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Alcance 

Este conjunto de datos se ha desarrollado para el informe de las muestras de resección de pacientes 

con carcinoma primario de uréter y de pelvis renal. El protocolo es aplicable a los carcinomas (no 

invasores e invasores), con o sin lesiones epiteliales asociadas. Los tumores uroteliales que se 

diagnostican como papiloma o  neoplasia urotelial papilar de bajo potencial de malignidad no son 

carcinomas y este conjunto de datos no se aplica a esos diagnósticos. Las muestras de biopsias y de 

resección transuretral se tratan en otro conjunto de datos. En caso de tumores bilaterales, se 

completará un conjunto de datos para cada tumor. 

 
 

Nota 1 - Información clínica (recomendado) 

Razón/datos de respaldo 
 

Además de la información demográfica del paciente y del destino del informe, hay varios 

datos clínicos que pueden ayudar al anatomopatólogo en el análisis e informe de las 

muestras del tracto urinario superior. Conocer los antecedentes médicos relevantes es 

esencial para la precisión diagnóstica de los tumores de todo el tracto urinario.1-4 Esto 

puede ser importante para el diagnóstico específico que se esté considerando. Este es un 

elemento recomendado, no obligatorio, puesto que es responsabilidad del médico 

solicitante del examen anatomopatológico de una muestra proporcionar información de 

importancia para el proceso de diagnóstico o su interpretación. 
 

No hay observaciones específicas sobre el epitelio del tracto urinario superior y podría o no ser 

similar a lo descrito en le vejiga urinaria. Sin embargo, en los tumores del tracto urinario superior 

se utiliza el bacilo de Calmette-Guérin (BCG) y otros agentes «intravesicales».5 

 Regresar 

 
 

Nota 2 - Procedimiento quirúrgico (obligatorio) 

Razón/datos de respaldo 
 

La documentación del procedimiento específico realizado debe ser un componente normal de 

cualquier informe de anatomía patológica. El término «parcial» se refiere a los casos en los que 

no se extirpa el uréter completo. 

Una nefroureterectomía completa (radical) supone que está presente un manguito vesical. 

Esta es la norma quirúrgica para los carcinomas uroteliales de alto riesgo, con independencia 

de su localización.6,7 

En el pasado, el papel de la ureterectomía segmentaria en el carcinoma urotelial se limitaba en 

general a los pacientes con indicación específica, especialmente a los pacientes con riñón ausente o 

carente de función en el lado opuesto. Más recientemente, este enfoque también se ha utilizado en 

los pacientes con riñón contralateral de función normal, en particular en aquellos pacientes con 

enfermedad de bajo riesgo.6,8,9 La Asociación Europea de Urología (EAU, European Association of 
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Urology) define al carcinoma de bajo riesgo del tracto urotelial superior como aquellos tumores 

unifocales, de menos de 1 cm, con citología de grado bajo, histología de grado bajo en la biopsia por 

ureteroscopia y que no son invasores en la urografía con tomografía computarizada con 

multidetectores.6 Cuando para el examen anatomopatológico se envían muestras de ureterectomía 

segmentaria, es esencial que el tejido esté orientado con respecto a los extremos superior e inferior 

en el caso de que haya un margen positivo. 

 Regresar 

 

Nota 3 - Otras muestras recibidas (obligatorio) 

Razón/datos de respaldo 
 

Si se ha resecado cualquier otro tejido, el informe anatomopatológico debe documentarlos. 
 

 Regresar 

 
 

Nota 4 - Focalidad del tumor (obligatorio) 

Razón/datos de respaldo 
 

Un metaanálisis grande encontró que la multifocalidad del tumor es un predictor significativo del 

desarrollo posterior de un tumor intravesical.10 En este estudio, otros predictores patológicos 

significativos del aumento del riesgo de recidiva intravesical fueron la localización del tumor 

(uréter), el estadio pT y la necrosis tumoral; las características que no tuvieron significancia fueron el 

tamaño tumoral, el grado del tumor, el carcinoma in situ (CIS) concomitante  y la invasión 

linfovascular. En otro metaanálisis los predictores de recidiva intravesical fueron la localización 

(uréter alto), el estadio pT (menor = riesgo más alto) y el tamaño tumoral (mayor con tumores de 

más de 3 cm); las características que no tuvieron significancia fueron CIS concomitante, 

multifocalidad y grado del tumor.11 

En las directrices más recientes de la EAU,6 la multifocalidad no aparece mencionada como 

indicador pronóstico significativo posoperatoriamente. Sí aparece mencionada como significativa 

preoperatoriamente. En contraste, en una revisión exhaustiva de la bibliografía, Lughezzani et 

al.12 concluyeron que la multifocalidad era un predictor independiente de la supervivencia 

específica para el cáncer. Esto está reflejado en varias series grandes en la bibliografía.13,14 

 Regresar 
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Nota 5 – Dimensión máxima del tumor (obligatorio y recomendado) 

Razón/datos de respaldo 
 

El tamaño del tumor tiene valor pronóstico para los tumores del tracto superior antes de la 

resección quirúrgica. En las directrices actuales de la EAU se concluyó que no tiene valor pronóstico 

después de la resección.6 En estas directrices se considera que el tamaño pequeño (<1 cm) es parte 

de la definición de enfermedad de bajo riesgo. Sin embargo, una revisión exhaustiva reciente 

concluyó que el tamaño era un predictor significativo de supervivencia sin progresión y sin 

recidiva.7,15,16 Dado el tamaño limitado de los estudios citados, este parámetro requiere nuevos 

estudios de mayor escala para confirmar su significancia como factor independiente. No obstante, 

el tamaño del tumor sigue siendo parte de la descripción macroscópica de un tumor, y la 

documentación de por lo menos la dimensión más grande de un tumor se considera un elemento 

obligatorio en este conjunto de datos. 
 

 Regresar 

 

Nota 6 - Localización macroscópica del tumor (obligatorio) 

Razón/datos de respaldo 
 

Los estudios que evaluaron la significancia de la localización del tumor del carcinoma urotelial del 

tracto superior han producido resultados contradictorios.7,17-20 En el análisis más reciente del tema 

por la EAU, se concluyó que la localización ureteral se asoció con pronóstico más desfavorable que la 

localización en la pelvis renal.6 

Varias publicaciones también han demostrado que la localización del tumor es un predictor 

significativo del desarrollo posterior de la enfermedad intravesical. Estas publicaciones han notado 

sistemáticamente que el aumento del riesgo tiene origen ureteral, más que en la pelvis renal.10,11 

También se ha observado que la localización en el uréter inferior se asocia con un riesgo más alto 

que en el uréter superior.21 

Contar con un conocimiento más amplio de la localización macroscópica del tumor es importante 

para la evaluación de los cortes histológicos. En los casos en los que el examen de los cortes no 

muestre la relación del tumor con el estroma renal, una descripción macroscópica que describa la 

localización en la pelvis renal debería motivar un nuevo examen de la muestra y el envío de cortes 

adicionales, según sea apropiado. 
 

 Regresar 

 
 

Nota 7 - Extensión macroscópica de la invasión (obligatorio) 

Razón/datos de respaldo 
 

A diferencia de la vejiga urinaria, la evaluación macroscópica de la extensión del tumor no es un 

elemento del sistema de estadificación anatomopatológica. No obstante, la estimación de la 
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extensión macroscópica puede ayudar en la selección de bloques de tejido y en la redacción del 

informe del caso si hay una discrepancia entre la evaluación macroscópica y los hallazgos 

microscópicos. Si se encuentra una discrepancia entre las dos, esto debe resolverse mediante la 

reevaluación del aspecto macroscópico y con el envío de bloques adicionales, si fuera necesario. Se 

reconoce que la evaluación macroscópica puede tanto sobreestimar como subestimar la extensión 

de la enfermedad, y la asignación del estadio anatomopatológico se basa en la extensión de la 

enfermedad. 
 

Para tumores de la pelvis renal, se ha propuesto la modificación del estadio pT3 para diferenciar la 

invasión «pT3a» microscópica de la «pT3b» macroscópica del estroma renal. Los datos de Shariat et 

al.22 son muy convincentes. Esta propuesta se basó en una publicación anterior que dividió la invasión 

estromal en microscópica (<5 mm de profundidad) y extensa (>5 mm de profundidad).23 Estos autores 

comentaron que la invasión extensa era más evidente macroscópicamente, no microscópicamente. En 

un estudio de seguimiento a la propuesta de Shariat, Park et al.24 confirmaron la significancia y dieron 

su apoyo al cambio propuesto en pT3. Por último, otro grupo dividió los tumores pT3 en aquellos que 

invadieron la médula solamente y los que invadieron la corteza, y encontraron que los segundos son 

significativamente peores.25 Ninguna de estas sugerencias, sin embargo, han sido adoptadas en la 

8.a edición del manual de estadificación del Comité Conjunto Estadounidense sobre el Cáncer (AJCC).26 

 Regresar 

 

Nota 8 - Clave de identificación de los bloques (recomendado) 

Razón/datos de respaldo 
 

Debe registrarse el origen/designación de todos los bloques de tejido, y preferentemente se 

documentará esta información en el informe anatomopatológico final. Esto es especialmente 

importante si surge la necesidad de una revisión interna o externa. El revisor necesitará contar con 

información precisa sobre el origen de cada bloque para poder dar una opinión fundamentada 

como especialista. Si esta información no se incluye en el informe anatomopatológico final, deberá 

estar disponible en el sistema informático del laboratorio y ser remitida al anatomopatólogo a 

cargo de la revisión. 
 

El registro del origen/designación de los bloques de tejido también facilita la recuperación de los 

bloques, por ejemplo, para un posterior análisis inmunohistoquímico o molecular, para estudios 

de investigación o ensayos clínicos. 

La identificación de los bloques de tejido no es un elemento obligatorio en el informe sucinto, pero 

sí sería obligatorio en el texto del informe (en general se incluye en la sección de descripción 

macroscópica). 
 

 Regresar 
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Nota 9 - Tipo histológico del tumor (obligatorio) 

Razón/datos de respaldo 

Tipo histológico del tumor 

La mayoría de los carcinomas primarios del tracto superior son carcinomas uroteliales, mientras 

que los de tipo no urotelial representan aproximadamente el 2% de los tumores.27 Los tumores 

primarios de tipo carcinoma escamoso, adenocarcinoma y carcinoma neuroendocrino de células 

pequeñas representan casi todos los otros tipos y generalmente aparecen en la bibliografía en 

series de casos pequeñas institucionales.27-29 

Para asignar el tipo histológico del tumor se utiliza la clasificación de 2016 de la Organización 

Mundial de la Salud (OMS).30 Al igual que en la clasificación de la OMS de 2004,31 un tumor se 

clasifica como carcinoma urotelial si se observa cualquier componente urotelial, con independencia 

de cuán pequeño sea, incluido el carcinoma urotelial in situ (CIS). La única excepción a esta regla son 

los casos con componente neuroendocrino (carcinoma neuroendocrino de células pequeñas o 

carcinoma neuroendocrino de células grandes), que se clasifican en la categoría de tumores 

neuroendocrinos. Para los casos mixtos, los otros elementos deben informarse con un porcentaje 

estimado. Con el esquema mencionado, esto se haría colocando el otro componente en el elemento 

«Tipo histológico de tumor». Por ejemplo, un tumor mixto con 70% de carcinoma neuroendocrino 

de células pequeñas y 30% de carcinoma urotelial se informaría en la sección «Tipo histológico del 

tumor» como Tumor neuroendocrino (Carcinoma neuroendocrino de células pequeñas) y luego, en la 

sección «Tipo histológico del tumor - Otro, especificar», como carcinoma urotelial (30%). 
 

La categoría de tumor neuroendocrino comprende el carcinoma neuroendocrino de células 

pequeñas, el carcinoma neuroendocrino de células grandes, el tumor neuroendocrino bien 

diferenciado y el paraganglioma. El carcinoma neuroendocrino de células pequeñas es mucho más 

común que los otros. Por definición, es una neoplasia maligna con diferenciación neuroendocrina. 

Igual que en la bibliografía para la vejiga urinaria, en el tracto urinario superior aproximadamente 

la mitad de los casos son puros, mientras que la otra mitad es mixta, con otro componente, el más 

común de los cuales es el carcinoma urotelial. Los casos con diferenciación mixta se incluyen en 

esta categoría. Persiste cierta controversia sobre el porcentaje de componente neuroendocrino 

requerido para clasificar un tumor como carcinoma neuroendocrino. Desde un punto de vista 

práctico, los casos con componente de carcinoma neuroendocrino de células pequeñas, cualquiera 

sea su porcentaje, se manejan como los casos de carcinoma neuroendocrino de células pequeñas, y 

las series más grandes publicadas incluyen casos con solo un componente focal de carcinoma de 

células pequeñas.32-36 Por ejemplo, la Red Nacional Integral del Cáncer (NCCN, National 

Comprehensive Cancer Network) incluye tumores con «cualquier componente de células pequeñas 

en la categoría de carcinoma de células no uroteliales».36,37 El diagnóstico está definido por 

criterios morfológicos, pero en la mayoría de los casos se demuestran signos de diferenciación 

neuroendocrina mediante inmunohistoquímica. Los marcadores inmunohistoquímicos más 

sensibles son CD56 y sinaptofisina.38 TTF-1 se expresa en aproximadamente el 50% de los casos.39,40 

Finalmente, hay carcinomas que aparecen en el tracto urinario, sin una diferenciación específica y 

que, tras descartar la posibilidad de metástasis desde otras localizaciones, se consideran neoplasias 
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primarias del tracto urinario. En la clasificación de 2004 de la OMS estos casos se consideraban una 

variante de carcinoma urotelial, pero dado que por definición no presentan diferenciación urotelial, 

deben informarse utilizando la categoría «carcinoma, no puede determinarse el tipo».30 

 

Subtipo/variante histológico/a 
 

La clasificación de 2016 de la OMS comprende una serie de variantes morfológicas reconocidas 

(véase la tabla más abajo).30 Dado que el carcinoma urotelial tiene una notable capacidad de 

variación morfológica, se han descrito en la literatura numerosas variantes histológicas.41,42 En el 

desarrollo de la clasificación de 2016 de la OMS no todas ellas están incluidas.30 En general, las 

variantes que han sido reconocidas específicamente están comprendidas en tres categorías amplias. 

Las variantes con morfología engañosamente benigna (p. ej., variante en nidos) podrían 

diagnosticarse erróneamente como benignas o considerarse de grado bajo, pese a que se 

comportan como los tumores de grado alto. A la segunda categoría pertenecen los tumores que 

tienen una morfología que imita la de otros tumores. Por último, están los tumores con implicancia 

pronóstica o terapéutica importante. 
 

Hay por lo tanto datos sobre las variantes histológicas en los tumores del tracto superior, pero no 

tan concluyentes como los datos para el carcinoma urotelial primario de la vejiga urinaria. Para una 

serie grande de 1648 pacientes se comunicó histología variante en el 24% de los casos, y las más 

comunes fueron la diferenciación escamosa (9,9%) y glandular (4%).43 En los pacientes con histología 

variante hubo una menor la supervivencia sin recidiva y específica para el cáncer, aunque no fue un 

factor independiente para ninguna de ellas. En otro estudio de 417 casos se observó histología 

variante en el 22% de los casos (también fueron más comunes la escamosa y glandular), y se vio que 

era un predictor independiente de la supervivencia específica para el cáncer.44 

Prácticamente todas las variantes descritas de carcinoma urotelial han sido comunicadas en el 

tracto superior.45,46 En general son reportes de casos aislados o de series de casos pequeñas. Una 

publicación de 39 carcinomas urinarios micropapilares del tracto superior (de 519 casos) mostró 

que la variante micropapilar se asoció con estadio avanzado y una menor supervivencia específica 

para el cáncer.47 

Se recomienda informar el porcentaje de histología variante cuando esté presente (recomendación 

en la monografía de 2016 de la OMS).30 Hay muy pocos datos que apoyan esto y solamente para 

algunas variantes específicas (micropapilar, sarcomatoide, similar a linfoepitelioma), y aquellos con 

diferenciación divergente (glandular, escamosa) en las series de la vejiga urinaria. Tampoco hay 

datos suficientes para definir las cantidades específicas de cada variante particular de modo que 

sean clínicamente significativas. Dada la escasez de datos, si se observa histología variante, deberá 

informarse junto con el porcentaje estimado de este componente. En los casos en que se 

encuentre presente más de una variante, se recomienda informar el porcentaje de cada una de 

ellas. 
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Clasificación de la OMS de los tumores del tracto uroteliala30
 

 

Descriptor Códigos 

CIE-O 

Tumores uroteliales  

Carcinoma urotelial infiltrante 8120/3 

En nidos, incluido en nidos grandes  

Microquístico  

Micropapilar 8131/3 

Similar a linfoepitelioma 8082/3 

Plasmacitoide / células en anillo de sello / difuso  

Sarcomatoide 8122/3 

Células gigantes 8031/3 

Poco diferenciado 8020/3 

Rico en lípidos  

Células claras  

Lesiones uroteliales no invasoras  

Carcinoma urotelial in situ 8120/2 

Carcinoma urotelial papilar no invasor, grado bajo 8130/2 

Carcinoma urotelial papilar no invasor, grado alto 8130/2 

Neoplasia urotelial papilar de bajo potencial de malignidad 8130/1 

Papiloma urotelial 8120/0 

Papiloma urotelial invertido 8121/0 

Proliferación urotelial de potencial maligno incierto  

Displasia urotelial  

Neoplasias escamosas  

Carcinoma escamoso puro 8070/3 

Carcinoma verrugoso 8051/3 

Papiloma escamoso 8052/0 

Neoplasias glandulares  

Adenocarcinoma, sin otra especificación 8140/3 

Entérico 8144/3 

Mucinoso 8480/3 

Mixto 8140/3 

Adenoma velloso 8261/0 

Carcinoma de uraco 8010/3 

Tumores de tipo mülleriano  

Carcinoma de células claras 8310/3 

Carcinoma endometrioide 8380/3 

Tumores neuroendocrinos  

Carcinoma neuroendocrino de células pequeñas 8041/3 

Carcinoma neuroendocrino de células grandes 8013/3 

Tumor neuroendocrino bien diferenciado 8240/3 

Paragangliomab 8693/1 

 

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

b El paraganglioma no es un tumor de origen epitelial. 

 
© OMS/Centro Internacional de Investigaciones sobre el Cáncer (CIIC). Reproducido con autorización 

 

 Regresar 

 
 

Nota 10 - Carcinoma no invasor (obligatorio) 

Razón/datos de respaldo 
 

Una cantidad importante de datos indica que la presencia de CIS urotelial concomitante se asocia 

con una menor supervivencia sin recidiva y supervivencia específica para el cáncer.12,48-50 En 

consecuencia, en estas muestras es importante el muestreo macroscópico de partes normales del 

uréter y de la pelvis renal resecados para su evaluación. Estos estudios no han registrado 

específicamente la extensión del CIS asociado. Para los fines de este conjunto de datos, hemos 

dividido el CIS en focal y multifocal, y definido arbitrariamente a estos tipos como compromiso de 

uno solo frente al compromiso de varios bloques te tejido. 
 

 Regresar 

 
 

Nota 11 - Lesiones epiteliales asociadas (recomendado) 

Razón/datos de respaldo 
 

En el tracto urinario existen diversas lesiones neoplásicas que no llegan a ser carcinomas. Estas 

comprenden lesiones papilares como el papiloma urotelial, la neoplasia urotelial papilar de bajo 

potencial de malignidad y el papiloma urotelial invertido. Asimismo, pueden observarse lesiones 

planas como la displasia urotelial, la metaplasia escamosa queratinizante con displasia y la 

metaplasia intestinal con displasia. La identificación de estas lesiones puede tener implicancias 

diagnósticas (p. ej., la presencia de metaplasia escamosa queratinizante con displasia favorece el 

diagnóstico de carcinoma escamoso primario), pero no tienen relevancia pronóstica o clínica 

comprobada. Aunque por razones de exhaustividad podría ser útil informar esos resultados, no se 

consideran elementos obligatorios en el contexto del diagnóstico de carcinomas. 
 

 Regresar 

 

Nota 12 - Grado histológico del tumor (obligatorio) 

Razón/datos de respaldo 
 

Para la gradación histológica de los tumores uroteliales se considera óptimo considerar dos 

categorías: tumores papilares no invasores y carcinoma invasor. Para los tumores papilares no 

invasores, la clasificación de 2016 de la OMS30 no cambió con respecto a la de 2004,31 y se continúa 

recomendando el sistema de gradación propuesto originalmente en 1997 por la Sociedad 
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Internacional de Patología Urológica (ISUP).51 En la actualidad, este sistema es el recomendado como 

el sistema de gradación preferente por la mayoría de las organizaciones de anatomía patológica y 

urología.2,4 

Es un sistema de 3 niveles, en el cual la categoría más baja de neoplasia urotelial papilar de bajo 

potencial de malignidad representa un tumor sin capacidad invasora o metastásica y, como tal, se 

considera una neoplasia benigna.52 Esta lesión representa hasta un tercio de los tumores papilares 

no invasores de nuevo diagnóstico en la vejiga urinaria. No hay datos sólidos sobre la proporción en 

los tumores del tracto superior, pero como estos suelen ser de grado alto, se supone que es menor. 

La neoplasia urotelial papilar de bajo potencial de malignidad no se informa en este conjunto de 

datos. No obstante, diagnosticarla es importante ya que indica un mayor riesgo para el desarrollo 

de otras neoplasias en el tracto urinario. 
 

El grado histológico es un predictor significativo de la supervivencia específica para el cáncer en el 

carcinoma urotelial del tracto urinario superior.12,53 A diferencia de la vejiga urinaria, casos en los 

que relativamente pocos pacientes con tumores papilares no invasores de grado bajo son tratados 

con cistectomía, muchos de tales pacientes son sometidos a nefroureterectomía o ureterectomía 

segmentaria. Se ha sugerido que el grado histológico es un factor determinante en la selección de 

pacientes para la ureterectomía segmentaria frente a la nefroureterectomía.6 Los tumores de 

grado bajo también pueden tratarse endoscópicamente, sin llegar a la resección.6,54,55 En los 

pacientes en los que se realiza la resección quirúrgica de los tumores papilares, el grado es un 

indicador pronóstico significativo. Se lo incluye como variable en los nomogramas basados en las 

series más grandes publicadas.56-58 Los nomogramas de Seisen et al.57 y de Cha et al.56 utilizaron el 

sistema de gradación de 1998 de la OMS/ISUP (equivalente a los sistemas de 2004 y 2016 de la 

OMS). 
 

El uso del sistema de gradación de 1973 de la OMS para los tumores papilares se sigue usando en 

muchas regiones y algunas directrices publicadas recomiendan específicamente informar tanto el 

grado actual de la OMS como el de 1973,59-61 mientras que otras sugieren proporcionar la 

gradación de 1973 según la decisión institucional.2,4,30 Proporcionar un argumento detallado a 

favor o en contra del sistema de 1973 de la OMS está fuera del alcance de este comentario. El 

lector interesado puede revisar este debate en la bibliografía.2,59,61,62 Existe una abundante 

literatura científica basada en el sistema de 1973 de la OMS que documenta su importancia como 

predictor de la evolución del carcinoma urotelial papilar. La bibliografía incluye numerosos 

estudios que usan material de ensayos clínicos de fase III. Las tablas de riesgo actuales de la 

Organización Europea para la Investigación y Tratamiento del Cáncer (EORTC, European 

Organisation for Treatment and Research of Cancer), desarrolladas a partir de los datos de 8 

ensayos clínicos de fase III, usan el sistema de gradación de 1973 de la OMS.63 El conjunto de datos 

de la International Collaboration on Cancer Reporting (ICCR) sigue para los informes el enfoque de 

2016 de la OMS,30 y considera a la gradación de 2016 de la OMS un elemento obligatorio, y la 

inclusión de otros sistemas de gradación como opcional. 
 

La gradación del carcinoma urotelial invasor es otra área de controversia. En América del Norte, la 

gran mayoría de los carcinomas uroteliales invasores se diagnosticaron como de grado alto, a 

diferencia de los estudios  europeos en los que un porcentaje importante de los tumores invasores 

han recibido el grado 2, o incluso 1. En la actualidad, existe un amplio acuerdo en que los tumores 
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de grado 1 (1973 OMS), que en general corresponden a neoplasia urotelial papilar de bajo potencial 

de malignidad, carecen de capacidad invasora.64-66 En los estudios que usan el sistema de gradación 

de 1998 ISUP/2004 OMS, la gran mayoría de los tumores son de grado alto.67,68 La conclusión del 

grupo de anatomía patológica de la Asamblea Internacional sobre Enfermedades Urológicas fue que 

todos los carcinomas invasores deben considerarse de grado alto.2,69 Se ha señalado que existen 

variantes de carcinoma urotelial que tienen características citológicas de grado bajo, como por 

ejemplo la variante en nidos, pero que parecen comportarse, estadio por estadio, como el 

carcinoma de grado alto usual.70-73  Cuando los tumores presentan histología variante como estas, 

deben informarse como neoplasias de grado alto, a pesar de la citología aparentemente benigna, 

para reflejar su comportamiento biológico.74 No obstante, también es evidente que muchos 

anatomopatólogos han realizado la gradación de los carcinomas uroteliales invasores utilizando el 

sistema de 1973 de la OMS y otros sistemas, y han demostrado su valor pronóstico.63,65,75,76 La OMS 

(2016) recomienda seguir asignando el grado del carcinoma invasor con el sistema de 2004 de la 

OMS, reconociendo que la gran mayoría de los tumores serán de grado alto.30 Si la gradación de los 

tumores invasores se realiza con un sistema de gradación alternativo, se debe dejar constancia de 

ello. 
 

 Regresar 

 
 

Nota 13 - Extensión microscópica de la invasión (obligatorio) 

Razón/datos de respaldo 
 

El estadio anatomopatológico es un indicador pronóstico de suma importancia posquirúrgicamente. 

Está incluido en los tres nomogramas publicados basados en los conjuntos de datos más grandes 

publicados.56-58 El diagnóstico de invasión en los tumores del tracto superior puede verse 

dificultado por la distorsión inducida por la expansión de la masa al crecer en un espacio limitado. 

Esto puede producir adelgazamiento de la pared del uréter o de la pelvis renal. 

 

Los tumores con arquitectura invertida pueden invadir la muscular propia con casi ausencia 

completa de esta capa en los cortes de tejido, y el diagnóstico de la invasión requiere la 

identificación de un componente infiltrante claro. Dada la capa muy fina de tejido conjuntivo 

subepitelial en el uréter y la pelvis renal, no hay prácticamente capa muscular de la mucosa 

identificable, y cualquier invasión de músculo liso debe considerarse como enfermedad T2. 
 

Para los tumores que se originan en la pelvis renal, el compromiso del estroma es un elemento 

importante del sistema de estadificación. La invasión del estroma renal se incluye en la definición de 

enfermedad pT3. Esto debe diferenciarse de la extensión in situ del tumor a los túbulos colectores 

del riñón, lo cual no influye sobre la asignación del estadio. Ha habido propuestas de subestadificar 

los tumores pT3a que presentan compromiso del estroma renal. En un estudio se observó una 

diferencia significativa en la supervivencia entre los casos de tumores con invasión del estroma renal 

microscópica (definida como de 5 mm o menos desde la membrana basal) y los de invasión 

macroscópica (más de 5 mm).22 Otro grupo subestadificó estos tumores según la invasión se limitara 

a la médula o comprometiera la corteza renal y/o la grasa peripélvica.25 Las publicaciones del 

seguimiento han confirmado la aplicabilidad de ambos enfoques.24,77 Ninguno de estos enfoques fue 
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adoptado en la 8.a edición del Manual de Estadificación del AJCC.26 

Los carcinomas invasores también se pueden extender al estroma renal y a la grasa perirrenal. 

Estos tumores se estadifican como pT4. Esto debe diferenciarse del compromiso de la grasa del 

seno renal en los casos con invasión del estroma renal que continuaría considerándose pT3. La 

invasión directa de un órgano adyacente, incluida la glándula suprarrenal, también se estadifica 

como pT4. 

 

Nota 14 - Invasión linfovascular (obligatorio) 

Razón/datos de respaldo 
 

Repetidamente se ha considerado a la invasión linfovascular un indicador pronóstico importante 

para el carcinoma urotelial del tracto superior. Las directrices más recientes de la EAU concluyen 

que es un predictor independiente de la evolución de estos tumores.6 Está incluido en los 

nomogramas de Cha et al. y de Seisen et al.56,57 Hay muchos otros estudios en los que se ha 

comunicado que es un predictor independiente.48,58,77-79 

Como en otro conjunto de datos, el uso de inmunohistoquímica (IHQ) para determinar la presencia 

o ausencia de invasión linfovascular se considera opcional. Debe destacarse que ninguno de los 

estudios principales mencionados usó IHQ como elemento de rutina de la evaluación. 
 

 Regresar 

 
 

Nota 15 - Estado de los márgenes (obligatorio) 

Razón/datos de respaldo 
 

Se ha correlacionado a los márgenes quirúrgicos positivos (generalmente el manguito vesical 

en las series de nefroureterectomía) con un aumento del riesgo de aparición posterior de un 

tumor intravesical.80,81 En el metaanálisis de Seisen et al.10 este fue un indicador 

estadísticamente significativo de aumento del riesgo de recidiva vesical. 
 

También se han correlacionado los márgenes quirúrgicos positivos (generalmente el manguito 

vesical en las series de nefroureterectomía) con un aumento del riesgo de metástasis a distancia y 

con la supervivencia específica para el cáncer.82 Sin embargo, este no ha sido un resultado 

invariable24 y no fue un predictor significativo de supervivencia específica para el cáncer en el 

metaanálisis de Seisen et al. (2015).10 Es interesante destacar que el estado del margen no fue 

evaluado en el desarrollo de los nomogramas de Cha et al. (2012)56 o Seisen et al. (2014).57 

Al definir el estado microscópico de los márgenes, si hay presencia tanto de carcinoma invasor 

como de carcinoma in situ, debe seleccionarse carcinoma invasor. Si en el margen hubiera tumor de 

bajo grado o carcinoma in situ, esto debe especificarse. 
 

 Regresar 
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Nota 16 - Estado de los ganglios linfáticos regionales (obligatorio y 
recomendado) 

Razón/datos de respaldo 
 

El sistema de estadificación para los tumores de la pelvis renal y el uréter difiere del utilizado en la 

vejiga urinaria en que incluye tanto el número de ganglios linfáticos afectados como el tamaño de 

las metástasis para la asignación de la categoría pN.83 Es por lo tanto necesario determinar el 

número de ganglios linfáticos afectados por el tumor (uno o más de uno) y la mayor dimensión de la 

metástasis (el límite de corte es 2 cm). Por definición, para los tumores de la pelvis renal, los 

ganglios linfáticos del hilio renal, paracavos, aórticos y retroperitoneales se consideran regionales. 

Para los carcinomas del uréter, los ganglios linfáticos regionales son los del hilio renal, ilíacos 

(comunes, internos/hipogástricos, externos), paracavos, periureterales y pélvicos sin otra 

especificación. El compromiso de los ganglios linfáticos que no sean los que se especificaron se 

considera enfermedad pM1. 
 

Hay pocos datos publicados que indiquen que el número de ganglios linfáticos extirpados, el número 

de ganglios linfáticos positivos y la densidad de ganglios linfáticos (% de ganglios positivos) sean 

indicadores pronósticos importantes en los pacientes con carcinoma del tracto superior y 

enfermedad con ganglios linfáticos positivos.84,85 En contraste, otro estudio no encontró que el 

número de ganglios linfáticos extirpados ni el número de ganglios linfáticos positivos se 

correlacionara con la evolución; por otra parte, la densidad de ganglios linfáticos sí fue importante.86 

De igual modo, Fajkovic et al.87 no encontraron que el número de ganglios extirpados o el de 

ganglios positivos se correlacionen con la evolución. 
 

En los pacientes con enfermedad sin compromiso ganglionar se ha comunicado que el número de 

ganglios linfáticos extirpados se correlaciona con la probabilidad de que el paciente sea un caso pN0 

verdadero.88 Este estudio usó un método con un modelo estadístico basado en la disección de 814 

ganglios linfáticos. Para alcanzar un nivel de confianza >95% de que un resultado pN0 fuera 

«verdadero» se necesitaban examinar 15 ganglios linfáticos como mínimo. Con 1 solo ganglio, 

estimaron que un 44% de casos pN+ verdaderos se clasificarían incorrectamente como pN0. Otro 

estudio comunicó que la excisión de 8 ganglios linfáticos se asoció con >75% probabilidad de 

encontrar un ganglio linfático positivo, mientras que con 13 ganglios linfáticos esa probabilidad 

llegaba a >90%.89 

 

En las directrices más recientes de la EAU para el carcinoma del tracto superior, se enuncia que «la 

extensión extraganglionar es un predictor potente de la evolución clínica en los carcinomas 

uroteliales del tracto superior y las metástasis en ganglios linfáticos».6 Esta conclusión se basó en un 

estudio de Fajkovic et al.87 en el que la presencia de extensión extraganglionar fue un predictor 

independiente de la recidiva tumoral y de la mortalidad específica para el cáncer. En otro estudio, la 

presencia de extensión extraganglionar «se asoció "marginalmente" con mal pronóstico».90 Los 

estudios del carcinoma metastásico de la vejiga urinaria también han evaluado la importancia de la 

extensión extraganglionar y los resultados fueron similares en la mayoría91-93 pero no en todos.94 

También se abordó el tema de las micrometástasis. Abe et al.95 realizaron IHQ para citoqueratina en 



13 
 

5 preparados de ganglios linfáticos negativos de 51 pacientes con ganglios histológicamente 

negativos (en la reevaluación) y encontraron micrometástasis en 7 (14%). Con una mediana de 

seguimiento de 45 meses no hubo diferencia en la supervivencia por causa específica entre los 

casos con IHQ+ e IHQ-. 

 Regresar 

 
 

Nota 17 - Patología coexistente (obligatorio y recomendado) 

Razón/datos de respaldo 
 

Es importante tener en cuenta que el tejido renal no neoplásico de las muestras de nefrectomía 

puede presentar anomalías patológicas clínicas.96-98 Es de esperar encontrar resultados similares 

en las muestras de nefroureterectomía, que probablemente también tengan importancia clínica, 

aunque no hay estudios específicos. La evaluación del tejido renal no neoplásico puede verse 

dificultada por los cambios relacionados con la obstrucción del tracto urinario con hidronefrosis u 

otras secuelas. No existe una definición formal de tejido renal estromal insuficiente. En las 

muestras de nefroureterectomía esto es en general irrelevante ya que se extirpa el riñón 

completo. 

 

Nota 18 - Estudios auxiliares (recomendado) 

Razón/datos de respaldo 
 

Además de especificarse que se realizaron estudios auxiliares, deben proporcionarse los resultados (si 
están disponibles). 

 

Las directrices actuales de la EAU recomiendan hacer evaluaciones para el cáncer colorrectal 

hereditario no asociado a poliposis (CCHNP o síndrome de Lynch) en el momento de la elaboración de 

la historia clínica.99 También recomiendan la secuenciación de ADN para identificar los cánceres 

hereditarios mal clasificados como esporádicos. En una revisión extensa reciente,100 los autores 

recomiendan evaluar el tejido de los carcinomas uroteliales del tracto superior (IHQ y/o molecular) de 

manera similar a lo indicado en las directrices para el aparato gastrointestinal en cualquiera de las 

siguientes situaciones: (i) el paciente tiene menos de 60 años de edad o (ii) hay antecedentes 

familiares de diagnóstico de carcinoma urotelial del tracto superior, carcinoma endometrial o cáncer 

de colon en un familiar de menos de 60 años de edad, o (iii) si hay antecedentes personales de cáncer 

de colon o de endometrio. 
 

Se ha demostrado que los tumores del tracto superior asociados con inestabilidad de microsatélites 

tienen un patrón de crecimiento invertido.101 Hay por lo menos una publicación que indica que estos 

tumores responden mejor a la quimioterapia neoadyuvante.102 

 Regresar 
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Nota 19 - Metástasis a distancia confirmadas histológicamente 
(obligatorio) 

Razón/datos de respaldo 
 

Documentar las metástasis que puedan estar presentes es una parte importante del informe de 

anatomía patológica. Tal información, si se cuenta con ella, debe registrarse con el máximo detalle 

posible, con la localización y referencia a todas las muestras previas pertinentes de patología 

quirúrgica o citopatología. 
 

 Regresar 

 
 

Nota 20 - Estadificación anatomopatológica (obligatorio) 

Razón/datos de respaldo 
 

El estadio anatomopatológico es el parámetro individual de pronóstico más importante en los 

pacientes sometidos a nefroureterectomía o ureterectomía para el carcinoma del tracto superior.12 

El estado anatomopatológico también es un predictor significativo de recidiva vesical.10 El estadio 

también puede ser un parámetro importante para considerar el uso de quimioterapia adyuvante. 

La asignación precisa del estadio anatomopatológico tiene por lo tanto una gran importancia 

clínica. El examen macroscópico cuidadoso y la remisión de cortes de tejido adecuados es parte 

integral de la determinación del estadio anatomopatológico. El conocimiento de la localización 

anatómica de origen de los cortes también puede ser importante para la interpretación de las 

observaciones microscópicas, por la complejidad anatómica, especialmente en la región del hilio 

renal. 
 

Una buena comprensión de la anatomía y la histología de las distintas regiones del tracto superior 

es importante para la interpretación de las muestras.103 Como se mencionó anteriormente, a lo 

largo de todo el tracto superior el tejido conjuntivo subepitelial suele ser muy delgado y a menudo 

aparece distorsionado por el tumor intraluminal. De igual modo, la muscular propia puede 

aparecer atenuada. Además, en la región del seno renal y de los cálices las fibras musculares 

podrían no ser visibles y la distinción de la invasión del tejido conjuntivo subepitelial (pT1) de la 

invasión del tejido conjuntivo del seno renal (pT3) podría ser bastante arbitraria. En esos casos, la 

identificación convincente de un foco de invasión puede modificar el estadio asignado, de pTa a 

pT2, o incluso a pT3.104 En el área de las papilas renales el urotelio descansa en el estroma renal, 

con una zona prácticamente invisible de tejido conjuntivo subepitelial, de modo que casi cualquier 

invasión puede dar lugar a la designación de tumor pT3a. 
 

Para los tumores localizados en el seno y los cálices renales, la relación del tumor con el estroma 

renal puede ser compleja. Un tumor no invasor que se extiende a los túbulos colectores del riñón no 

constituye invasión estromal y debe evitarse la sobreestadificación como pT3. Afortunadamente, 

cuando un carcinoma urotelial invade el estroma renal casi siempre provoca una respuesta 

estromal, lo cual puede ayudar en los casos difíciles. Como ya se mencionó, ha habido propuestas 

de subestadificar los tumores pT3a que presentan compromiso del estroma renal. En un estudio se 
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observó una diferencia significativa en la supervivencia entre los casos de tumores con invasión del 

estroma renal microscópica (definida como de 5 mm o menos desde la membrana basal) y los de 

invasión macroscópica (más de 5 mm).22 Otro grupo subestadificó estos tumores según la invasión 

se limitara a la médula o comprometiera la corteza renal y/o la grasa peripélvica.25 Las publicaciones 

del seguimiento han confirmado la aplicabilidad de ambos enfoques.24,77 Estos no han sido 

adoptados en la 8.a edición del Manual de Estadificación del Cáncer del AJCC.26 

Los carcinomas invasores también pueden invadir el estroma renal en toda su anchura y 

extenderse a la grasa perirrenal. Estos tumores se estadifican como pT4. Esto debe diferenciarse 

del compromiso de la grasa del seno renal en los casos con invasión del estroma renal que 

continuaría considerándose pT3. 
 

La evaluación del estadio anatomopatológico también puede presentar dificultades en presencia de 

una arquitectura invertida. En la vejiga urinaria es particularmente inusual encontrar tumores no 

invasores con arquitectura invertida que se extiendan a la muscular propia; por lo que la 

observación en esta área de frentes de expansión tumoral grandes sugiere el diagnóstico de 

invasión, tal vez relacionada con un patrón en nidos grandes. En la pelvis y cálices renales, esto se 

torna más problemático por las características anatómicas de esta región. Los tumores no invasores 

con arquitectura invertida pueden empujar la grasa del seno renal. Los casos problemáticos deben 

muestrearse extensamente con el fin de comprobar inequívocamente si hay invasión. 
 

Nótese que, en este aspecto, la terminología «parénquima» debe sustituirse por «estroma».105 
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