible, y no se debe usar MX.

6) No se debera informar la estadificacion anatomopatoldgica si la muestra recibida es insuficiente
para una estadificacion concluyente. Esta situacién podria darse con biopsias u otras muestras
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en las que la profundidad de la invasidn o las caracteristicas anatdmicas necesarias no puedan
distinguirse/evaluarse.

7) En presencia de margenes positivos se realizara la estadificacidn, pero esto debe informarse con
claridad a los médicos. El término «por lo menos», como en el caso de «por lo menos pT2»,
puede utilizarse para indicar margenes positivos. Omitir la estadificacion de los margenes
positivos no tiene utilidad para los médicos.

Por convencidn, la designacion T se refiere a un tumor primario que no ha recibido un tratamiento
previo. El simbolo p se refiere a la clasificacién anatomopatoldgica del TNM, en contraste a la
clasificacidn clinica, y se basa en el examen macroscépico y microscoépico. El término pT significa una
reseccidn del tumor primario o una biopsia adecuada para evaluar la categoria pT mas alta; pN significa
una extirpacién de ganglios linfaticos adecuada para validar la presencia de metastasis ganglionar, y pM
significa el examen microscdpico de lesiones distantes. La estadificacién anatomopatoldgica usualmente
se realiza después de la reseccién quirdrgica del tumor primario.

Descriptor adicional
El sufijo "m" indica la presencia de multiples tumores primarios y se registra entre paréntesis, por
ejemplo pTa(m)NO.
Tumores del pene y el prepucio (TNM7 y TNM8)16:17.:48,49
Tumor primario (T)

Los cambios entre el sistema TNM7 y el TNM8 se indican y/o se destacan en letra negrita

TX No es posible evaluar el tumor primario.
TO Sin evidencia de tumor primario.
Tis Carcinoma in situ (neoplasia intraepitelial peneana [PelN]).

Ta TNM?7* Carcinoma verrugoso no invasor.
TNM8* Carcinoma escamoso localizado no invasor
T1 TNM7 El tumor invade el tejido conjuntivo subepitelial
TNMS8 Glande: el tumor invade la ldmina propia
Prepucio: El tumor invade la dermis, la [dmina propia o el dartos
Cuerpo: El tumor invade el tejido conjuntivo entre la epidermis y los cuerpos cavernosos y
esponjoso, con independencia de la localizacién Todas las localizaciones con o sin ILV o invasion

perineural y el tumor es o no es de grado alto.

Tla **El tumor invade la ldamina propia o el tejido conjuntivo subepitelial y no presenta invasion
linfovascular o perineural y no es de grado alto (es decir, grado 3 o sarcomatoide)
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Tib **El tumor invade la ldmina propia o el tejido conjuntivo subepitelial y presenta invasién
linfovascular o perineural y es de grado alto (es decir, grado 3 o sarcomatoide)

T2 TNM?7 El tumor invade el cuerpo esponjoso o cavernoso.

TNMS El tumor invade el cuerpo esponjoso (ya sea el glande o la parte ventral del cuerpo) con o
sin invasién uretral

T3 TNM7 El tumor invade la uretra.

TNMS8 T3 El tumor invade el cuerpo cavernoso (incluida la tunica albuginea) con o sin invasion
uretral

T4 El tumor invade otras estructuras adyacentes.

*La perspectiva de los autores del conjunto de datos es que la categoria de carcinoma verrugoso no
invasor en el TNM7 y en el carcinoma escamoso localizado no invasor en el TNM8 del AJCC debe
evitarse porque no esta basada en datos comprobados.

** El TNMS8 del AJCC introduce la invasion perineural en la categoria pT1, pero el TNM7 de la UICCYy el
AJCC no incluyen la invasion perineural como estratificador en la categoria pT1.

Ganglios linfaticos regionales (N)

pNX No se puede establecer la presencia de metdastasis en ganglios linfaticos.
pNO No hay metastasis en ganglios linfaticos.

pN1TNM7 Metdstasis en un solo ganglio linfatico inguinal.

TNMS8 Dos o mas metdastasis inguinales sin extension extraganglionar (EEG)

pN2 TNM7 Metdstasis bilaterales o en multiples ganglios linfaticos inguinales.

TMNS8 Tres 0 mas metdstasis inguinales unilaterales o metastasis bilaterales

pN3 EEG de metdstasis ganglionares o metdstasis en ganglio linfatico pélvico.

Metastasis a distancia (M)

MO No hay metdastasis a distancia (categoria clinica solamente)

M1 Presencia de metastasis a distancia.
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M1 incluye metastasis en ganglio linfatico fuera de la pelvis menor, ademas de localizaciones viscerales
u dseas.

La estadificacion y la gradacion precisas de los tumores se utilizan para determinar la conducta clinica y
el seguimiento.

La anatomia del pene es compleja y a menudo es dificil distinguir los niveles de invasidn. La distincion
entre lamina propia y cuerpo esponjoso se hace con referencia a la vascularidad. Los vasos del tejido
eréctil tienen mayor angulacién y paredes delgadas con tejido fibromuscular intermedio en
comparacion con los vasos del interior de la [ldmina propia, que son de tamaifio mas variable y estan
separados por tejido conjuntivo laxo.

Aunque hay una categoria de carcinoma verrugoso no invasor en las clasificaciones de tumores
primarios (Ta) del TNM?7, los criterios para el diagndstico de esta entidad y su distincién de la hiperplasia
verrugosa no estan claros para los autores de este conjunto de datos y no se recomienda el uso de esta
categoria. Si bien los tumores verrugosos tienen un margen expansivo que crece «por empuje» mas que
por infiltracion, son no obstante invasores. La invasion a menudo es superficial, pero se han observado
tumores con invasidn mas profunda. Los tumores de pene localizados, no invasores, de cualquier
subtipo son excepcionalmente infrecuentes en la experiencia de los autores.

La estadificacion de pT1 se subdivide en el TNM7 en pT1a para los tumores de bajo riesgo y en pT1lb
para los tumores de alto riesgo, segun la ausencia o presencia de un tumor de grado alto y/o ILV. El
TNMS8 también incluye la invasidn perineural como estratificador entre los tumores Tlay T1b. El
numero de ganglios linfaticos unilaterales necesarios para ascender de categoria pN1 a N2 aumentd de
dos a tres en el TNMS8. Un tumor metastdsico en los ganglios linfaticos regionales con diseminacién
extraganglionar se categorizd como pN3.

Inicialmente, se propuso que la clasificacion del tumor primario como pT2 se subdividiera para
diferenciar entre la invasién del cuerpo esponjoso y del cuerpo cavernoso, ya que algunos informes
muestran que el riesgo de metdstasis es mayor en los pacientes con invasién del cuerpo cavernoso. El

conjunto de datos del Colegio Real de Patélogos del Reino Unido (RCPath, Royal College of Pathologists)
publicado en 2015 recomienda dividir la estadificacion de los tumores de pene T2 en T2a (invasién del
cuerpo esponjoso) y T2b (invasién del cuerpo cavernoso) ya que hay pruebas que respaldan esto.! En el
sistema TNM8 ahora se recomienda que el compromiso del cuerpo esponjoso se clasifique como T2 y
gue el compromiso de los cuerpos cavernosos se clasifique como T3, con independencia del
compromiso uretral. Ademas, el conjunto de datos del RCPath se esta actualizando en 2017 para reflejar

la actualizacion del TNMS.

En el caso de multiples tumores, debe clasificarse el tumor con la categoria T mas alta y la multiplicidad
o nuimero de tumores debe indicarse entre paréntesis, por ejemplo pT2 (m) o pT2.

Debe evitarse el uso de la categoria TX, y es preferible, por ejemplo, la designacion «por lo menos T
(valor numérico)» si las caracteristicas de la muestra (por ejemplo, biopsias pequefias por incision) o la
presencia de margenes positivos no permiten una estadificacion completa.

Si no se obtienen muestras de las estructuras profundas y/o el tumor se extiende a los margenes de
excisién, se deberd no obstante intentar la estadificacion, pero con la designacién «por lo menos pT1».
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La designacion pTX (imposible de estadificar) debe evitarse tanto como sea posible, incluso en las
biopsias pequeiias, ya que no tiene utilidad clinica.

No se debe usar la categoria MO en la estadificacién anatomopatolégica. El término MX ha dejado de
utilizarse.

Tumores de la uretra peneana distal (TNM7 y TNM8)54

Debe sefialarse que las categorias N difieren considerablemente entre los tumores de uretra y de pene,
y la diseminacién extraganglionar no es una caracteristica de la estadificacion uretral (es decir, no hay
categoria N3). Solamente hay cambios minimos entre el TNM7 y el TNMS.

Tumor primario (T) de la uretra peneana masculina
TX No es posible evaluar el tumor primario.
TO Sin evidencia de tumor primario.

Ta Carcinoma papilar no invasor*.

Tis Carcinoma in situ**.
T1 El tumor invade el tejido conjuntivo subepitelial.
T2 El tumor invade cualquiera de las siguientes estructuras: cuerpo esponjoso, musculo periuretral.

T3 El tumor invade cualquiera de las siguientes estructuras: cuerpo cavernoso.

T4 El tumor invade otros érganos adyacentes.

*La perspectiva de los autores del conjunto de datos es que debe evitarse el uso de esta categoria para
el carcinoma escamoso localizado no invasor porque no esta basada en datos comprobados. Esta
categoria incluye a los carcinomas uroteliales papilares no invasores, que son muy infrecuentes en la
uretra distal.

** Los autores del conjunto de datos recomiendan el uso de la misma terminologia (PeIN) para las
lesiones escamosas precancerosas de la uretra distal que para las del pene.

Ganglios linfaticos regionales (N)
NX No es posible evaluar los ganglios linfaticos regionales.
NO No hay metastasis en ganglios linfaticos regionales.
N1 TNM7 Metastasis de hasta 2 cm o menos en su dimensién mas grande en un ganglio linfatico unico.
TNMS8 Metastasis en un Unico ganglio linfatico regional.

N2 TNM7 Metastasis de mas de 2 cm en la dimensidn mds grande en un Unico ganglio linfatico, o
metastasis de cualquier tamafio en multiples ganglios linfaticos.
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TNMS8 Metastasis en miiltiples ganglios linfaticos regionales.

No hay categorias cN o pN diferentes en la clasificacidn TNM para tumores uretrales, a diferencia de los
tumores de pene con esta clasificacion.

Metastasis a distancia (M)
MO No hay metastasis a distancia*
M1 Metastasis a distancia.

* Esta es una categoria clinica, que no se usara en los informes anatomopatoldgicos.

' Regresar
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