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I sistema TNM si propone di classificare e di
stadiare 1 pazienti oncologici secondo criteri
ben definiti, al fine di acquisire dati obiettivi
che consentano di selezionare i trattamenti ap-
propriati, verificarne i risultati e valutare la pro-
gnosi (Hutter, 1987).

L’origine del concetto di una classificazione
dei tumori maligni basata sull’estensione del tu-
more primitivo (T), sull’assenza o presenza di
metastasi ai linfonodi regionali (N) e sull’assen-
za o presenza di metastasi a distanza (M) viene
fatta risalire a Pierre Denoix, tra il 1943 ed il
1952,

Negli anni successivi I'Union Internationale
Contre le Cancer (UICC) e I'American Joint
Committee on Cancer {(AJCC) svilupparono in-
dipendentemente il sistema fino a quando, nel
1982, fu convenuto di formulare una classifica-
zione TNM universale. Ne ¢ derivata ['adozione
di criteri identici nella Quarta Edizione della
Classificazione TNM dell’'UICC (1987) e nella
Terza Edizione del Manual for Staging of Can-
cer dell’AJCC (1988).

Con il contributo del Consiglio Nazionale delle Ricerche,
Progetto Finalizzato «Oncologia», contratto n. 88.00762.44.

E evidente Timportanza di un accordo inter-
nazionale sulla classificazione dei tumori nelle
diverse sedi anatomiche, poiché & finalmente
possibile un confronto valido fra dati prove-
nienti da tutto il mondo.

Tuttavia il lavoro non pud considerarsi con-
cluso. Per alcuni tumori non esiste ancora un
sistema di classificazione, per aliri ¢ possibile
operare miglioramenti.

Per quanto riguarda i tumori maligni delle os-
sa e dei tessuti molli, sembranc opportune al-
cune modifiche pid rispondenti alle attuali co-
noscenze. Verra di seguito riportata la classifi-
cazione TNM del’UICC (1987) e successiva-
mente le proposte di variazione.

TUMORI MALIGNI DELLE OSSA
E DEI TESSUTI MOLLI
SECONDO L'UICC, 1987

(traduzione)

Note Introduttive

Sono incluse le seguenti localizzazioni:
Tessuti molli
Ossa
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Ogni localizzazione & descritta secondo la se-
guente suddivisione in paragrafi:

Regole per la classificazione con i procedimenti
per valutare le categorie T, N ¢ M. Possono
essere impiegati metodi supplementari qualo-
ra essi migliorino l'accuratezza della valuta-
zione prima del trattamento

Sedi anatomiche se opportuno

Definizione dei linfonodi regionali

Classificazione Clinica TNM

Classificazione Anatomo-Patologica pTNM

Grading Istopatologico G

Stadiazione

Riassunto (non riporiato)

Descrizioni Supplementari

3¢ opportuno, possono essere aggiunti il sim-
bolo y (classificazione effettuata durante o do-
po iniziale terapia multidisciplinare), il simbolo
r (tumore recidivante) ed il fattore di certezza
C (validita della classificazione secondo le ‘me-
todiche diagnostiche impiegate).

Linfonodi Regionali

Le definizioni delle categorie N per tutti i tu-
mori delle ossa € dei tessuti molli sono:

N — Linfonodi Regionali

NX L’interessamento dei linfonodi regionali
non € wvalutabile

NO Assenza di metastasi ai linfonodi regionali

N1 Metastasi ai linfonodi regionali

Metastasi a Distanza

Le definizioni delle categorie M per tutti i tu-
mori delle ossa ¢ dei tessuti molli sono:

M — Metastasi a Distanza

MX La presenza di metastasi a distanza non &
valutabile

MO Assenza di metastasi a distanza

M1 Metastasi a distanza

Le categorie M1 e pMI1 possono essere ulte-
riormente specificate con le seguenti sigle:

Metastasi Polmonari PUL Midollari MAR
Ossee 0SS Pleuriche PLE
Epatiche HEP Peritoneali PER
Cerebrali BRA Cutanee SKI
Linfonodali LYM Altre OTH

Classificazione R

L’assenza o la presenza di tumore residuo do-
po trattamento pud essere descritta con il sim-
bolo R. Le definizioni della classificazione R
vengono applicate a tutti i tumori delle ossa e
dei tessuti molli. Esse sono:

RX La presenza di tumore residuo non & valu-
tabile

RO  Assenza di tumore residuo

R1 Residui tumorali microscopici

R2  Residui tumorali macroscopici

OSSA (ICD-O 170)
Regole per la Classificazione

La classificazione viene applicata a tutti i tu-
mori maligni primitivi dello scheletro, ad ecce-
zione del mieloma multiplo, dell’osteosarcoma
iuxtacorticale e del condrosarcoma ijuxtacortica-
le. La patologia deve essere confermata istologi-
camente per consentire una suddivisione dei
casi secondo il tipo istologico.

I procedimenti per definire le categorie T, N
e M sono i seguenti:

Categorie T Esame fisico e diagnostica per
immagini

Categorie N Esame fisico e diagnostica per
immagini

Categorie M Esame fisico e diagnostica per
immagini
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Linfonodi Regionali

I linfonodi regionali dipendono dalla posizio-
ne del tumore primitivo.

Classificazione Clinica TNM

T — Tumore Primitivo

TX 1l tumore primitivo non & valutabile

TO Nessuna evidenza del tumore primitivo
T1 Tumore confinato all’interno della corticale
T2 Tumore esteso oltre la corticale

N - Linfonodi Regionali

V. le precedenti definizioni delle categorie N.

M - Metastasi a Distanza

V. le precedenti definizioni delle categorie M.

Classificazione Anatomo-Patologica pTNM

Le categorie pT, pN e pM corrispondono alle
categoriec T, N ¢ M.

Grading Istopatologico G

GX 1l grado di differenziazione non & valu-
tabile

G1 Ben differenziato

G2 Moderatamente differenziato

G3 Poco differenziato

G4 Indifferenziato

Nota: Il sarcoma di Ewing ed il linfoma primitivo sono definiti
come G4.

Stadiazione
Stadio IA  G1,2 T1 NO MO
Stadio IB Gl1,2 T2 NO MO
Stadio ITA G3,4 T1 NO MO
Stadio IIB  G3,4 T2 NO MO
Stadio III  Non definito
Stadio IVA Qualsiasi G Qualsiasi T N1 MO

Stadio IVB Qualsiasi G Qualsiasi T Qualsiasi N M1

La classificazione corrisponde a quella im-
Diegata in precedenza dall’ American Joint
Commiitee on Cancer (AJCC). L’Union Interna-
tionale Contre le Cancer (UICC) non aveva clas-
sificato questi tumori nella precedente edizione
del TNM; e una localizzazione dove il raggrup-
pamento in stadi e influenzato dal grado isto-
logico del tumore (Sobin et al., 1988).

TESSUTI MOLLI (ICD-O 158.0, 164.2,3, 171)

Regole per la Classificazione

La patologia deve essere confermata istologi-
camente per consentire una suddivisione dei
casi secondo il tipo istologico.

I procedimenti per definire le categorie T, N
¢ M sono i seguenti:

Categorie T Esame fisico e diagnostica per
immagini

Categorie N Esame fisico e diagnostica per
immagini

Categorie M Esame fisico e diagnostica per
immagini

Sedi Anatomiche

1) Connettivo, sottocutanco ed altri tessuti
molli (171)

2) Retroperitoneo (158.0)

3) Mediastino (164.2,3)

Tipi Istologici

Vengono inclusi i seguenti tipi istologici, con
I'indicazione dei corrispondenti codici morfolo-
gici ICD-O (WHO International Classification of
Diseases for Oncology):

Sarcoma alveolare delle parti molli 9581/3
Angiosarcoma 9120/3
Sarcoma epitelioide 8804/3
Condrosarcoma extrascheletrico 9220/3
Osteosarcoma extrascheletrico 9180/3
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Fibrosarcoma 8810/3
Leiomiosarcoma 8890/3
Liposarcoma 8850/3
Istiocitoma fibroso maligno 8830/3
Emangiopericitoma maligno 9150/3
Mesenchimoma maligno 8990/3
Schwannoma maligno 9560/3
Rabdomiosarcoma 8900/3
Sarcoma sinoviale 9040/3
Sarcoma NAS (non altrimenti specificato) 8800/3

Non sono inclusi i seguenti tumori: sarcoma
di Kaposi, dermatofibrosarcoma protuberans, fi-
brosarcoma di I grado (tumore desmoide) e sar-
comi che derivano da dura madre, encefalo, or-
gani parenchimatosi e visceri cavi.

Linfonodi Regionali

I linfonodi regionali dipendono dalla posizio-
ne del tumore primitivo.

Classificazione Clinica TNM

T — Tumore Primitivo

TX 11 tumore primitivo non & valutabile

TO Nessuna evidenza del tumore primitivo

T1 Tumore di 5 cm 0 meno nel suo diametro
massimo

T2 Tumore di oltre 5 c¢m nel suo diametro
massimo

N - Linfonodi Regionali

V. le precedenti definizioni delle categorie N.

M — Metastasi a Distanza

V. le precedenti definizioni delle categorie M.

Classificazione Anatomo-Patologica pTNM

Le categorie pT, pN e pM corrispondono alle
categorie T, N e M.

Grading Istopatologico G

GX Il grado di differenziazione non & valu-
tabile

G1  Ben differenziato

G2 Moderatamente differenziato

G3-4 Poco differenziato/indifferenziato

Nota: Dopo che il tipo istologico € stato definito, il tumore
deve essere sottoposto 4 grading secondo criteri stabiliti relati-
vi a cellularitd, pleiomorfismo cellulare, attivith mitotica ¢ ne-
crosi. La quantita di sostanza intercellulare come collagene o
materiale mucoide deve essere considerata come un fattore fa-
vorevole nella valutazione del grado.

Stadiazione
Stadio 1A Gl T1 NO MO
Stadio IB Gl T2 NO MO
Stadio ITA G2 T1 NO MO
Stadio IIB G2 T2 NO MO
Stadio IIJA G3-4 Tl NO MO
Stadio IIIB  G3-4 T2 NO MO
Stadio IVA Qualsiasi G Qualsiasi T N1 MO

Stadio IVB  Qualsiasi G Qualsiasi T Qualsiasi N M1

La nuova classificazione non include i pre-
cedenti criteri di estensione all’ 0sso, ai vasi di
calibro maggiore o ai nervi, e percio elimina
la categoria T3; anche qui il raggruppamento
in stadi e influenzaro dal grado istologico del
tumore (Sobin et al., 1988).

SARCOMI DEI TESSUTI MOLLI
DI INTERESSE PEDIATRICO

La classificazione & destinata particolarmente
al rabdomiosarcoma dell’infanzia (ICD-O
M8900/3), ma pu®d essere impiegata anche per
alri sarcomi dei tessuti molli nell’etd infantile.
La patologia deve essere confermata istologi-
camente,
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I procedimenti per definire le categorie T, N
¢ M sono i seguenti. Possono essere impiegati
metodi supplementari qualora essi migliorino
Iaccuratezza della valutazione prima del trat-
tamento.

Categorie T Esame fisico e diagnostica per
immagini secondo la regione
anatomica

Categorie N Esame fisico e diagnostica per
immagini adeguata

Categorie M Esame [fisico e diagnostica per
immagini; nel rabdomiosarcoma
¢ raccomandato I'esame del mi-
dollo ossco

Regioni Anatomiche

La sede del tumore primitivo deve essere in-
dicata con le seguenti sigle:

Orbita ORB  Addome (inclusi
Testa e collo HEA parete e visceri) ABD
Arti LIM Torace (inclusi

Pelvi (inclusi
parete, tratto
genitale e visceri) PEL

parete, diaframma
e visceri) THO
Altre sedi OTH

Linfonodi Regionali

I linfonodi regionali dipendono dalla posizio-
ne del tumore primitivo, ad esempio:

Testa e collo Linfonodi cervicali e sopra-
claveari

Addome e pelvi Linfonodi sottodiaframmati-
ci, intra-addominali ed ilco-
inguinali

Linfonodi epitrocleari ed
ascellari omolaterali
Linfonodi poplitei ed ingui-
nali omolaterali

Arti superiori
Arti inferiori
Nel caso di tumori monolaterali, tutti i linfo-

nodi controlaterali interessati sono considerati
metastasi a distanza.

Classificazione Clinica TNM

T — Tumore Primitivo

TX 1 tumore primitivo non & valutabile
TO Nessuna evidenza del tumore primitivo
T1 Tumore limitato all'organo o al tessuto
d’origine
Tla Tumore di 5 cm 0 meno nel suo dia-
metro massimo
T1b Tumore di oltre S cm nel suo diame-
ro massimo
T2 Tumore esteso agli organi o ai tessuti con-
tigui con o senza versamento maligno
adiacente
T2a Tumore di 5 cm 0 meno nel suo dia-
metro massimo
T2b Tumore di oltre 5 cm nel suo diame-
tro massimo

Nota: Le categorie T3 e T4 non vengono applicate. L'esistenza
di pit di un tumore & generalmente considerata come un tu-
more primitivo con metastasi a distanza.

N — Linfonodi Regjonali

V. le precedenti definizioni delle categorie N.

M — Metastasi a Distanza

V. le precedenti definizioni delle categorie M.

Classificazione Anatomo-Patologica pTNM

pT — Tumore Primitivo

pTX Il tumore primitivo non ¢ valutabile

pTO Nessuna evidenza del tumore primitivo

pT1 Tumore limitato all’'organo o al tessuto
d’origine; escissione completa con mar-
gini istelogicamente liberi

pT2 Tumore esteso oltre I'organo o il tessuto
d’origine; escissione completa con mar-
gini istologicamente liberi
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pT3 Tumore esteso oltre 'organo o il tessuto
d’origine; escissione incompleta
pT3a Residuo tumorale microscopico
pT3b Residuo tumorale macroscopico o
versamento maligno adiacente
pT3¢ Esplorazione chirurgica senza rese-
zione del tumore

pN — Linfonodi Regionali

pNX L’interessamento dei linfonodi regionali
non ¢ valutabile
PNO Assenza di metastasi ai linfonodi regionali
pN1 Metastasi ai linfonodi regionali
pNla Resezione completa delle metasta-
si ai linfonodi regionali
pN1b Resezione incompleta delle meta-
stasi ai linfonodi regionali

pM — Metastasi a Distanza

Le categorie pM corrispondono alle categorie
M.

Stadiazione Clinica

Stadio I Tla NO MO
T1b NO MO
Stadio II T2a NO MO
T2b NO MO
Stadio III Qualsiasi T N1 MO
Stadio IV Qualsiasi T Qualsiasi N M1

Stadiazione Anatomo-Patologica

Stadio I pT1 pNO pMO
Stadio II pT1 pNla pMO
pT2 pNO, pN1la pMO
Stadio IIIA pT3a pNO, pN1la pMO
Stadio IIIB pT3b Qualsiasi pN pMO
pT3c Qualsiasi pN pMO
Qualsiasi pT pN1b pMO

Stadio IV Qualsiasi pT Qualsiasi pN pM1

1l gruppo dei tumori pediatrici @ rimasto so-
stanzialmente immutato rispetto all’edizione
precedente (Sobin et al., 1988).

6

PROPOSTA DI CLASSIFICAZIONE
E COMMENTO

1) Trp1 ISTOLOGICI

Non € chiaro il motivo per cui nella classifi-
cazione TNM dell’'UICC (1987) sia stato omesso
Pelenco dei tipi istologici dei tumori maligni
delle ossa, riportato invece dal manuale del-
PAJCC (1988): ¢ indispensabile colmare quanto
prima questa sorprendente lacuna, verosimil-
mente riferibile ad un refuso di stampa.

Sul modello del manuale dell’AJCC (1988),
viene proposto un elenco dei tipi istologici dei
tumori maligni delle ossa previsti dalla classifi-
cazione TNM secondo le modifiche che verran-
no successivamente illustrate (inclusione dei
sarcomi iuxtacorticali o parostali), con l'indica-
zione dei corrispondenti codici morfologici
ICD-O (World Health Organization, 1983).

Tumori Maligni delle Ossa - Tipi Istologici

A, Tumori con formazione di osso

1. Osteosarcoma (sarcoma OSteogenico) 9180/3

2. Osteosarcoma iuxtacorticale (parostale) 9190/3
B. Tumori con formazione di cartilagine

1. Condrosarcoma 9220/3

2, Condrosarcoma iuxtacorticale (parostale) 9221/3

3. Condrosarcoma mesenchimale 9240/3
C. Tumore a cellule giganti maligno 9250/3
D. Tumori midollari

1. Sarcoma di Ewing 9260/3

2. Linfoma maligno dell’osso 9590/3

3. Mieloma solitario 9731/1
E. Tumori vascolari

1. Emangioendotelioma maligno 9130/3

2. Emangiopericitoma maligno 9150/3

3. Angiosarcoma 9120/3

F. Tumori miscellanei ad istogenesi connettivale

1. Fibrosarcoma 8810/3
2. Liposarcoma 8850/3
3. Mesenchimoma maligno 8990/3
4. Istiocitoma fibroso maligno 8830/3
5. Sarcoma NAS (non altrimenti specificato) 8800/3
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G. Altri
1. Cordoma 9370/3
2. «Adamantinoma» delle ossa lunghe 9261/3

2) CATEGORIE T

Nelle categoric T per i tumori maligni delle
ossa, la distinzione che fa riferimento esclusiva-
mente alla corticale ossea appare troppo restrit-
tiva. Enneking (1986) ha presentato un criterio
di classificazione dei tumori muscoloscheletrici
che tiene conto dell’intra o dell’extracomparti-
mentalita della lesione primitiva: tale sistema,
basato su dati raccolti nel periodo 1968-1976
ed elaborato per la prima volta alla University
of Florida nel 1977, & stato provato dalla Mu-
sculoskeletal Tumor Society e pubblicato nel
1980. Perfezionato negli anni seguenti, & stato
recentemente modificato dall’American  Joint
Committee Task Force on Bone Tumors e pro-
posto all'UICC per un impiego internazionale,
Esso viene applicato solo alle lesioni ad istoge-
nesi connettivale, escludendo le lesioni primiti-
ve a cellule rotonde (leucemie, linfomi, mielo-
ma, sarcoma di Ewing).

In accordo con tale classificazioné, appare in
effetti pia corretta la distinzione in base alle ca-
ratteristiche di intra o di extracompartimentaliti
del tumore, con la seguente simbologia:

T1 Tumore intracompartimentale
T2 Tumore extracompartimentale

Infatti la corticale ossea € solo una delle di-
verse barriere che si oppongono alla diffusione
della neoplasia.

I tumori primitivi del cranio dovrebbero es-
sere classificati secondo criteri differenti, che
tengano conto dei rapporti con le specifiche
formazioni anatomiche contenute in questa
struttura ossed.

Nell'ambito dei tumori maligni dei tessuti
molli, le localizzazioni a carico del retroperito-
neo, del mediastino e del distretto cervico-
cefalico richiedono anch’esse una classificazio-
ne a parte, a causa delle peculiari implicazioni

anatomo-chirurgiche di queste regioni (Heise et
al., 1986; Rooser et al., 1988). Analoga modifi-
ca andrebbe effettuata per le localizzazioni vi-
scerali, gia escluse dalla classificazione principa-
le, ma ancora previste in quella dei sarcomi dei
tessuti molli di interesse pediatrico.

La regione anatomica del tumore primitivo,
sia delle ossa che dei tessuti molli, andrebbe
sempre precisata mediante le seguenti sigle:

Arti LIM
Parete pelvica PEL

Parete toracica THO
Parete addominale ABD

Per quanto riguarda specificamente le neopla-
sie maligne dei tessuti molli, 1’abolizione della
categoria T3, che nella precedente edizione
comprendeva tumori con interessamento della
corticale ossea, di arterie di grosso calibro o di
nervi ha escluso qualsiasi riferimento ai rappor-
ti anatomici del tumore primitivo. Solo nella
classificazione dei sarcomi dei tessuti molli di
interesse pediatrico viene mantenuto il criterio
dell’invasione di organi o tessuti contigui.

Una classificazione T basata esclusivamente
sulle dimensioni della neoplasia si rivela insuffi-
ciente. Infatti Hajdu (1986), nel suo staging dei
sarcomi delle ossa e dei tessuti molli, tra i fat-
tori prognostici inchide anche la sede del tu-
more primitivo, oltre alle dimensioni ed al gra-
do istologico (Tab. 1).

Tabella 1 — Fattori che influiscono sulla prognosi dei
sarcomi delle ossa e dei tessuti molli
(Hajdu, 1986)

Dimensioni Piccolo (< 5 cm)
Grande (> 5 cm)
Sede Superficiale (non esteso al di sotto

della fascia superficiale)
Profondo (esteso al di sotto della
fascia superficiale)

Grado Istologico  Basso
Alto
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Per i tumori maligni dei tessuti molli & dun-
que opportuno operare una distinzione in base
alla situazione anatomica della neoplasia, impie-
gando, in accordo con Enncking (1986), criteri
di intra e di extracompartimentalita analoghi a
quelli proposti per 1 tumori ossei. Le dimensio-
ni possono rientrare tra i fattori che contribui-
scono a definire il grado istopatologico G.

Nella Tab. 2 vengono riportate le varie for-
mazioni implicate nella delimitazione dei com-
partimenti anatomici, elencati nella Tab. 3.

Tabella 2 — Limiti compartimentali (Ernncking, 19806)

Corticale ossea

Cartilagine articolare

Capsula articolare

Tessuto fibroso denso di setti fasciali, legamenti, tendi-
ni e guaine tendinee

Alcune precisazioni:

— la cute ed il tessuto sottocutaneo sonc classificabili
come compartimenti sebbene manchino di limiti
longitudinali. Sul piano trasverso, infatt, la fascia
profonda forma una barriera efficace tra il tessuto
sottocutaneo ed i tessuti piu profondi;

— tra 0sso corticale e muscoli soprastanti esiste un po-
tenziale compartimento parostale: lesioni della su-
perficie ossea che non abbiano invaso né la cortica-
le né i muscoli soprastanti ma li abbiano solo com-
pressi vengono considerate intracompartimentali.
Questo concetto consente di includere nella classifi-
cazione anche i sarcomi fuxtacorticali {parostali), at-
tualmente considerati a s¢ stanti;

— lesioni all'interno di un compartimenio muscolare
che racchiude svariati muscoli (es.: loggia anteriore
dell’avambraccio) sono considerate intracomparti-
mentali anche qualora interessino piu di un singolo
muscolo.

Con 7X verrebbe indicata la mancanza dei
requisiti minimi nella valutazione del tumore
primitivo (v. pit avanti) o la presenza di dubbi
diagnostici tali da non consentire una sicura de-
finizione della sua compartimentalita.

Cannata

Tabella 3 — Sedi anatomo-chirurgiche (T) (Enneking,

19806)

Intracompartimentdale
(T1)

Intraossea

Intraarticolare

Superficiale alla fascia
profonda

Parostale

Compartimenti initvafa-
sciali:

Raggio della mano o del
piede

Sura

Gamba antero-laterale

Coscia anteriore

Coscia media

Coscia posteriore

Natiche

Avambraccio volare

Avambraccio dorsale

Extracompartimeniale

(1)

— Estesa ai tessuti molli
— Estesa ai tessuti molli
— Estesa alla fascia

profonda

— Intraossea o extrafasciale

Piani o spazi extrafd-
Scictli:

Meso- e retropiede
Regione poplitea
Triangolo inguino-
femorale
Intrapelvico
Mano media
Gomito anteriore
Ascella
Periclaveare
Paraspinale

Braccio anteriore
Braccio posteriore
Periscapolare

Testa ¢ collo

Nel campo delle neoplasic maligne delle ossa
0 dei tessuti molli, 'eventualita che un tumore
primitivo permanga latente in presenza di mani-
festazioni metastatiche, qualora tutti gli esami
compresi tra 1 requisiti minimi siano stati scrupo-
losamente cffettuati, dovrebbe risultare trascura-
bile: & tuttavia opportuno mantenere la categoria
70 (nessuna evidenza del tumore primitivo) per
tener conto anche di tale evenienza ¢ per il re-
staging dopo un trattamento che abbia determi-
nato la scomparsa clinica del tumore primitivo.

Si deve inoltre considerare la possibilita di
una neoplasia solitaria preceduta a distanza di
anni da una manifestazione tumorale del tutto
analoga in un altro organo dello stesso appara-
to, 0 di manifestazioni tumorali multiple identi-
che tra loro negli aspetti istologici e nel tropi-
smo tissutale, sebbene diverse nella localizza-
zione d’organo.
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Nel caso di tumori multipli nello stesso orga-
no, l'attuale sistema TNM impone di classificare
il tumore con la pit alta categoria T e di indi-
care tra parentesi la molteplicita o il numero
dei tumori, ad es. T...m) o T...(2,3,4,...). Nei
tumori simultanei e bilaterali di organi pari,
ogni tumore viene classificato indipenden-
temente.

Per i sarcomi dei tessuti molli di interesse pe-
diatrico, l'esistenza di pit di un tumore viene
generalmente considerata come un tumore pri-
mitivo con metastasi a distanza.

Nei tumori della tiroide e del fegato, nel ne-
froblastoma e nel neuroblastoma la molteplicita
costituisce invece un criterio della classifica-
zione T.

Quando risulti impossibile definire con cet-
tezza il carattere primitivo o metastatico di un
tumore delle ossa o dei tessuti molli, si potreb-
be ricorrere alle seguenti soluzioni:

— per una neoplasia isolata che segue a di-
stanza di tempo una lesione analoga in sede di-
versa ma nello stesso apparato, qualora sussista
il dubbio tra metastasi tardiva o secondo tumo-
re primitivo metacrono, adottare il simbolo
(TM) abbinato alla consueta stadiazione TNM:

G... T..(TM) NO MO

— per tumori multipli che originano dallo
stesso compartimento, applicare la regola stabi-
lita nel caso di tumori multipli dello stesso or-
gano, classificando il tumore con la pit alta ca-
tegoria T o le dimensioni pit elevate ed indi-
cando tra parentesi la molteplicita o il numero
dei tumori:

T..(m) 0 T..(2,3,4,..)

— per tumori multipli in compartimenti di-
versi, evitando di considerare arbitrariamente
una delle lesioni come tumore primitivo, creare
una categoria T specifica:

T3 Tumori multicentrici ad insorgenza simul-
tanea in compartimenti diversi

=, 8

oppure, per tumori multipli delle ossa, se si ri-
tiene pil opportuno descrivere separatamente
ciascuna delle formazioni presenti, impiegare il
simbolo (TM), segnalando la molteplicita come
metastasi a distanza ossee:

G... T..(TM) N... M10OSS

E infine opportuno classificare i tumori pri-
mitivi della colonna vertebrale, dei segmenti
costali limitrofi e dei tessuti molli paravertebra-
li: nella loro valutazione si deve infatti tener
conto dei seguenti parametri specifici (Beltran
et al,, 1987):

a) interessamento dell’osso corticale € trabe-
colare;

b) interessamento del canale vertebrale, in-
clusi il grasso epidurale, lo spazio subaracnoi-
deo ed il midollo spinale;

€) estensione paravertebrale;

d) estensione nei fori intervertebrali;

e) interessamento vascolare.

Per tali neoplasie, che verrebbero indicate
complessivamente con la sigla SPI, pud essere
quindi proposta una categoria T specifica:

T1 Interessamento primitivo dell’osso trabe-
colare, corticale integra € non espansa

T2 Corticale espansa o interrotta ¢/o estensio-
ne nei tessuti molli paravertebrali

T2v Corticale espansa o interrotta €/o interes-
samento di formazioni vascolari

T2n Corticale espansa o interrotta €/o estensio-
ne nel canale vertebrale e/o nei fori in-
tervertebrali

3) CATEGORIE N E M

Nell’attuale classificazione TNM, secondo un
principio generale le metastasi vengono distinte
in linfonodali (N) e a distanza (M).

Enneking (1986) riunisce entrambi i tipi di
metastasi nella categoria M, poiché nei sarcomi
delle ossa ¢ dei tessuti molli, a differenza dei
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carcinomi, l'interessamento dei linfonodi regio-
nali o di organi a distanza non implica sostan-
ziali differenze nell’orientamento prognostico e
terapeutico.

Vengono riportate percentuali anche elevate
di sarcomi delle ossa e dei tessuti molli meta-
statizzati per via linfatica, sebbene i risultati dei
diversi studi siano contrastanti (Weingrad et al.,
1978; Tallroth et al., 1980; Mazeron et al.,
1987; Ariel, 1988). L'incidenza varia in funzio-
ne del tipo istologico: fra le neoplasie ossee
prevalgono l'osteosarcoma, il reticolosarcoma
ed il sarcoma di Ewing, fra le neoplasie dei tes-
suti molli il rabdomiosarcoma, il sinovialsarco-
ma e il sarcoma epitelioide.

E stato pill volte ribadito che linteressamen-
to dei linfonodi regionali costituisce un indice
prognostico assai sfavorevole e scarsamente su-
scettibile di terapia specifica (Collin et al.,
1988); sono tuttavia descritte osservazioni che
sembrano mettere in discussione questo con-
cetto. Nel reticolosarcoma osseo, per la sua
tendenza a metastatizzare per via linfatica, alla
escissione ampia del tumore primitivo viene di
norma associata irradiazione dei linfonodi re-
gionali, con risultati relativamente favorevoli
(Schajowicz, 1981).

In pazienti affetti da sarcomi dei tessuti molli
con metastasi esclusivamente ai linfonodi regio-
nali, € stata ottenuta una remissione pressoche
definitiva associando al trattamento del tumore
primitivo I'ablazione dei linfonodi e successiva
irradiazione (Mazeron et al., 1987).

Questa pratica viene talora consigliata in tutte
le neoplasie muscoloscheletriche con metastasi
linfonodali accertate (Makai et al., 1982); tutta-
via il trattamento preventivo di linfonodi clini-
camente indenni, in analogia a quanto effettua-
to nei carcinomi, non € altrettanto indicato,
con la possibile eccezione del rabdomiosarco-
ma dell’infanzia e di altri sarcomi dei tessuti
molli con alta incidenza di metastasi linfonodali
(Weingrad et al., 1978; Ariel, 1988). Sarebbe
comunqgue opportuno disporre di ulteriori studi
al riguardo.
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Quindi appare giustificato mantenere la con-
sucta separazione fra le categorie N ed M, so-
prattutto considerando che la classificazione
TNM non esclude alcune delle lesioni primitive
a cellule rotonde al di fuori del campo di appli-
cazione del sistema di Enneking (1986), che no-
toriamente presentano un’alta incidenza di me-
tastasi linfatiche. Anche qualora 'interessamen-
to linfonodale non richieda soluzioni terapeuti-
che mirate, € pur sempre opportuno specificar-
lo almeno dal punto di vista descrittivo.

Sarebbe inoltre corretto distinguere tra meta-
stasi «skip» nello stesso compartimento del tu-
more primitivo e metastasi a distanza extracom-
partimentali (polmonari, ecc.). Tuttavia, onde
evitare eccessive complicazioni nello staging, ci
si limitera ad indicare con MO un tumore senza
metastasi a distanza o con metastasi «skip»
esclusivamente intracompartimentali, € con M1
un tumore con metastasi a distanza.

4) GRADING ISTOPATOLOGICO G

Il grading istopatologico, combinato ad altri
fattori, pud condizionare la prognosi pit della
stessa situazione compartimentale del tumore
primitivo (Collin et al., 1988; Rooser et al.,
1988).

Secondo le regole generali, esso prevede 4
classi, basate sul grado di differenziazione cellu-
lare. Tuttavia, nel campo delle neoplasie delle
ossa ¢ dei tessuti molli, ¢ piuttosto discutibile
la wvalidita di un criterio cosi restrittivo, risul-
tando assai pill accurato basarsi non soltanto
sull'istologia, ma anche sui caratteri clinici e
strumentali.

Enneking (1986) ha proposto un grading che
fonde una classificazione istologica (Broders et
al., 1939), una classificazione radiografica (Lod-
wick et al., 1980) e gli aspetti clinici riguardanti
crescita, tempo di raddoppiamento, dimensioni,
temperatura, pressione tissutale € markers bio-
chimici del tumore (ai quali si potrebbero ag-
giungere sesso, eta e stato immunitario del pa-
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ziente). Vengono delineati solo due gradi: bassa
ed alta malignita.

G1 — Bassa malignitd

Istologia — Grado 1 e talora 2 di Broders,
cioé: rare mitosi, differenziazione moderata,
matrice distinta.

Radiografia — Grado II di Lodwick: aspetti
lentamente invasivi.

Clinica — Crescita lenta, isole tumorali satel-
liti nella zona reattiva, assenza di metastasi
«skip» e solo occasionalmente metastasi a di-
stanza.

G2 - Alta malignita

Istologia — Gradi 2, 3 e 4 di Broders: mitosi
frequenti, matrice poco differenziata, scarsa ed
immatura. Aspetti citologici di alta malignita:
anaplasia, pleiomorfismo, ipercromasia.

Radiografia — Grado III di Lodwick: aspetti
distruttivi ed invasivi.

Clinica — Crescita rapida, sintomatica, satelli-
ti e «skips», metastasi occasionalmente regionali
e frequentemente a distanza.

Anche Hajdu (19806) ritiene pilt opportuno di-
stinguere solo bassa ed alta malignita, per impe-
dire che una buona parte dei sarcomi ricada in
gradi intermedi, poco indicativi ai fini dei prov-
vedimenti terapeutici.

A fronte della maggiore correttezza e preci-
sione di un inquadramento istopatologico-clini-
co-strumentale, sono tuttavia evidenti le diffi-
colta pratiche insite in una classificazione cosi
articolata, tra l'altro non priva di aspetti poco
chiari o francamente controversi (Campanacci,
1987) e da aggiornare soprattutto sotto il profi-
lo strumentale, introducendo classificazioni ba-
sate ad es. su TC o RM. Inoltre la classificazio-
ne di Lodwick, che si basa sui radiogrammi
convenzionali, non & applicabile alle neoplasie
dei tessuti molli.

La stretta ¢ complessa collaborazione interdi-
sciplinare, richiesta da questo tipo di grading,

tumori maligni delle ossa e dei tessuti molli
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potrebbe rivelarsi un ostacolo alla diffusione ed
all’applicazione del sistema TNM. D’altra parte
la necessita di ottemperare ai requisiti minimi
dovrebbe, almeno in teoria, rendere conse-
quenziale il raffronto tra i risultati degli esami
istologici, clinici e strumentali: oggi non € am-
missibile formulare con sicurezza una diagnosi
istologica senza disporre almeno dei dati clinici
fondamentali € dei radiogrammi standard.

Comungque, svincolare il grading istopatologi-
co dei tumori delle ossa e dei tessuti molli dal-
le regole generali giustifica un’analoga revisione
del metodo per tutte le altre neoplasie (in effet-
ti, la sua uniformita per tumori del tutto etero-
genei si presta a non poche critiche).

L’'opportunita di apportare modifiche al gra-
ding istopatologico dovra quindi costituire va-
sta materia di discussione tra specialisti dei vari
settori.

5) STADIAZIONE

Per i tumori maligni delle ossa e dei tessuti
molli (inclusi i sarcomi dei tessuti molli di inte-
resse pediatrico, esclusi retroperitoneo, media-
stino, distretto cervico-cefalico ed altre sedi gia
escluse nella classificazione attuale) pud essere
impiegata vantaggiosamente una stadiazione an-
ch’essa unificata:

I — Bassa malignita senza metastasi
A. Intracompartimentale
B. Extracompartimentale

II — Alta malignitd senza metastasi
A. Intracompartimentale
B. Extracompartimentale

III — Qualsiasi grado di malignita con metastasi
ai linfonodi regionali
A. Intracompartimentale
B. Extracompartimentale

IV — Qualsiasi grado di malignitd con metastasi
a distanza
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A. Intracompartimentale

B. Extracompartimentale

C. Qualsiasi grado di malignita, tumori
multicentrici ad insorgenza simultanea
in compartimenti diversi, con o senza
metastasi ai linfonodi regionali o a di-
stanza.

Secondo la simbologia impiegata finora:

Stadio 1A G1 T1 NO MO
Stadio IB Gl T2 NO MO
Stadio ITIA G2 T1 NO MO
Stadio IIB G2 T2 NO MO
Stadio IITA Qualsiasi G T1 N1 MO
Stadio IIIB Qualsiasi G T2 N1 MO
Stadio IVA Qualsiasi G T1 Qualsiasi N M1
Stadio IVB Qualsiasi G T2 Qualsiasi N M1
Stadio IVC Qualsiasi G T3 Qualsiasi N Qualsiasi M
T...(TM) M108S

Tale stadiazione, rispetto a quella attale,
sembra fornire indicazioni pid valide per le
scelte terapeutiche (Tab. 4).

Tabella 4 — Scelta dei margini chirurgici secondo gli
stadi (Enneking, 1986, modificato)

TA Margine ampio, in genere escissione

1B Margine ampio, considerare I’'amputazio-
ne in alternativa al deficit articolare o
vascolonervoso

IIA Margine radicale, in genere resezione o

escissione ampia piu terapia adiuvante
efficace

1IB, IIIA, IIIB Margine radicale, considerare I’escissio-
ne ampia o0 'amputazione o la disarti-
colazione pin terapia adiuvante effica-
ce ed eventuale trattamento delle me-

tastasi ai linfonodi regionali

IVA Resezione radicale o terapia palliativa,
toracotomia

IVB Disarticolazione radicale o terapia pallia-
tiva, toracotomia

IvVC Terapia palliativa
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Al rari casi di tumori multipli dello stesso
compartimento, di tumori metacroni e di tumo-
ri maligni primitivi della colonna vertebrale, dei
segmenti costali limitrofi e dei tessuti molli pa-
ravertebrali andrebbe riservata una versione piu
complessa, in cui gli stadi vengono ulterior-
mente specificati con i simboli gia discussi per
le categorie T di queste neoplasie:

Stadio 1A G1 AL NO MO
TA(m) T1(m)
TA(TM) TI(TM)

Stadio IB G1 T2 NO MO
IB(m) T2(m)
IB(TM) T2(TM)
IBv T2v
IBn T2Zn

Stadio ITA G2 T1 NO MO
ITA(m) T1(m)
TTA(TM) T2(TM)

Stadio IIB G2 T2 NO MO
1IB(m) T2(m)
1IB(TM) T2(TM)
IIBv T2v
IIBn T2n

Stadio IIIA Qualsiasi G T1 N1 MO
IITA(m) T1(m)
IITA(TM) TI(TM)

Stadio IIIB Qualsiasi G T2 N1 MO
IIIB(m) T2(m)
ITIB(TM) T2(TM)
IIIBv T2v
1IIBn T2n

Stadio IVA Qualsiasi G T1 Qualsiasi N M1
IVA(m} T1(m)

Stadio IVB Qualsiasi G T2 Qualsiasi N M1
IVB(n) T2(m)
IVBv T2y
IVBn T2n

Stadio IVC Qualsiasi G T3 Qualsiasi N Qualsiasi M

T..(TM) M10SS

6) REQUISITI DI ATTENDIBILITA

I procedimenti richiesti dall’attuale classifica-
zione per valutare le categorie T, N, M e G di una
neoplasia maligna delle ossa o dei tessuti molli si
limitano a «physical examination and imaging»;
la dizione «requisiti minimi» dell’edizione prece-
dente & stata soppressa. Un’indicazione cosi ge-
nerica pud avere conseguenze deleterie sulla vali-
dita e sulla comparabilita dei diversi studi.
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Quindi, analogamente a quanto proposto da
altri Autori per i tumori dell’apparato genito-
urinario (Schroéder et al., 1988), si suggerisce,
oltre al ripristino ed all’elenco dettagliato dei re-
quisiti minimi, I'introduzione di una sezione ri-
guardante indagini supplementari, di prima e di
seconda istanza. Le indagini supplementari di
prima istanza includono procedimenti diagnosti-
ci di indubbia importanza nello studio del tu-
more, la cui assenza perd non invalida la classi-
ficazione TNM, in quanto le informazioni fonda-
mentali sono state gia acquisite con le metodi-
che richieste dai requisiti minimi; possono tutta-
via rivelarsi necessarie se gli esami precedenti
abbiano mostrato limiti significativi. Quelle di
seconda istanza, pur accentuando laccuratezza
della diagnosi e contribuendo alla ricerca, risul-
tano non disponibili nell’'uso corrente e troppo
costose, o si limitano ad aggiungere informazio-
ni peraltro non fondamentali rispetto a quelle
gid acquisite con le metodiche precedenti.

In mancanza dei requisiti minimi, o in pre-
senza di dubbi diagnostici, la valutazione di
una categoria T, N, M o G non pud comungque
esscre considerata attendibile, e viene impiega-
to il simbolo X (TX, NX, MX, GX).

Un esempio generale che, quando opportu-
no, potrebbe essere adattato a neoplasie specifi-
che, & il seguente:

Categorie T — Tumori maligni delle ossa

Requisiti Minimi:
Anamnesi
Esame obiettivo
Radiografia nelle proiezioni standard o,
secondo 1 casi, in proiezioni specifiche
TC o RM

Radiografia

La radiografia standard costituisce tuttora il
primo passo nell’iter diagnostico (Kerns et al.,
1983; Taconis et al., 1985; Watt, 1985; Picci et
al., 1986; Campanacci, 1987; Edeiken et al,,

tumori maligni delle ossa e dei tessuti molli
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1987; Moser et al., 1987). Sostanzialmente non
si sono registrati recenti sviluppi nella tecnolo-
gia dell’indagine, a parte il costante migliora-
mento del potere risolutivo parallelo alla neces-
sita di minimizzare il dosaggio delle radiazioni.

Sebbene, per convenzione, sia sufficiente una
coppia di radiogrammi su due piani tra loro
perpendicolari, secondo i casi possono rendersi
necessarie proiezioni supplementari.

L'indagine & in grado di chiarire se la lesione
sia solitaria o multipla e definisce l'osso coin-
volto, la sede della lesione nell’ambito dell’os-
so, I'aspetto dei margini, la presenza di una rea-
zione ossea o di calcificazioni intralesionali.

Dai radiogrammi standard & possibile ricavare
importanti informazioni sulla velocita di accre-
scimento del tumore. Lodwick et al. (1980)
hanno formulato una suddivisione delle lesioni
in tre classi fondamentali, basandosi sull’aspetto
radiografico dell’osteolisi. Come visto in prece-
denza, tale classificazione & stata impiegata da
Enneking (1986) a complemento del grading
istopatologico. Pur restringendo il campo delle
possibili diagnosi differenziali, la radiografia
convenzionale non fornisce dati sufficient sul-
I'estensione intra o extraossea del tumore.

Per una prima valutazione di una eventuale
estensione extraossea possono essere impiegate
radiografie 2 raggi molli o, in alternativa, la xe-
roradiografia.

La manipolazione digitale delle immagini pud
ajutare nella caratterizzazione del tessuto o nella
definizione dei margini, sebbene ’esperienza con
la xeroradiografia suggerisca che I’esaltazione dei
margini, utile nello svelare alcuni aspetti dei tes-
suti molli circostanti, tende a sminuire la qualita
globale dell'immagine diagnostica. Queste tecni-
che digitali sono ancora allo studio e non risulta-
no disponibili su vasta scala (Watt, 1985).

Tomografia Computerizzata (TC), Risonan-
za Magnetica (RM)

Sono attualmente i piG accurati complementi
alle radiografie standard nel valutare I'estensio-
ne intracssea del tumore, 'integrita della corti-
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cale, I'invasione dei tessuti molli ed il rapporto
con le strutture anatomiche circostanti (Edeiken
et al,, 1987; Laval-Jeantet et al., 1987; Petters-
son et al., 1987; Rosenthal, 1987; Campanacci
et al., 1988).

Grazie alla capacita di produrre immagini in
qualsiasi piano, la RM & particolarmente indica-
ta per definire I'estensione intramidollare della
neoplasia e la presenza di metastasi «skip». An-
che la TC pud essere impiegata vantaggiosa-
mente per questo scopo: tuttavia le immagini
in sezione esclusivamente trasversale rendono
necessario eseguire le scansioni per I'intera lun-
ghezza del segmento osseo interessato e rendo-
no meno agevole la valutazione,

In genere i limiti fasciali vengono dimostrati
meglio con la RM che con la TC, in quanto il
forte segnale proveniente dal tessuto adiposo
nel contesto dei piani fasciali contrasta con il
segnale estremamente debole proveniente dal
tessuto fibroso denso (Rosenthal, 1987). Tutta-
via, quando i limiti compartimentali sono costi-
tuiti da margini molto assottigliati di 0sso corti-
cale o neoformazione periostale, il segnale de-
bole di queste strutture pud essere mascherato
dal piu forte segnale del tumore adiacente: in
questi casi € quindi preferibile I'impiego della
TC, pin accurata anche nel rappresentare 0ssifi-
cazioni o calcificazioni intralesionali.

A livello della colonna vertebrale, la RM ri-
sulta equivalente alla TC con mezzo di contra-
sto intratecale nel delineare i rapporti anatomici
del tumore: estensione intraossea, invasione del
canale vertebrale, estensione nei tessuti molli
paravertebrali, interessamento di strutture va-
scolari (Beltran et al., 1987). Talora l'estrema
sensibilita della RM mette in evidenza anomalie
tissutali estese oltre la neoplasia vera e propria,
probabilmente causate da infiammazione, emor-
ragia, edema o atrofia muscolare. Questi feno-
meni tuttavia non pregiudicano l'identificazione
dei margini reali della lesione, riconoscibili per
sottili cambiamenti nell’intensita del segnale.

La possibilita di dimostrare i rapporti del tu-
more con le principali formazioni vascolari me-
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diante la TC e la RM ha ridimensionato il ruolo
dell’angiografia. Nella TC & talora necessaria
I'infusione endovenosa di mezzo di contrasto
se i vasi non sono circondati da una quantita
sufficiente di tessuto adiposo, come nella regio-
ne mediale della coscia e nelle estremitad supe-
riori (Taconis et al., 1983).

Le due metodiche risultano assai utili nella
valutazione degli effetti della terapia multidisci-
plinare. In particolare la RM si rivela assai affi-
dabile nel distinguere le recidive tumorali da ci-
catrici post-operatorie ed altre alterazioni non
neoplastiche.

Indagini Supplementari di Prima Istanza:

Stratigrafia
Angiografia
Scintigrafia
Mielografia

Stratigrafia

In molti casi, particolarmente in regioni dalla
complessa anatomia scheletrica come colonna
vertebrale, pelvi ed altre ossa piatte, la delinea-
zione del tumore risulta migliore rispetto alle
radiografie standard. Anche la presenza di calci-
ficazioni intratumorali ¢ dimostrata pil chiara-
mente. Nella valutazione dell’integrita della cor-
ticale, Ia TC € tuttavia pil accurata, con l'unica
eccezione di un’eventuale estensione intra-arti-
colare del tumore: infatti le sezioni trasversali
effettuate dalla TC risultano tangenziali alla sot-
tile ed arcuata corticale subcondrale, la cui vi-
sualizzazione risulta poco accurata (Taconis et
al.,, 1985). Con la RM il problema non sussiste
(Laval-Jeantet et al., 1987).

Angiografia

Pur ridimensionata dall’avvento della TC e
della RM, I'angiografia mantiene la sua validita
quando sia necessario stabilire il rapporto fra il
tumore ed i grossi vasi in vista di una resezione
in blocco. Rivelando il grado di vascolarizzazio-
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ne della lesione, consente inoltre una previsio-
ne della potenziale perdita ematica intraopera-
toria. Un suo importante ruolo terapeutico con-
siste nell’embolizzazione selettiva o nella che-
mioterapia intraarteriosa.

L'indagine pud dimostrare 'estensione intra
o extraossea della lesione con reperti ben cor-
relati alla TC, ma in genere non rivela aspetti
caratteristici del grado di malignita.

In definitiva 'angiografia, sebbene non rien-
tri fra gli esami irrinunciabili, resta un punto
cardine nel bilancio preoperatorio di alcuni tu-
mori ossei (Taconis et al., 1985; Wartt, 1985;
Picci et al., 1986; Dubousset et al., 1987; Moser
et al.,, 1987).

Occasionalmente, Pangiografia convenzionale
pud essere sostituita dall'angiografia digitale,
che risulta meno invasiva e di pit rapida esecu-
zione: la risoluzione spaziale risulta di solito
adeguata per la valutazione dei tumori delle
estremita (Paushter et al.,, 1983).

Scintigrafia

La scintigrafia ossea con fosfati di tecnezio-
99m pud risultare positiva prima ancora che
I'alterazione strutturale sia evidente all’esame
radiografico. L’indagine non € specifica, e non
consente di distinguere tra processi benigni ¢
maligni.

La sua utilita nel definire I'estensione intraos-
sea del tumore ¢ limitata dall’accumulo dell’in-
dicatore nelle aree circostanti di tessuto 0sseo
iperemico ed in attivo rimaneggiamento, oltre
i margini reali della neoformazione.

La metodica e in grado di rivelare recidive lo-
cali, e pertanto trova indicazione nel follow-up
del paziente sottoposto a trattamento: i compo-
sti di tecnezio presentano una bassa tossicita,
che consente esami ripetuti senza rischi signifi-
cativi (Hoefnagel, 1983; Kerns et al., 1983; Taco-
nis et al., 1985; Watt, 1985; Campanacci et al.,
1987; Edeiken et al., 1987; Moser et al., 1987).

E stato proposto I'impiego del gallio-67 citra-
to per le maggiori possibilita di distinguere fra

tumori maligni delle ossa e dei tessuti molli
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processi benigni e maligni e di definire la reale
estensione intraossea del tumore, in quanto
I'indicatore non viene concentrato nel tessuto
iperemico circostante. E tuttavia da tener pre-
sente che la scintigrafia con gallio comporta
per il soggetto esaminato una dose di radiazioni
non indifferente, e pertanto lopportunita di
eseguire 'esame deve essere giustificata da una
valutazione dei potenziali benefici in merito al-
I'accuratezza della diagnosi (Yeh et al., 1984).

Mielografia

Trova impiego nello studio dei tumori del ra-
chide per valutare I'estensione nel canale spina-
le ed il grado di compromissione del midollo
e delle radici: invasivita e possibili complicanze
costituiscono i maggiori limiti di questa pur va-
lida metodica, che tende progressivamente ad
essere sostituita dalla TC e dalla RM.

Indagini Supplementari di Seconda Istanza:

Radiografia con lecniche di ingrandimento
diretto

Xeroradiografia

Termografia

Radiografia con lecniche di ingrandimenio
diretto

Migliora la qualita dei radiogrammi conven-
zionali, incrementando il contrasto e la defini-
zione dei margini e fornendo ulteriori dettagli
sulla struttura del tessuto compatto e spongio-
so, sulle calcificazioni, sulla reazione periostale
e sulle fratture patologiche. Offre il contributo
pin significativo nella valutazione dell’aggressi-
vita della neoplasia (Langlotz et al., 1980).

Xeroradiografia

Le caratteristiche xeroradiografiche delle neo-
plasie ossee, ed in particolare i segni di mali-
gnita, non differiscono sostanzialmente da quel-
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le valutabili anche con la radiografia conven-
zionale.

Draltra parte la xeroradiografia risulta piu ef-
ficace nel definire 'estensione extraossea del
tumore. Questo elemento la collocava tra le in-
dagini elettive in questo campo prima dell’av-
vento delle metodiche pilt moderne.

La tecnica richiede tempi di esposizione rela-
tivamente lunghi e la dose di radiazioni risulta
talora piu elevata rispetto alla radiografia con-
venzionale (aspetto in veritd poco rilevante in
casi selezionati ove deve essere vagliato il so-
spetto di un processo maligno). Date le caratte-
ristiche del metodo, la maggiore utilita della xe-
roradiografia risiede nell’esame dello scheletro
delle estremita, mentre & scarsa a livello delle
ossa del tronco: inoltre la tecnica si rivela so-
vente inefficace in soggetti obesi o qualora sia
presente edema o marcato ispessimento della
cute (Nessi et al., 1978; Musumeci, 1987).

Termografia

In ragione della loro sede superficiale o semi-
profonda, i tumori maligni dello scheletro ge-
neralmente si prestano ad una valutazione ter-
mografica. L’indagine viene eseguita con tele-
termografo dinamico, che consente una istanta-

nea ed automatica rilevazione a colori del gra-

diente termico, una valutazione di superfici an-
che molto estese e I'immediato confronto fra
strutture simmetriche. Viceversa la termografia
a conftatto non permette una precisa determina-
zione del gradiente termico né uno studio d’in-
sieme di questi tumori, frequentemente estesi e
situati in sedi anatomiche poco agevolmente
esplorabili dalle strisce o dalle piastre di sup-
porto.

I tumori maligni dello scheletro presentano
una sufficientemente elevata percentuale di po-
sitivita all’indagine teletermografica. Assumendo
come indice di malignita un gradiente termico
uguale o superiore a 2°C, si rileva un buon
potere diagnostico differenziale tra formazioni
benigne e maligne. Non sembra tuttavia possi-
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bile correlare attendibilmente i risultati della te-
letermografia con listotipo, le dimensioni o la
sede delle neoplasie esaminate (Gardani et al.,
1983).

Trattandosi di una metodica aspecifica, 1a te-
letermografia non ¢ in grado di discriminare la
ipertermia a substrato neoplastico da quella
conseguente ad altre cause, quali flogosi o di-
sturbi di circolo: pertanto deve essere conside-
rata soltanto complementare agli altri mezzi dia-
gnostici.

L’'indagine, assolutamente innocua e di basso
costo, pud anche essere impiegata nel follow-
up della lesione primitiva dopo terapia combi-
nata, in quanto la comparsa della recidiva loca-
le si accompagna pressoché invariabilmente alla
ripresa dell’ipertermia; il reperto viene comun-
que considerato significativo solo dopo un in-
tervallo di normalizzazione termica, dal mo-
mento che non di rado all’atto terapeutico resi-
dua una ipertermia elevata forse riconducibile
ad alterazioni della vascolarizzazione (Gardani
et al., 1984).

Categoric T — Tumori maligni dei tessuti molli

Requisiti Minimi:

Anamnesi

Esame obiettivo

Radiografia o Xeroradiografia nelle proie-
zioni standard o, secondo i casi, in proie-
zioni specifiche

TC o RM

Scintigrafia ossea

Radiografia, Xeroradiografia

Nei tumori dei tessuti molli, I’esame radiogra-
fico ha un’importanza assai minore rispetto ai
tumori delle ossa (Kerns et al., 1983; Campa-
nacci, 1987). Le limitate differenze di densita
tra i piani muscolari ed adiposi vengono meglio
cvidenziate con I'impiego di bassi kilovoltaggi,
che hanno perd lo svantaggio di una scarsa va-
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lutazione del tessuto osseo adiacente (Carrata et
al., 1984). Un esame completo prevede quindi
I'impiego di radiazioni adatte sia allo studio
delle parti molli che della impalcatura sche-
letrica, "1

L’'indagine permette di rivelare eventuali cal-
cificazioni intratumorali, il cui aspetto pud co-
stituire un valido indizio diagnostico.

La xeroradiografia si rivela pid efficace nel de-
lineare le strutture anatomiche perischeletriche
e nel definire le caratteristiche di una massa pre-
sente nel loro contesto (Nessi et al., 1979). Mi-
nori sono i vantaggi nella valutazione della cor-
ticale ossea e delle fini strutture ad essa adiacen-
ti (Carrata et al.,, 1984). 1 limiti di entrambe le
metodiche sono dimostrati dalla non trascurabi-
le percentuale di casi in cui né la radiografia
con la tecnica impiegata per la visualizzazione
dei tessuti molli, né la xeroradiografia fornisco-
no I'immagine di una massa clinicamente palpa-
bile, limitandosi a mostrare una deformazione
dei piani fasciali (Lange et al., 1987).

Tomografia Computerizzata (TC), Risonan-
za Magnetica (RM)

Risultano assai efficaci nel rilevare le dimen-
sioni del tumore, la profondita ed i rapporti
con strutture neurovascolari, ossee ed articola-
ri; la valutazione dei comportamenti anatomici
e dell’invasione di singoli muscoli & pid accura-
ta con la RM. Entrambe le metodiche incontra-
no qualche difficolta nel dimostrare I'invasione
periostale in assenza di un’osteolisi significativa
(Petterson et al., 1987; Rosenthal, 1987; Demas
et al., 1988).

Scintigrafia ossea

La scintigrafia ossea con tecnezio-99m si di-
mostra assai accurata nello svelare un interessa-
mento osseo diretto da parte di un tumore ma-
ligno dei tessuti molli: pud rivelarsi un utile
complemento della stessa TC, che talora de-
nuncia qualche limite nella definizione delle
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pit fini alterazioni corticali. L'accumulo nella
neoplasia primitiva dei radioisotopi impiegati
nella scintigrafia ossea risulta invece scarsamen-
te significativo (Hudson et al., 1984; Kirchner
et al., 1984).

Indagini Supplementari di Prima Istanza:

Ecotomografia

Angiografia

Scintigrafia con gallio-G7 citrato
Mielografia

Ecotomografia

Sebbene non fornisca i dettagli anatomici
della TC o della RM ed abbia grossi limiti nella
valutazione di masse che originano dall’osso o
lo invadono secondariamente, I'ecotomografia
ha un ruolo significativo tra i procedimenti dia-
gnostici di sospette neoplasie dei tessuti molli
(Balconi et al., 1984; Ulivi et al., 1986; Lange
et al,, 1987; Vincent, 1988).

Pur non essendo in grado di determinare la
natura o il tipo istologico di una neoformazio-
ne, consente di rilevare gli elementi che ne
suggeriscono la malignitd: margini irregolari,
ecostruttura disomogenea ed infiltrazione delle
strutture anatomiche circostanti.

Eventuali calcificazioni intratumorali appaio-
no come immagini iperecogene con o senza co-
no d’ombra posteriore. Il fenomeno ovviamen-
te si accentua per masse fortemente calcificate
o ossificate: queste lesioni, generalmente di na-
tura ossea, cartilaginea o sinoviale, vengono
meglio valutate con la TC.

Quando la formazione supera la fascia ed in-
filtra le strutture contigue, I'esame ecografico
in tempo reale evidenzia un alterato scorrimen-
to dei piani muscolari, sollecitati con movimen-
ti attivi € passivi.

Per una specifica diagnosi istologica, le ago-
biopsie guidate dall’ecotomografia sono meno
prolungate e costose di quelle che impiegano la
TC, che tra I'altro possiede un tempo di scan-
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sione limitato. Inoltre, nel caso di lesioni emor-
ragiche o necrotiche, la metodica € in grado di
dirigere I'ago in zone altamente rappresentative
per il prelievo.

Per le sue caratteristiche di sicurezza, basso
costo ed apparente sensibilitd, I'ecotomografia
viene proposta come un metodo valido per in-
dagini di screening e per indirizzare i successivi
approfondimenti diagnostici.

Angiografia

Per molto tempo I'angiografia ha rappresenta-
to I'unica tecnica in grado di creare un contra-
sto di densita tra il tumore ed i tessuti molli
circostanti.

Lavvento di altre metodiche, quali ecografia,
TC e RM, ne ha limitato le indicazioni. Tutta-
via, come giad visto nei tumori maligni delle os-
sa, l'angiografia convenzionale e I'angiografia
digitale svolgono ancora un ruolo importante
nell’approccio diagnostico, nel bilancio pre-
terapeutico e nella stessa terapia anche delle
neoplasie dei tessuti molli (Paushter et al,
1983; Lois et al., 1984; Cornalba et al., 1984).

"Scintigrafia con gallio-G7 citrato

E dimostrata l'utilita della scintigrafia con
gallio-67 citrato (Finn et al., 1987), che in varie
casistiche ha fornito utili reperti nell’80-90%
dei tumori primitivi.

E stato suggerito che alcuni tipi istologici (li-
posarcoma, sinovialsarcoma, istiocitoma fibroso
maligno, leiomiosarcoma) abbiano minori pro-
babilita di mostrare reperti positivi, ma cio sa-
rebbe imputabile anche alla sede ed alle dimen-
sioni del tumore (che, se inferiore a 2 ¢m, pud
dare un falso negativo). Pertanto la scintigrafia
con gallio non & indicata nella ricerca di residui
tumorali dopo intervento chirurgico, mentre la
sua sensibilith nel dimostrare una recidiva ma-
croscopica €& paragonabile ai risultati ottenuti
nello studio di lesioni non trattate chirurgi-
camente.
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Cannata

L’indagine non € specifica, in quanto lesioni
infiammatorie acute ed alcune neoplasie beni-
gne possono mostrare un accumulo dell’indica-
tore. E discusso se anche un procedimento chi-
rurgico recente ne possa alterare i risultati: in
ogni caso, per aumentarne la specificitd dimi-
nuendo l'incidenza di falsi positivi, la scintigra-
fia dovrebbe essere eseguita almeno tre settima-
ne dopo una biopsia.

Mielografia

Puo rivelarsi fondamentale per valutare [e-
ventuale estensione intrarachidea di neoplasie
dei tessuti molli paravertebrali. Valgono le stes-
se considerazioni gia esposte riguardo al suo
impiego nei tumori ossei del rachide e dei seg-
menti costali limitrofi.

Indagini Supplementari di Seconda Istanza:

Stratigrafia
Termografic

Stratigrafia

Viene impiegata nello studio dell’interfaccia
tra la lesione ed i segmenti scheletrici sottostan-
ti, per definire piccole alterazioni del tessuto
osseo che talora possono indirizzare sulla natu-
ra ed aggressivita della lesione (Carrata et al.,
1984).

Termografia

Per questa metodica valgono in linea di mas-
sima le stesse considerazioni riguardo al suo
impiego nei tumori maligni dello scheletro. Nei
confronti dei tumori maligni dei tessuti molli
cssa dimostra una sensibilitd leggermente mag-
giore, che pud essere ascritta alla sede in gene-
re pid Superficiale di queste formazioni. Per lo
stesso motivo l'incidenza della positivita termo-
grafica appare meno correlata alle dimensioni
del tumore (Gardani et al., 1984).
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Categorie N e M

Requisiti Minimi:
Anamnesi
Esame obiettivo
Radiografia e Stratigrafia polmonare
TC 0 RM polmonare
Scintigrafia

Radiografia, Stratigrafia, TC e RM polmonare

La stratigrafia e la tomografia computerizzata
dei campi polmonari dovrebbero essere impie-
gate di routine accanto ai radiogrammi standard
in due proiezioni.

Infatti la mancata esecuzione della stratigrafia
€, soprattutto, della TC polmonare pud portare
ad una erronea stadiazione in una significativa
percentuale di pazienti, in quanto i due esami
sono in grado di dimostrare gia in una fase pre-
coce metastasi polmonari non evidenti sui ra-
diogrammi standard o sui reperti scintigrafici
(Vanel et al.,, 1984; Pelotti et al., 1988).

La RM rappresenta un’alternativa alla TC nel-
la ricerca di metastasi a livello di questo distret-
to anatomico; attualmente il suo impiego & li-
mitato dalla scarsa diffusione e dai costi elevati.

Scintigrafia

A) Ossa

La scintigrafia ossea € la metodica di scelta
per dimostrare metastasi scheletriche. Per la sua
scarsa specificita dovrebbe essere seguita dal-
I’esame radiografico convenzionale delle aree
ipercaptanti (Hoefnagel et al., 1983; Kerns et
al.,, 1983; Taconis et al., 1985; Wartt, 1985;
Edeiken et al., 1987).

L’esame scintigrafico non viene di solito impie-
gato nella ricerca di metastasi extrascheletriche,
sebbene sia stata segnalata 'utilita del gallio-67 ci-
trato (Edeling, 1982). La scintigrafia ossea si di-
mostra attendibile limitatamente ai tumori che
producono osteoide sia nella sede primitiva che
nelle metastasi, come I'osteosarcoma (Gilbert et
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al., 1983; Hoefnagel, 1983; Phillips et al., 1987).
Pud essere opportuno eseguire una scintigrafia
epatica qualora esista il sospetto clinico di meta-
stasi a livello di questo organo (Nair, 1985).

B) Tessuti Molli

Nei sarcomi dei tessuti molli, la scintigrafia
con gallio-67 citrato & in grado di mettere in
evidenza metastasi a distanza non reperibili con
I'esame fisico o altri procedimenti diagnostici.
In particolare, possono essere dimostrate lesio-
ni ai linfonodi retroperitoneali e ad altre regio-
ni anatomiche profonde e scarsamente accessi-
bili (Finn et al., 1987).

Sebbene la scintigrafia con gallio possa evi-
denziare anche metastasi polmonari ed ossee,
in questi casi risultano piQ accurate rispettiva-
mente la tomografia computerizzata e la scinti-
grafia ossea (Kirchner et al., 1984).

Indagini Supplementari di Prima Istanza:

Ecotomografia
TC o RM di organi addominali e del cranio

Ecotomografia

Costituisce una metodica semplice e non in-
vasiva per valutare organi addominali o stazioni
linfonodali, sovente con un’accuratezza parago-
nabile ai risultati della TC.

T'C e RM di organi addominali e del cranio

Consentono di rilevare linteressamento di
organi difficilmente esplorabili con altre meto-
diche (Rubin et al., 1985), che in genere si veri-
fica successivamente alla comparsa di lesioni
polmonari o in fasi relativamente avanzate.

Indagini Supplementari di Seconda Istanza:

Linfografia, Agoaspivazione da
sospetti

Termografia

Biopsia

linfonodi
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Linfografia, Agoaspirazione da Ilinfonodi
sospetti

Confrontata con i risultati della biopsia linfo-
nodale, la linfografia ha dimostrato una buona
sensibilita nello svelare metastasi ai linfonodi
regionali in tumori maligni delle ossa e dei tes-
suti molli, con una scarsa incidenza di falsi po-
sitivi e di falsi negativi (Tallroth et al., 1980).

La biopsia e citologia su agoaspirato da linfo-
nodi sospetti consentono, entro certi limiti, di
chiarire un dubbio diagnostico non risolvibile
con la linfografia, senza determinare con un in-
tervento invasivo linterruzione delle vie lin-
fatiche.

Per risparmiare al paziente ed alle strutture
sanitarie un impegno diagnostico non sempre
giustificato ai fini dei successivi provvedimenti
terapeutici, queste indagini trovano indicazioni
limitate a quei sarcomi che presentanc un’inci-
denza significativa di metastasi per via linfatica,
ed attualmente tendono ad essere sostituite da
altre metodiche,

Termografia

La teletermografia pud essere impiegata, in
associazione a metodiche diagnostiche pit spe-
cifiche, nello studio di metastasi cutanee, linfo-
ghiandolari, oculari ed ossee.

La sua rapidita e semplicitd di impiego, unita-
mente all’assoluta innocuitd, consente esami ri-
petuti nel tempo con qualsiasi frequenza, realiz-
zando un monitoraggio continuo delle metasta-
si ¢ fornendo utili indicazioni circa la necessita
di ulteriori indagini strumentali.

Limiti considerevoli sono costituiti dall’aspe-
cificita, dall'imprecisione nella localizzazione
anatomica delle lesioni e, soprattutto, dalla im-
possibilita di esplorare metastasi in sedi profon-
de (Dc Santis et al., 1981; Viganotti, 1981).

Biopsia

Puo® rendersi necessaria per evitare di scam-
biare per metastasi lesioni -di altra natura che
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forniscano un reperto positivo alle precedenti
indagini.

Grading Istopatologico G
Requisiti Minimi:
Biopsia e Istologia

E preferibile completare gli studi per la sta-
diazione TNM prima di effettuare la biopsia che
consenta di determinare il grado G. Essa pud
contaminare i piani tissutali ed interferire con
I'interpretazione dei reperti di varie indagini. La
sede e la tecnica devono essere accuratamente
pianificate in vista di un trattamento chirurgico
con risparmio dell’arto colpito: una biopsia mal
eseguita pud causare problemi qualora i piani
tissutali profondi vengano contaminati dal tu-
more, rendendo necessaria I'amputazione dove
altrimenti era realizzabile un’exeresi pia limitata
(Moser et al.,, 1987).

I rispettivi vantaggi e svantaggi della biopsia
a cielo aperto e dell’agobiopsia sono gia stati
ampiamente discussi (Enzinger et al., 1983; Az-
zarelli et al., 1984; Picci et al.,, 1986; Campa-
nacci, 1987; Molinari, 1987), e non & questa la
sede per un lungo esame dell’argomento; ci si
limitera a sottolineare come un grading attendi-
bile debba essere necessariamente basato su
campioni di tessuto rappresentativi, che difficil-
mente si ottengono con l'agobiopsia (Hajdu,
19806).

Indagini Supplementari di Prima Istanza:

Tecniche di immagine

La necessita di ottemperare ai requisiti mini-
mi dovrebbe, almeno in teoria, rendere conse-
quenziale il raffronto fra i risultati degli esami
istologici e delle indagini strumentali: & stata
pid volte sottolineata la difficoltd per il patolo-
go di formulare con sicurezza una diagnosi isto-
logica senza disporre almeno dei dati clinici
fondamentali e dei risultati delle principali tec-
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niche di immagine. Questa stretta e costante
collaborazione interdisciplinare, non sempre
realizzabile, potrebbe rivelarsi un ostacolo alla
diffusione ed all’applicazione del sistema classi-
ficativo: pertanto, ai fini del grading istopatolo-
gico, alle tecniche di immagine viene attribuito
il walore di indagini supplementari di prima
istanza, piuttosto che di requisiti minimi.

Indagini Supplementari di Seconda Istanza:

Citologia

Immunoistochimica

Enzimologia

Valutazione della proliferazione e della ploi-
dia cellulare

Citologia

Dopo quanto si ¢ detto sulla biopsia, € ovvio
che la citologia ha scarsa utilita ai fini del grad-
ing. E pur sempre vero che almeno un'impres-
sione del grado di malignita pud essere fornita
gid dalla citologia su prelievo con ago sottile
(Akerman et al., 1985; Layfield et al., 1987).

Comunque, il maggiore vantaggio della meto-
dica consiste nella semplicita e rapidita di ese-
cuzione, che consentono di ottenere in breve
tempo indicazioni di massima sul comporta-
mento biologico della neoplasia in esame.

Immunoistochimica, Enzimologia, Valutazio-
ne della proliferazione e della ploidia cellilare

Richiedono tecniche di laboratorio in costan-
te evoluzione, assai promettenti nell’integrare
I'esame istologico tradizionale, ma ancora poco
diffuse per la complessita ed i costi elevati.

Questo tipo di suddivisione richiede un ag-
giornamento costante, con 'emergere di nuove
metodiche ed il perfezionamento di quelle gia
esistenti.

Ogni protocollo o pubblicazione sull’argo-
mento dovrebbe segnalare i tipi di indagine im-
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piegati. Potrebbero cosi essere introdotti sim-
boli che chiariscano se i procedimenti diagno-
stici abbiano oltrepassato i requisiti minimi: A7
per le indagini supplementari essenziali e A2
per le indagini supplementari facoltative {es.:
T2AT).

7) DESCRIZIONI SUPPLEMENTARI, CLASSIFICAZIONE
ANATOMO-PATOLOGICA pTNM

Simbolo ¢ (¢cTNM)

Non si comprende l'utilita del simbolo facol-
tativo ¢ per specificare la stadiazione clinica
(cTNM), gia implicita nella simbologia TNM
senza alcun prefisso.

Fattore C

Il fattore C, o fattore di certezza, riflette la
validita della classificazione secondo i metodi
diagnostici usati. Nel sistema attuale il suo im-
piego ¢ facoltativo.

Per quanto riguarda specificamente la diagno-
stica dei tumori delle ossa ¢ dei tessuti molli, la
sua ripartizione puo essere adattata come segue:

Cl Rilievo da metodi diagnostici di base
(ispezione, palpazione, radiografia nelle
proiezioni standard)

Rilievo da metodi diagnostici speciali (ra-
diografia in particolari proiezioni, tomo-
grafia, ultrasonografia, tomografia com-
puterizzata, RM, scintigrafia, angiografia,
linfografia, agobiopsia)

Rilievo da esplorazione chirurgica, incluse
biopsia a cielo aperto e citologia

C2

C3

C4 (rilievo dopo intervento chirurgico defini-
tivo ed esame anatomo-patologico del campio-
ne asportato) € C5 (rilievo da autopsia) equival-
gono alla classificazione TNM anatomo-patolo-
gica (pTNM).

Considerata I'importanza di specificare sem-
pre i procedimenti diagnostici nella classifica-
zione TNM di una neoplasia, I'impiego del fat-



M. Monteleone — F. De Angelis Ricciotti — U. Tarantino — G. Cannata

tore C dovrebbe essere reso obbligatorio; tutta-
via sarebbe ancora pill opportuno sostituirlo con
i requisiti minimi e le indagini supplementari.

Classificazione R, Classificazione Analomo-
Patologica pTNM

Sembra superflua l'introduzione della Classifi-
cazione R, basata sull’assenza o presenza di tu-
more residuo dopo trattamento: dal momento
che elementi di certezza al riguardo possono
essere acquisiti solo con I'esplorazione diretta,
se la valutazione si basa su un riscontro intra-
operatorio € pia corretto includere le caratteri-
stiche del tumore nelle categorie pT, come gia
previsto fra I'altro nella attuale classificazione
anatomo-patologica pTNM dei sarcomi dei tes-
suti molli di interesse pediatrico. Quindi, pur
mantenendo la sostanziale sovrapponibilitd fra
categorie T e categorie pT, queste ultime po-
trebbero essere ulteriormente specificate con i
seguenti simboli:

a escissione completa con margini istologica-
mente liberi
b escissione incompleta, residuo tumorale mi-

Croscopico

¢ escissione incompleta, residuo tumorale ma-
CIoscopico

d esplorazione chirurgica senza escissione del
tumore

Ad esempio, un tumore primitivo intracom-
partimentale, escisso completamente con margi-
ni istologicamente liberi, verrebbe indicato con
pTa.

In accordo con le precedenti considerazioni sul
trattamento dei linfonodi regionali, anche 1a cate-
goria pN1 puo essere ampliata allo scopo di de-
scrivere la situazione delle metastasi linfonodali
dopo intervento chirurgico, sempre assumendo
come modello la classificazione pTNM dei sarco-
mi dei tessuti molli di interesse pediatrico:

a escissione completa delle metastasi ai linfo-
nodi regionali con margini istologicamente
liberi
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b escissione incompleta delle metastasi ai linfo-
nodi regionali, residuo microscopico

¢ escissione incompleta delle metastasi ai linfo-
nodi regionali, residuo macroscopico

d esplorazione chirurgica delle metastasi ai lin-
fonodi regionali senza escissione

Una regola del tutto analoga pud essere pro-
posta anche per la categoria pM1, considerando
il crescente interesse per la terapia chirurgica di
metastasi a distanza, soprattutto a livello pol-
monare (Vanel et al., 1984; Pelotti et al., 1988).

a escissione completa di metastasi a distanza
con margini istologicamente liberi

b escissione incompleta di metastasi a distanza,
residuo microscopico

¢ escissione incompleta di metastasi a distanza,
residuo macroscopico

d esplorazione chirurgica di metastasi a distan-
Za senza escissione

La sede delle metastasi a distanza trattate chi-
rurgicamente dovrebbe essere sempre specifica-
ta con le sigle impiegate per le categorie M1 e
pM1: ad esempio, I'escissione completa di me-
tastasi polmonari verrebbe indicata con
pM1aPUL. In caso di escissione di metastasi lo-
calizzate in pid organi, ogni sigla dovrebbe es-
sere preceduta dal rispettivo simbolo a o b: ad
esempio, l'escissione completa di metastasi pol-
monari e l'escissione incompleta di metastasi
epatiche con residuo microscopico verrebbero
indicate con pM1aPULbHEP.

Accanto alle categorie pT, pN ¢ pM, & inoltre
prevista I'introduzione delle categorie pG, che
corrispondono alle categorie G: la loro valuta-
zione ¢ perd basata sull’esame istopatologico
dell’intero pezzo chirurgico o autoptico, anzi-
cheé sulla biopsia.

Non sembra comunque necessario formulare
su queste basi una stadiazione anatomo-patolo-
gica specifica, che risulterebbe complessa e di
dubbia utilita.

Secondo i criteri da noi suggeriti, la Classifi-
cazione Anatomo-Patologica pTNM consente
una valutazione prognostica basata sul margine
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chirurgico, oltre che sulla risposta istologica al-
la terapia neoadiuvante; inoltre, il confronto
con la Classificazione Clinica TNM fornisce im-
portanti indicazioni circa l'affidabilitd delle tec-
niche di immagine e la rappresentativitd della
biopsia in riferimento al grado istelogico.

CONCLUSIONI

Riteniamo che il sistema da noi proposto ri-
sulti pia completo di quello attuale, in quanto
ne corregge le inesattezze e ne colma le lacune
mantenendo sempre un’adeguata chiarezza ed
organicitd. Tra le sue caratteristiche salienti, ri-
cordiamo:

1) unificazione delle Classificazioni TNM dei
tumori maligni delle ossa, dei tessuti molli e
dei tessuti molli di interesse pediatrico, attual-
mente separate;

2) elenco dettagliato delle indagini che devo-
no essere impiegate per lattendibilita della sta-
diazione;

3) elenco dei tumori maligni delle ossa ai
quali si applica la Classificazione TNM proposta;

4) regole specifiche per la classificazione dei
tumori maligni delle ossa e dei tessuti molli del
rachide;

5) regole apposite per la descrizione di tu-
mori multipli;

6) semplificazione del Grading Istopatologi-
co, con solo due gradi di malignita;

7) nuova Classificazione Anatomo-Patologica
pTNM con regole che potrebbero essere vali-
damente adottate anche nella Classificazione
pTNM di altri tipi di neoplasia, semplificando la
parte anatomo-patologica dell’intero  Sistema
TNM;

8) stadiazione unificata assai pid rispendente
alle esigenze pratiche del trattamento.

In conclusione, riportiamo un prospetto
completo della Classificazione TNM dei Tumori

Maligni delle Ossa e dei Tessuti Molli secondo
la nostra interpretazione.

Classificazione TNM dei Tumori Maligni

TUMORI MALIGNI DELLE OSSA (ICD-O 170)
E DEI TESSUTI MOLLI (ICD-O 171)

Note Introduttive

Sono incluse le seguenti localizzazioni:
Ossa
Tessuti molli

Ogni localizzazione & descritta secondo la se-
guente suddivisione in paragrafi:

Regole per la classificazione con i procedimenti
per valutare le categorie T, N ¢ M: requisiti
minimi ed indagini supplementari

Regioni anatomiche

Definizione dei linfonodi regionali

Classificazione Clinica TNM

Classificazione Anatomo-Patologica pTNM

Grading Istopatologico G

Stadiazione

Riassunto

Descrizioni Supplementari

Se opportuno, possono essere aggiunti il sim-
bolo y ed il simbolo r.

Linfonodi Regionali

Le definizioni delle categorie N per tutti i tu-
mori delle ossa e dei tessuti molli sono:

N — Linfonodi Regionali

NX L’interessamento dei linfonodi regionali
non € valutabile per mancanza dei re-
quisiti minimi o presenza di dubbi dia-
gnostici

NO Assenza di metastasi ai linfonodi regionali

N1 Metastasi ai linfonodi regionali



M. Monteleone — F. De Angelis Ricciotti — U. Tarantino — G. Cannata

Metastasi a Distanza
Le definizioni delle categorie M per tutti i tu-

mori delle ossa e dei tessuti molli sono:

M — Metastasi a Distanza

MX La presenza di metastasi a distanza non ¢

valutabile per mancanza dei requisiti mi-
nimi o presenza di dubbi diagnostici

MO Assenza di metastasi a distanza, o metasta-
si «skip» esclusivamente intracomparti-
mentali

M1 Metastasi a distanza

Le categorie M1 e pMI1 possono essere ulte-
riormente specificate con le seguenti sigle:

Metastasi Polmonari PUL Midollari MAR
Ossee QSS§ Pleuriche PLE
Epatiche HEP Peritoneali PER
Cerebrali BRA Altre OTH

Regole per la Classificazione

La classificazione include i sarcomi dei tessuti
molli di interesse pediatrico ed esclude il mie-
loma multiplo, il sarcoma di Kaposi, il dermato-
fibrosarcoma protuberans, il fibrosarcoma di
grado I (tumore desmoide) ed i tumori localiz-
zatli in retroperitoneo, mediastino, distretto
cervico-cefalico, dura madre, encefalo, organi
parenchimatosi e visceri cavi.

I procedimenti per definire le categorie T, N
e M sono i seguenti:

Categorie T

Requisiti Minimi
Tumori maligni delle ossa:
Anammnesi
Esame obieltivo
Radiografia nelle proiezioni standard o, se-
condo i casi, in proiezioni specifiche
TC o RM
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Tumori maligni dei tessuti molli:

Anammnesi

Esame obiettivo

Radiografia o Xevoradiografia mnelle proie-
zioni standard o, secondo i casi, in proie-
zioni specifiche

TC o RM

Scintigrafia ossea

Indagini Supplementari di Prima Istanza

Tumori maligni delle ossa:
Stratigrafia
Angiogreafia
Scintigrafia
Mielografia

Tumori maligni dei tessuti molli:
Ecotomografia
Angiografia
Scintigrafia con gallio-67 citrato
Mielografia

Indagini Supplementari di Seconda Istanza

Tumori maligni delle ossa:
Radiografia con tecniche di ingrandimento
diverto
Xeroradiografia
Termografia

Tumori maligni dei tessuti molli:
Stratigrafia
Termografia

Categorie N e M

Requisiti Minimi
Anamnesi
Esame obietrivo
Radiografia e stratigrafia polmonare
TC o RM polmonare
Scintigrafia
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Indagini Supplemerntari di Prima Istanza

Ecotomografia
TC o RM di organi addominali e del cranio

Indagini Supplementari di Seconda Istanza

Linfografia e Agoaspirazione da linfonodi
sospetii

Termografia

Biopsia

Grading Istopatologico G

Requisiti Minimi

Biopsia e Istologia

Indagini Supplementari di Prima Istanza

Tecniche di immagine

Indagini Supplementari di Seconda Istanza

Citologia

Immunoistochimica

Enzimologia

Valutazione della proliferazione e della ploi-
dia cellulare

In mancanza dei requisiti minimi, o in pre-
senza di dubbi diagnostici, la valutazione di
una categoria non pud comungue essere consi-
derata attendibile, e viene impiegato il simbolo
X (TX, NX, MX, GX). Se i procedimenti diagno-
stici oltrepassano i requisiti minimi, devono es-
sere impiegati i simboli Al per le indagini sup-
plementari essenziali ¢ A2 per le indagini sup-
plementari facoltative (es.: T2A1).

(abolizione del fattore di ceriezza C)

Regioni Anatomiche

La sede del tumore primitivo deve essere in-
dicata con le seguenti sigle:

tumori maligni delle ossa ¢ dei tessuti molli
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Arti LIM Parete toracica THO

Parete pelvica PEL Colonna vertebrale,

Parete addominale ABD segmenti costali li-
mitrofi, tessuti molli
paravertebrali SPI

Tipi Istologici

Vengono inclusi i seguenti tipi istologici, con
I'indicazione dei corrispondenti codici morfolo-
gici 1CD-O:

Tumori Maligni delle Ossa

A. Tumori con formazione di” osso

1. Osteosarcoma (sarcoma osteogenico) 9180/3

2. Osteosarcoma iuxtacorticale (parostale) 9190/3
B. Tumori con formazione di cartilagine

1. Condrosarcoma 9220/3

2, Condrosarcoma iuxtacorticale (parostale) 9221/3

3. Condrosarcoma mesenchimale 9240/3
C. Tumore a cellule giganti maligno 9250/3
D. Tumori midollari

1. Sarcoma di Ewing 926073

2. Linfoma maligno dell’osso 9590/3

3. Mieloma solitaric 9731/1
E. Tumori vascolari

1. Emangioendotelioma maligno 9130/3

2. Emangiopericitoma maligno 9150/3

3. Angiosarcoma 9120/3

F. Tumori miscellanei ad istogenesi connettivale

1. Fibrosarcoma 8810/3
2. Liposarcoma 8850/3
3. Mesenchimoma maligno 8990/3
4. Istiocitoma fibroso maligno 8830/3
5. Sarcoma NAS (non altrimenti specificato) 8800/3
G. Altri
1. Cordoma 9370/3
2, «Adamantinoma» delle ossa lunghe 920173
Tumori Maligni dei Tessuti Molli
Sarcoma alveolare delle parti molli 9581/3
Angiosarcoma 9120/3
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Sarcoma epitelioide 8804/3
Condrosarcoma extrascheletrico 9220/3
Ostepsarcoma extrascheletrico 9180/3
Fibrosarcoma 8810/3
Leiomiosarcoma 88%0/3
Liposarcoma 8850/3
Istiocitoma fibroso maligno 8830/3
Emangiopericitoma maligno 9150/3
Mesenchimoma maligno 8990/3
Schwannoma maligno 9560/3
Rabdomiosarcoma 8900/3
Sarcoma sinoviale 9040/3
Sarcoma NAS (non altrimenti specificato) 8800/3

Linfonodi Regionali

I linfonedi regionali dipendono dalla posizio-
ne del tumore primitivo.

Classificazione Clinica TNM

(abolizione del simbolo facoltativo c¢)

T — Tumore primitivo

TX 11 tumore primitivo non & valutabile per
mancanza dei requisiti minimi o presen-
za di dubbi diagnostici

TO Nessuna evidenza del tumore primitivo
T1 Tumore intracompartimentale

T2 Tumore extracompartimentale

T3 Tumori multicentrici ad insorgenza simul-

tanea in compartimenti diversi

Nota: Un compartimento € costituito da unc spazio anatomico
delimitato dalle barriere naturali che si oppongono alla diffu-
sione del tumore: corticale ossea, cartilagine articolare, capsula
articolare o tessuto fibroso denso di setti fasciali, legamenti,
tendini e guaine tendinee.

Per una neoplasia isolata che segue a distanza di tempo una
lesione analoga in sede diversa ma nello stesso apparato, qua-
lora sussista il dubbio tra metastasi tardiva o secondo tumore
primitivo metacrono, impiegare il simbolo (TM) abbinato alla
consueta stadiazione TNM [es. G... T...(TM) NO MO]. Per tu-
mori multipli dello stesso compartimento, applicare la regola
stabilita nel caso di tumori multipli dello stesso organo, classi-
ficando il tumore con la pid alta categoria T o le dimensioni
pit elevate ed indicando tra parentesi la molteplicita o il nu-
mero dei tumori [es. T...{(m) o T...(2,3,4...)). Per wumori multi-
pli in compartimenti diversi, se si ritiene pil opportuno de-

26

Tarantino — G. Cannata

scrivere separatamente ciascuna delle formazioni presenti anzi-
ché riunirle nella categoria T3, impiegare il simbolo (TM) se-
gnalando la molteplicita come metastasi a distanza ossee [cs.
G... T...(TM) N... M10SS§).

T — Tumore Primitivo della Colonna Verte-
brale, dei Segmenti Costali Limitrofi o dei Tes-
suti Molli Paravertebrali

TX 1l tumore primitivo non & valutabile per
mancanza dei requisiti minimi o presen-
za di dubbi diagnostici

T1 Interessamento primitivo dell’osso trabe-
colare, corticale integra e non espansa

T2 Corticale espansa o interrotta e/o estensio-

ne nei tessuti molli paravertebrali

T2v Corticale espansa o interrotta efo interes-
samento di formazioni vascolari

T2n Corticale espansa o interrotta e/o estensio-
ne nel canale vertebrale e/o nei fori in-
tervertebrali

N — Linfonodi Regionali

V. le precedenti definizioni delle categorie N.

M — Metastasi a Distanza

V. le precedenti definizioni delle categorie M.

Grading Istopatologico G

GX 11 grado istopatologico non & valutabile
per mancanza dei requisiti minimi o pre-
senza di dubbi diagnostici

G1 Bassa malignita

G2 Alta malignita

Nota: Dopo che il tipo istologico € stato definito, il tumore
deve essere sottoposto a grading secondo criteri stabiliti relati-
vi 4 cellulariti, pleiomorfismo cellulare, attivita mitotica e ne-
crosi. La quantita di sostanza intercellulare come collagene o
materiale muccide deve essere considerata come un fattore fa-
vorevole nella valutazione del grado. Altri elementi da consi-
derare sono costituiti da crescita, tempo di raddoppiamento,
dimensioni, temperatura, pressione tissutale, markers biochimi-
ci e reperti strumentali del tumore, ¢ da sesso, eta e stato im-
munitario del paziente.
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Classificazione Anatomo-Patologica pTNM

pT — Tumore Primitivo

Le categorie pT corrispondono alle categorie
T. Se¢ la valutazione si basa su un riscontro in-
traoperatorio, la categoria pT deve essere ulte-
riormente specificata con i seguenti simboli:

a escissione completa con margini istologica-
mente liberi
b escissione incompleta, residuo tumorale mi-

CrosCcopico

¢ escissione incompleta, residuo tumorale ma-
Croscopico

d esplorazione chirurgica senza escissione del
tumore

(abolizione della Classificazione R)

PN — Linfonodi Regionali

Le categorie pN corrispondono alle categorie
N. Se la valutazione si basa su un riscontro in-
traoperatorio, la categoria pN1 deve essere ulte-
riormente specificata con i seguenti simboli:

a escissione completa delle metastasi ai linfo-
nodi regionali con margini istologicamente
liberi

b escissione incompleta delle metastasi ai linfo-
nodi regionali, residuo microscopico

¢ escissione incompleta delle metastasi ai linfo-
nodi regionali, residuc macroscopico

d esplorazione chirurgica delle metastasi ai lin-
fonodi regionali senza escissione

pM — Metastasi a Distanza

Le categorie pM corrispondono alle catego-
rie M. Se la wvalutazione si basa su un riscon-
tro intraoperatorio, la categoria pM1 deve es-
sere ulteriormente specificata con i seguenti
simboli:

tumori
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maligni delle ossa e dei tessuti molli

a escissione completa di metastasi a distanza
con margini istologicamente liberi

b escissione incompleta di metastasi a distanza,
residuo microscopico

¢ escissione incompleta di metastasi a distanza,
residuo macroscopico

d esplorazione chirurgica delle metastasi a2 di-
stanza senza ecscissione

Nota: La sede delle metastasi a distanza trattate chirurgicamente
deve essere sempre specificata con le sigle impiegate per le cate-
goriec M1 e pM1 (es.: pM1aPUL). Qualora si proceda ad escissio-
ne di metastasi localizzate in pil organi, ogni sigla deve essere
preceduta dal rispettivo simbolo a o b (es.: pM1aPULbHEP).

PG — Grading Istopatologico

Le categorie pG corrispondono alle categorie
G: la loro valutazione & perd basata sull’esame
istopatologico dell’intero pezzo chirurgico o
autoptico, anziché sulla biopsia.

Stadiazione
Stadio IA Gl i b} NO MO
Stadio 1B G1 T2 NO MO
Stadio ITA G2 Tl NO MO
Stadio IIB G2 &2 NO MO
Stadio IITA Qualsiasi G T1 N1 MO
Stadio IIIB Qualsiasi G T2 N1 MO
Stadio IVA Qualsiasi G T1 Qualsiasi N M1
Stadio IVB Qualsiasi G T2 Qualsiasi N M1
Stadio IVC Qualsiasi G T3 Qualsiasi N Qualsiasi M
T..{TM) MI1OSS

Per tumori multipli dello stesso comparti-
mento, tumori metacroni o tumori maligni pri-
mitivi della colonna vertebrale, dei segmenti
costali limitrofi o dei tessuti molli paravertebra-
li, impiegare la stadiazione seguente:

Stadio 1A G1 T1 NO MO
1A{m) T1{m)
JA(TM) T1(TM)



M. Monteleone — F. De Angelis Ricciotti — U. Tarantino — G. Cannata

Stadio 1B Gl T2 NO MO posed, which takes into account other systems previ-
IB(m) T2(m) ously claborated and appears to correlate better with
IB(TM) T2(TM) the latest advances.

IBv T2v
’ e Ten Key words: malignant bone tumors — malignant soft-
Stadio IIA G2 T1 NO MO s " o
tissue tumors — musculoskeletal system — TNM Clas-
T1A(m) T1(m) ificati
IIA(TM) T2(TM) sitication,

Stadic 1IB G2 T2 NO MO
1B(m) T2(m) = .
1IB(TM) T2(TM) RESUME
1IBv T2v
[IB; T2:1 MONTELEONE M., DE ANGELIS RICCIOTTI F., TARANTINO U.,

Stadio IIIA Qualsiasi G T1 N1 M0 CANNATA G.: Classification TNM des tumeurs mali-
TI1A(m) T1(m) gnes: lumeurs malignes des 0s et des 1issus mous.
HIIA(TM) T1(TM)

Stadio II1B Qualsiasi G T2 N1 MO Les Auteurs proposent une nouvelle classification
11IB(m) T2(m) TNM des tumeurs malignes des os et des tissus mous
ITIB(TM) T2(TM) de l'appareil locomoteur intégrant les autre systémes
IIBv T2v traités jusqu'a présent.

_ IIBn T2n N Nous pensons que cette classification correspond

Stadio IVA Qualsiasi G T1 Qualsiasi N M1 plus aux connaissances actuelles.

IVA(m) T1(m)
- o -
Stadio R,]Bg(m) G R E ) Rimstasl 2T M Mots-clés: tumeurs malignes des os — tumeurs mali-
i - H o ot Are] — laeeifio
IVBv Tav gnes des t1§sus mous appareil locomoteur classifi
IVBn T2n cation TNM.
Stadio IVC Qualsiasi G T3 Qualsiasi N Qualsiasi M
T...(TM) M10S8S
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Classificazione TNM dei tumori maligni: tumori maligni delle ossa e dei tessuti molli

Classificazione TNM dei tumori maligni: tumori maligni delle ossa e dei tessuti molli

TNM pTNM
LIM, PEL, ABD, THO
T1 Intracompartimentale pT1 Intracompartimentale
a escissione completa
b escissione incompleta, residuo tumorale mi-
CIoscopico
¢ escissione incompleta, residuo tumorale ma-
Croscopico
d esplorazione chirurgica senza escissione
T2 Extracompartimentale pT2 Extracompartimentale
a escissione completa
b escissione incompleta, residuo tumorale mi-
Croscopico
c escissione incompleta, residuo tumorale ma-
Croscopico
d esplorazione chirurgica senza escissione
T3 Tumori multicentrici pT3 Tumori multicentrici
SPI
T1 Interessamento primitivo dell’osso trabecolare, pT1
corticale integra ¢ non espansa a,b,c,d (V. le precedenti definizioni)
T2 Corticale espansa o interrotta e€/o estensione nei pT2
tessuti molli paravertebrali a,b,c,d
T2v Corticale espansa o interrotta e/o interessamento pT2v
di formazioni vascolari a,b,c,d
T2n Corticale espansa o interrotta e/o estensione nel pT2n
canale vertebrale e/o nei fori intervertebrali a,b,c,d
N1 Metastasi ai linfonodi regionali pN1 Metastasi ai linfonodi regionali
a escissione completa
b escissione incompleta, residuo microscopico
c escissione incompleta, residuo macroscopico
d esplorazione chirurgica senza escissione
M1 Metastasi a distanza pM1 Metastasi a distanza
a escissione completa
b escissione incompleta, residuo microscopico
c escissione incompleta, residuo macroscopico
d esplorazione chirurgica senza escissione
G1 Bassa malignitd (biopsia) pGl1 Bassa malignita
G2 Alta malignitd (biopsia) pG2 Alta malignita
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TNM Classification of malignant tumors: Malignant bone and soft-tissue tumors

TNM pTNM
LIM, PEL, ABD, THO
T1 Intracompartmental pT1 Intracompartmental
a excision complete
b excision incomplete, microscopic residual
tumor
¢ excision incomplete, macroscopic residual
tumor
d surgical exploration, no excision
T2 Extracompartmental pT2 Extracompartmental
a excision complete
b excision incomplete, microscopic residual
tumor
¢ excision incomplete, macroscopic residual
tumor
d surgical exploration, no excision
T3 Multicentric pT3 Multicentric
SPI
T1 Primary involvement of trabecular bone; normal pT1
and non-expanded cortex a,b,c,d (See the previous definitions)
T2 Expanded or interrupted cortex and/or paraspi- pT2
nal soft-tissue extension a,b,¢,d
T2v Expanded or interrupted cortex and/or vascular pT2v
involvement a,b,c,d
T2n Expanded or interrupted cortex and/or spinal ca- pT2n
nal extension and/or neural foraminal extension a,b,c,d
N1 Regional lymph node metastasis pN1 Regional lymph node metastasis
a metastasis completely excised
b metastasis incompletely excised, microscopic
residue
¢ metastasis incompletely excised, macroscopic
residue
d surgical exploration, no excision
M1 Distant metastasis pMl1 Distant metastasis
a2 metastasis completely excised
b metastasis incompletely excised, microscopic
residue
€ metastasis incompletely excised, macroscopic
residue ;
d surgical exploration, no excision
G1 Low grade (biopsy) pGl Low grade
G2 High grade (biopsy) pG2 High grade




Classificazione TNM dei tumori maligni: tumori maligni delle ossa ¢ dei tessuti molli

Classification TNM des tumeurs malignes: tumeurs malignes des os et des tissus mous

TNM PTNM

LIM, PEL, ABD, THO

T1 Intracompartimental pT1 Intracompartimental

a excision complet

b excision incomplet, résidu tumoral micro-
scopique

¢ excision incomplet, résidu tumoral macro-
scopique

d exploration chirurgical sans excision

T2 Extracompartimental pT2 Extracompartimental

a excision complet

b excision incomplet, résidu tumoral micro-
scopique

¢ excision incomplet, résidu tumoral macro-
scopique

d exploration chirurgical sans excision

T3 Tumeurs multicentrique pT3 Tumeurs multicentrique
SPI
T1 Intérét primitive de I'os trabeculaire, cortical in- pT1
tacte et ne pas expansé a,b,c,d (v. les definitions precedent)
T2 Cortical expansé ou interrompu et/ou extension pT2
dans les tissus moux paravertébrales a,b,c,d
T2v Cortical expansé ou interrompu ct/ou intérét des pT2v
formations vasculaires a,b,c,d
T2n Cortical expansé ou interrompu et/ocu extension pT2n
dans le canal vert€brale et/ou dans les trou in- a,b,c,d
tervertébrales
N1 Meétastases aux nodules lymphatiques régionaux pN1 Métastases aux nodules lymphatiques régionaux
a excision complet
b excision incomplet, résidu microscopique
¢ excision incomplet, résidu macroscopique
d exploration chirurgical sans excision
M1 Mérastases 2 distance pM1 Métastases 2 distance
a excision complet
b excision incomplet, résidu microscopique
¢ excision incomplet, résidu macroscopique
d exploration chirurgical sans excision
G1 Bas malignité (biopsie) pGl Bas malignité
G2 Haut malignité (biopsie) pG2 Haut malignité




