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RESUMEN:

OBJETIVO: Evaluacién del adenocarcinoma de cuello uterino mediante la clasificacién de Silva en el Instituto de Oncologia “Dr.
Miguel Pérez Carrefio”. METODO: Estudio longitudinal, retrospectivo, poblacién conformada por pacientes con diagnéstico
de adenocarcinoma de cuello uterino entre enero 2000 - diciembre 2018. Criterios de inclusién: pacientes con adenocarcinoma
endocervical tipo usual diagnosticado por biopsia, conizacién en frio, asa diatérmica, traquelectomia y/o histerectomia.
RESULTADOS: Las pacientes fueron clasificadas a través del Sistema Silva presentdndose como patrén A 16,3 % (8 casos), patrén
B 30,6 % (15 casos) , patrén C 53,1 % (26 casos), edad comprendidas entre 19-69 afios con una media de 46 afios, evidenciando que
no hubo recaidas para el Patrén A, en el Patrén B, 29 % (2 casos) en histerectomizadas y 25 % (2 casos) en no histerectomizadas;
Patrén C 56 % (5 casos) y 35 % ( 6 casos) respectivamente. CONCLUSIONES: Aunque algunos aspectos del sistema deberan
investigarse mds a fondo, parece que el Patrén Silva puede aplicarse en la préctica clinica para guiar estrategias terapéuticas en un
futuro cercano.

PALABRAS CLAVE: Adenocarcinoma, clasificacién, Patrdn Silva, estadios, recaida.

ABSTRACT:

OBJECTIVE: The evaluation of cervical adenocarcinoma by Silva classifying at the Oncology Institute “Dr. Miguel Perez
Carreio” METHOD: Longitudinal and retrospective study, the sample is made up of patients diagnosed with the endocervical
adenocarcinoma between the years 2000-2018. The inclusion criteria: Patients with usual type of the endocervical adenocarcinoma
diagnostic by biopsy, cold cone, trachelectomy, and/or hysterectomy. RESULTS: The patients were classifying by the Silva system
as: Pattern A 16.3 % (8 cases), Pattern B 30.6 % (15 cases), The Pattern C 53.1 % (26 cases) ages between 19- 69 years old, with an
average of 46 years old; there were no relapse for Pattern A, Pattern B 29 % (2 cases) in hysterectomies, and 25 % (2 cases) in no
hysterectomies, Pattern C 56 % (5 cases) and in 35 % ( 6 cases) respectively. CONCLUSIONS: Although some aspects of this
system will need to be investigated further, it appears that the Silva pattern system can be applied in routine clinical practice to
guide defined therapeutic strategies for endocervical adenocarcinoma in near future.

KEYWORDS: Adenocarcinoma, classifying, Silva Pattern, stage, relapse..

INTRODUCCION

El céncer de cuello uterino representa la segunda causa de muerte por cdncer en la mujer alrededor del mundo,
presentandose frecuentemente en la edad reproductiva. El pico de incidencia es entre la cuarta y quinta

década de la vida, afectando a todas las poblaciones del mundo (1) En Venezuela, el cancer de cuello uterino
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tiene el segundo lugar de incidencia entre mujeres ubicadas en el grupo etario de 25-44 afios y resultd la
segunda causa de muerte por cancer en la mujer en 2012, produciendo 1 630 decesos.

En el estudio de esta patologia se pueden diferenciar distintos tipos histoldgicos, sin embargo, los mds
comunes son el carcinoma epidermoide y el adenocarcinoma, cada uno con caracteristicas epidemioldgicas,

oncogénicas e inmunolégicas diferentes @A pesar que el tipo epidermoide representa la variedad mas
frecuente representando aproximadamente el 85 % de los casos, en las tltimas décadas se ha evidenciado
un incremento progresivo de la incidencia del adenocarcinoma, de un 15 % a 35 % cobrando atin mayor
relevancia debido a que este habitualmente afecta pacientes mas jovenes y es diagnosticado en estadios més
avanzados @ 3

El carcinoma epidermoide y el adenocarcinoma de cuello uterino tienen comportamientos diferentes, se
aplican los mismos criterios para evaluacion del tamano tumoral y profundidad de invasion, en los cuales se
basa el manejo tradicional de los mismos, variando desde la escisién por conizacién en frio o asa diatérmica,

pasando por los diversos tipos de histerectomia radical, hasta la utilizacién de esquemas de radioterapia y

quimioterapia (23.4)

El prondstico del adenocarcinoma de cuello uterino suele ser mds sombrio en comparacién al carcinoma
epidermoide, aun y cuando hay divergencias en relacién a la supervivencia global y periodo libre de
enfermedad, todos los autores coinciden en que este tiene un cardcter més agresivo. La evaluacion histolégica
de las caracteristicas morfoldgicas del tumor permite determinar ante que tipo de lesién nos encontramos,

sin embargo, la decisién de la terapia a utilizar va a depender directamente del estadio en el cual se ubique

la paciente (45)

El tratamiento quirtrgico mediante histerectomia radical del cancer de cuello uterino, sin importar el
tipo histoldgico, conlleva por definicién la linfadenectomia pélvica, en aquellas lesiones con profundidad de
invasién mayor a 3 mm. En el caso de los adenocarcinomas aun y cuando el reporte de metéstasis ganglionar
es bajo en las pacientes sometidas a este procedimiento, se realiza de manera rutinaria y conlleva una tasa de
morbilidad no despreciable que incrementa el deterioro de la calidad de vida ¢

Enlosanos 20132015 son publicados dos trabajos realizados por un grupo de estudio multiinstitucional,
los cuales se abocaron a la tarea de evaluar los patrones de invasién de los adenocarcinomas de cuello uterino
y compararlos con los hallazgos quirtrgicos en la linfadenectomia. De esta manera, desarrollan un sistema
de clasificacién que denominan “Sistema de Silva” organizando en tres grupos diferentes los patrones de
invasién y determinando que la posibilidad de metastasis linfética dependia del patrén de invasién aun y
cuando las pacientes se presentasen con un mismo estadio de enfermedad, proponiendo de esta manera un
manejo quirtrgico diferente para este tipo de lesiones (7.8)

La clasificacién Silva divide en: Patrén A, B y C, caracterizados por Patrén A : glindulas bien
demarcadas, de contornos redondeados, frecuentemente formando grupos, sin invasién estromal destructiva,
no hay células individuales, o desprendimiento de células, sin invasion linfovascular, crecimiento complejo
intra-glandular aceptable, cribiforme, papilar, falta de crecimiento sélido, es decir arquitectura bien a
moderadamente diferenciada, la profundidad del tumor o la relacién con los vasos cervicales no es relevante;
Patrén B: invasién estromal destructiva localizada ( limitada, temprana) que surge de las glindulas de
Patrén A, células tumorales solas o en grupos, separadas de glandulas rodeadas, por estroma inflamatorio o
desmoplasia focal, focos pueden ser tinicos o multiples, o lineales en la base del tumor, invasién linfovascular
puede estar o no presente, falta de crecimiento sélido, es decir, arquitectura bien a moderadamente
diferenciada; Patrén C: invasién estromal destructiva difusa caracterizada por infiltracién difusa de
gléndulas, con extensa respuesta desmoplasica, glindulas a menudo anguladas o con patrén canalicular, con
glandulas abiertas intercaladas, presentacién de crecimiento confluente por 4 campos (5 mm),crecimiento

papilar (estroma solo dentro de las papilas), lagos de mucina sélido, componente pobremente diferenciado

(arquitectura de alto grado ) 10:111213),
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Es por lo antes expuesto que en este estudio se pretende evaluar el adenocarcinoma de cuello uterino
mediante la clasificacion de Silva en los pacientes que acudieron al Instituto de Oncologia “Dr. Miguel Pérez
Carrenno” en el periodo 2000-2018.

METODO

Laactual investigacién se ubica dentro de un disefio de campo, no experimental, transversal descriptivo porlo
cual las variables se recogieron directamente de su ambiente natural y no fueron manipuladas, ni se simularon
situaciones, de igual forma se dice ser transversal partiendo del hecho de que los datos se recolectan en un solo
momento. Igualmente es de cardcter retrospectivo de acuerdo a que se registraron hechos que ya ocurrieron
en el tiempo

La poblacién de esta investigacién esta conformada por todas los pacientes con diagndstico clinico de
adenocarcinoma de cuello uterino en el Instituto de Oncologia “Dr. Miguel Pérez Carrefio” entre enero
2000 - diciembre 2018, encontrandose 70 pacientes con dicho diagndstico, sin embargo, la muestra esta
representada por 49 pacientes, las cuales contaban con biopsia en nuestro centro o liminas disponibles para
revision de las mismas, cumpliendo asi con los criterios de inclusién y exclusién planteados.

Los criterios de inclusién fueron: biopsia de cuello uterino, reseccién completa del tumor por conizacién
en frio, asa diatérmica, traquelectomia y/o histerectomia con evaluacién tumoral completa, linfadenectomia
con més de 1 ganglio disponible para evaluacién, o evidencia clinica o radioldgica de metastasis en nédulos
linfaticos.

Los criterios de exclusién fueron: pacientes con adenocarcinoma endocervical de tipo no usual y pacientes
con biopsias extra-hospitalarias sin revisién en nuestra institucion.

La técnica de recolecciéon de datos se realizd mediante la revision de las historias clinicas y vaciado
de la informacién relevante en la ficha de estudio y de las ldminas correspondientes a los bloques de
parafina de los pacientes en estudio, para obtener los datos epidemiolégicos correspondientes y hallazgos
anatomopatoldgicosy clasificarlos segun el Sistema de Silva, siendo recolectados estos datos de manera directa
por el autor de la presente investigacién con el apoyo del servicio de anatomia patolégica de la institucion.
Con los datos delos 49 pacientes en estudio, se elaboraron hojas de cdlculo de todas las variables dependientes
¢ independientes mediante un programa Microsoft Office Excel 2013 y el software SPSS versién 21.0 para el
analisis estadistico de las variables estudiadas

RESULTADOS

Las caracteristicas clinicopatoldgicas de las 49 pacientes se describen a continuacién: Pacientes con edades
comprendidas entre 19- 69 afos con una media de 46 afos, de igual forma se categorizaron como pre y
posmenopdusicas presentdndose el 85,7 % (42) en edad premenopausica.

Los estadios clinicos de presentacién de las pacientes fue en orden de frecuencia estadio IIB (31 casos), I[IIB
(15 casos), ITA, IB, IA (1 caso respectivamente), cuando se agrupan segiin estado menopdusico se consigue
que 42 de ellas (86 %) son premenopdusicas y tan solo 7 (14 %) estan en estatus posmenopausico (Cuadro 1).
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media rango frecuencia kL
Edad 48 (19-69)
Menopausia
Pre 2 83,7
Pos 7 143
Patron Silva
A 8 163
B 15 30.6
C 26 53.1
Estadio
IA 1 20
B 1 20
ma 1 20
B 3 63,3
mB 15 30.6
Histerectomia
SI 29 599
NO 2 40.8
CUADRO 1.

Resumen descriptivo de edad, Patrén Silva, estadio ¢ histerectomia.

Las pacientes fueron clasificadas segun el Sistema Silva, presentdndose como Patrén A 16,3 % (8 casos),
Patrén B 30,6 % (15 casos) , Patrén C 53,1 % (26 casos) , asi como su correlacion con el estadio clinico segtin
FIGO (Cuadro 2), las pacientes con Patrén A en estadio IIB (6 casos) y estadio IA1 (1 caso); Patrén B en
estadio IIIB (2 casos), IIB (9 casos), IIA (1 caso), IB (1 caso), Patrén C solo se presenté en estadios ITIB
(8 casos), y IIB (15 casos). Se realizé prueba de Chi cuadrado (P=0,178) demostrando que no hay relacién
estadistica entre el Patrén Silva y estadio FIGO de presentacién de las pacientes.
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o Pairdn Silva Total
A B C
Estadio 14 Recuento 1 0 0
dentro de 100 0 A 10
Estadio
dentro de 13 0 0 2%
Patron Silva
B Recusnto 0 1 ] 1
dentro de 0 100 0 100%
Estadio
dentro de 0 7 a0 2%
Patron Silva
oA ERecusnto 0 1 0 1
dentro de 0 100 0 100%
Estadio
dentro de 0 7 0 2%
Patron Silva
Jil] Recuento 7 9 13 3l
dentro de 23 20 48 100
Esztadio
dentro de 88 a0 38 63
Patron Silva
1B Recusnto 0 4 11 15
dentro de 0 27 73 100
Estadio
0 27 42 A%
Toml ERecuanto 8 13 26 44
dentro de 16 31 33 100
Esztadio
dentro de 100 100 100 100
Patron Silva
CUADRO 2.

Correlacion entre estadio FIGO y Patrén Silva

De las pacientes histerectomizadas (20 casos) se evalué el Patrén Silva distribuyéndose de la siguiente
forma: Patrén A 20 % (4), Patrén B 35,0 % (7) Patrén C 45,0 % (9), de las cuales se evidencid recaida de
enfermedad en 37 % (7 casos) y en las no histerectomizadas (29 casos) la recaida se presenté en 27 % (8 casos);
siendo la local en ctipula vaginal la més frecuente con 9 casos y a distancia 6 casos.

Por otro lado se evalué la recaida en pacientes con o sin histerectomia, segtin Patrén Silva; en este sentido
se encontrd que ninguna de las pacientes clasificadas como Patrén A recayeron. De las 7 pacientes clasificadas
como Patrén B histerectomizadas, 2 (28,6 %) de ellas recayeron. En relacién a las 9 pacientes clasificadas
como Patrén C con histerectomia 5 de ellas (55,6 %) mostraron recaida.

El grado de diferenciacién 1, 2 y 3 en Patrdn Silva A fue de: 75 %, 25 % y 0 % respectivamente, Patrén B
33%,53 %y 13 %, y Patrén C fue de 19 %, 53 %y 26 % (Figura 1).
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FIGURA 1.
Adenopatias evaluadas por imagenologia.

Los hallazgos imagenoldgicos solo demostraron adenopatias sospechosas en el Patrén C 19 % (5 casos).
Los pacientes que recibieron tratamiento oncolégico completo (radioterapia, quimioterapia y
braquiterapia) representan el 81,6 % ¢ incompleto 14,3 %.

DISCUSION

En la practica clinica el adenocarcinoma de cuello uterino es tratado de forma similar al cdncer de células
escamosas de acuerdo a la estadificacién FIGO vy las gufas NCCN, sin embargo, este manejo tiende a ser
inespecifico y puede llevar a un tratamiento excesivo, por lo tanto es aconsejable refinar la evaluacién de
riesgos asociada con el adenocarcinoma endocervical. Basado en el progreso reciente en la patologia moderna,
el Sistema de Silva se ha desarrollado para proporcionar informacién tinica para el tratamiento.

Nuestro estudio demostré una distribucion de presentacion similar por patrones a los datos de otras
publicaciones Patron A 16,3 %, Patrén B 30,6 %, Patrén C 53,1 % como en el estudio publicado por Wang
y col. 12y demostrandose asi la reproducibilidad del sistema de clasificacién Silva. De acuerdo al presente
trabajo el Patrén Silva no tuvo concordancia con la estadificaciéon FIGO porque en la literatura Roma y col.

(8), Wangy col. (12) ge reporta que el patrén Ay B se ha encontrado solo en estadios tempranos I, a diferencia
del nuestro donde el mismo se encontrd en pacientes con estadios I, IIB, y IIIB; sin embargo, si se demostr6
concordancia entre el Patrén C el cual se presenta en estadios II-IV. Siendo la presentacién en estadios més
avanzados mayor que en las publicaciones de paises desarrollados.

A diferencia de los estudios publicados la presentacién en estadios mas avanzados de la enfermedad en
nuestro medio dificulta la aplicacién del Sistema Silva solo a especimenes obtenidos de cirugia radical,
conizacién en frio, o traquelectomia, por lo que hemos decidido incluir las biopsias por sacabocados para
poder evaluar a nuestra poblacion, evidenciando que solo 2 pacientes del total de la muestra se encontré
en estadio I, y el grueso de la misma se encontré en estadios IIB-IIIB, por lo que la presentacién clinica de
nuestras pacientes estd mas comprometida localmente.

En concordancia con la data publicada (13, 1415) 1, clasificacién Silva esta correlacionada con el grado
de diferenciacién, invasién linfovascular y recurrencia de enfermedad; los modelos de oncologia moderna
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describen al tumor de Patrén A como células tumorales con patrones de crecimiento expansivo a diferencia
de los patrones By C que son més infiltrativas, pudiendo presentar o no invasién linfovascular.

La edad mas frecuente de presentacion de esta patologia en nuestra institucién fue 46 anos coincidiendo
con el estudio publicado por Songy col. (16) en China, a diferencia de la publicacién por Simona y col. ¢
donde la edad de presentacién fue de 50 afios en Alemania.

El grado de diferenciacién bien, moderado y ‘pobremente diferenciado tuvo similar presentacién en
nuestra poblacién con respecto a las publicaciones actuales evidenciado que las pacientes con Patrén Silva A
pueden presentarse en grado 1y2, los B en 1y 2 con mayor frecuencia y los C en 2y 3 como en Roma ®).

Los hallazgos imagenoldgicos correspondientes a adenopatias sospechosas de metastasis se observé solo
en Patrén C, y en tan solo 5 casos, siendo limitante la evaluacién de este punto en vista que no se pudo
correlacionar con hallazgos histoldgicos en nuestro estudio

Podemos concluir que la aplicaciéon del Sistema de clasificacion Silva, ha demostrado ser reproducible y
ha permitido predecir efectivamente el prondstico de las pacientes con adenocarcinoma de cuello uterino,
pudiendo ser ttil para seleccionar un tratamiento razonable ¢ individualizado para cada paciente.

Aunque algunos aspectos del sistema deberdn investigarse més a fondo, parece que el Patrén Silva puede
aplicarse en la préctica clinica para guiar estrategias terapéuticas en un futuro

Después de evaluar nuestros resultados, y con bases tedricas y antecedentes afines, el equipo de
investigacién, como aporte al avance y manejo del paciente oncoldgico con esta patologia recomendamos:
categorizar segun el sistema de Silvaa todas las pacientes con diagndstico de adenocarcinoma de cuello uterino
tipo usual y no usual que ingresen en NUEStro centro para futuras investigaciones.

Realizar revision de todas las biopsias extra-hospitalarias y categorizarlas segtin el Sistema de Silva.
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