REPORTE DE CASO

RESUMEN

Objetivo: presentar el caso de una paciente con
diagnéstico de adenosarcoma de alto grado de en-
docérvixy de cavidad endometrial, con componente
heterdlogo, y hacer una revision de la literatura con
especial atencién al diagnéstico y manejo terapéu-
tico de esa patologia.

Materiales y métodos: Se presenta el caso de
una paciente de 31 afos, que consulta al Hospital
Universitario Virgen Macarena de Sevilla, institu-
cién regional de tercer nivel, por presentar san-
grado genital originado por una masa polipoidea
endocervical que se llev6 a biopsia con resultado

de un leiomiosarcoma poco diferenciado de alto
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grado de endocérvix. Posteriormente fue llevada a
histerectomia total abdominal. En el estudio de la
pieza quirtrgica el resultado fue: adenosarcoma de
endocérvix y cavidad endometrial, con componente
heterélogo de rabdomiosarcoma. Con los términos:
“adenosarcoma”, “endocervical”, “cérvix”, “uterus”,
“heterologous”, en las bases de datos Medline via
PubMed se realizé una bisqueda de articulos de
revisién bibliografica, reportes y series de casos
clinicos que describian aspectos del adenosarcoma
cervicouterino y del componente heterélogo de
rabdomiosarcoma, en inglés y espafiol, publicados
desde 1974.

Resultados: se hallaron seis articulos correspon-
dientes a revisiones de la literatura, reportes o se-
ries de casos, donde se describen los aspectos més
importantes referentes al diagnéstico y tratamiento
de esta patologia.

Conclusiones: esta patologia se caracteriza, en
ocasiones, por un crecimiento rapido y agresivo,

donde es importante el diagnéstico precoz y el
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tratamiento 6ptimo, basado en una combinacién de
cirugfa, radioterapia y quimioterapia, aunque dada
su baja prevalencia se necesitan atin més estudios
para poder confirmar estos datos.

Palabras clave: adenosarcoma; endocervical;

cérvix; ttero; heterologous.

ABSTRACT

Objective: To present the case of a patient
diagnosed with high grade adenosarcoma of the
endocervix and the endometrial cavity, with a
heterologous component, and to conduct a review
of the literature focusing on the diagnosis and
therapeutic management of this disease condition.
Materials and methods: We present the case of
a 3l-year-old female patient who came to Virgen
Macarena University Hospital of Seville, a Level 111
regional institution, complaining of genital bleeding
arising from an endocervical polypoid mass. The
biopsy of the mass revealed a high grade, poorly
differentiated leiomyosarcoma of the endocervix.
The patient was taken later to total abdominal
hysterectomy. The study of the surgical specimen
provided the following result: adenosarcoma of the
endocervix and endometrial cavity with a heterolo-
gous rhabdomyosarcoma component. A search was
conducted in the Medline database via Pubmed

»

using the terms “adenosarcoma,” “endocervical,”

“CerViX,” “«

uterus,” “heterologous.” The search in-
cluded literature review articles, case reports and
clinical case series describing aspects of cervical
adenosarcoma and the heterologous rhabdomyosar-
coma component, published in English and Spanish
since 1974.

Results: Six articles corresponding to literature
reviews, case reports or case series in which
the most relevant aspects of the diagnosis and
treatment of this disease condition are described
were retrieved.

Conclusions: This condition is characterized, on
occasions, by rapid and aggresive growth, hence
the importance of early diagnosis and optimal

treatment based on a combination of surgery,

radiation therapy and chemotherapy. However, due
to its low prevalence, further studies are needed in
order to confirm these data.

Key words: Adenosarcoma; endocervical; cervix;

uterus; heterologous.

INTRODUCCION

El adenosarcoma (AS) es un tumor raro compues-
to por epitelio glandular benigno y componente
mesenquimal maligno (1). Fue descrito en el afio
1974 por Clement y Scully, y se definié como
adenosarcoma miilleriano (AM) (2). Se estima una
prevalencia de entre el 5-8 % de todos los sarcomas
uterinos, aunque puede también originarse con
menor frecuencia en ovario, vagina, trompas o el
peritoneo intestinal. Su localizacién en el cérvix y
la presencia de elementos heterélogos se considera
extremadamente rara. Las manifestaciones clinicas
y las pruebas radiolégicas no son especificas. El
sintoma mds comun es el sangrado vaginal irregular
asociado, en muchos casos, a la existencia de una
masa polipoidea tnica que protruye a través del
cérvix uterino, la cual se confirma con las pruebas
de imagen, que pueden identificar los limites de
la formacién y la invasién de tejidos adyacentes (3,
4). Sin embargo, el diagnéstico definitivo se basa
en el estudio histopatolégico de la pieza quirdrgica
(1, 5), ya que puede pasar inadvertido en la biopsia,
confundiéndose con pélipos o miomas submucosos
en el estudio prequirdrgico. En cuanto al manejo,
no hay claridad sobre el papel del tratamiento qui-
rargico, la quimio o la radioterapia coadyuvante (1).

Dada la baja frecuencia de este tumor es impor-
tante que el ginecélogo, el oncélogo y el patélogo
conozcan los aspectos mas importantes de su ma-
nejo. Por tanto, se presenta el caso de una paciente
diagnosticada con adenosarcoma de endocérvix y
cavidad endometrial, con componente heterélogo
de rabdomiosarcoma, con el objetivo de realizar
una revisién de la literatura respecto al diagnés-
tico clinico, radiolégico e histolégico, y sobre las
alternativas terapéuticas utilizadas para su manejo

en la actualidad; ademas, se aportan algunos datos
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sobre los aspectos generales o el prondstico de esta

infrecuente entidad clinica.

REPORTE DE CASO

Paciente de 31 afios, remitida de una consulta ex-
terna de cardcter privado al Servicio de Urgencias
Ginecolégicas del Hospital Universitario Virgen
Macarena, institucién hospitalaria regional pablica
de tercer nivel en la provincia de Sevilla, Espania,
por presentar numMerosos episodios de metrorragias
intermenstruales de cuantia abundante. Como an-
tecedente familiar de interés oncolégico referia que
una tfa materna habia padecido cincer de mama
detectado después de los 50 afios, y tenfa historia
de tnica gestacién previa que finalizé en parto eu-
técico sin complicaciones, sin otros antecedentes de
importancia. A su llegada a Urgencias se encontraba
en buen estado general y estable hemodinamica-
mente; se confirma la existencia de una metrorragia
abundante que procedia de una formacién polipoi-
deay exofitica que protruia a través del cérvix. Ante
dicha situacién, se tomé biopsia de la formacién,
se coagul6 la zona sangrante y se colocé un tapo-
namiento vaginal que, finalmente, contrarresté el
sangrado, por lo que la paciente fue dada de alta
al dia siguiente. Fue citada a los 10 dias a consulta
de Ginecologia Oncoldgica para control, donde se
le realizé una exploracién completa. Se observé
un abdomen blando y depresible, sin apreciarse
masas ni megalias, y genitales externos normales;
en la especuloscopia se evidencié un ectocérvix de
aspecto normal, aunque el orificio cervical externo
se encontraba dilatado por una formacién exofiti-
ca de aspecto polipoideo-neoplasico. En el tacto
combinado, el cérvix estaba globalmente engrosado
por la ocupacién endocervical, con cuerpo uterino
normal. La exploracién se complementé con una
ecografia transvaginal, en la que se confirmé un
endocérvix ocupado por una formacién de unos
2,5 cm, que no parecia afectar al istmo. La linea
endometrial mostraba en ese momento un aspecto
normal. El resultado de la biopsia obtenida en ur-

gencias fue “leiomiosarcoma poco diferenciado (de

alto grado)”. En dicha consulta se solicit6 una re-
sonancia magnética (RM) abdominopélvica, donde
se confirmé la presencia de una lesién endocervical
neopldsica descrita como: “la cavidad de endocér-
vix estd distendida por una lesién de tejido sélido
heterogéneo que mide 25-30 mm y es compatible
con neoplasia. No se observa invasién del estroma
cervical ni extensién al ttero, vagina o anexos. No
se observan ascitis ni adenopatias” (figura 1). Asi
pues, se clasific6 como sarcoma de endocérvix
estadio IB1 segtn la clasificacién de la Federacién
Internacional de Ginecologia y Obstetricia (FIGO)
de 2016. Posteriormente, se discutié el caso en el
Comité de Tumores Ginecolégicos, donde se plan-
ted por unanimidad evitar la ooforectomia bilateral
dada la edad de la paciente, ya que el pronéstico
no se presuponia diferente en ese caso. Asi pues,
se le realizé una laparotomia media infraumbilical
con histerectomia total y salpinguectomia bilateral,
sin complicaciones intraoperatorias. Durante su
estancia hospitalaria, la evolucién fue excelente,
con una reincorporacién precoz y progresiva a sus
actividades cotidianas. Recibié el alta domiciliaria a
los 4 dias de la intervencién. A los 15 dias se cité en
la consulta para revision posquirdrgica y para infor-
mar el resultado de patologia quirtdrgica: “Adeno-
sarcoma de endocérvix y cavidad endometrial, con
componente heterélogo de rabdomiosarcoma”. El
comentario anatomopatolégico aniadido al informe
lo detalla de forma especifica: “La neoplasia tiene
predominantemente un crecimiento polipoideo
exofitico, constituida exclusivamente por un creci-
miento fusocelular sarcomatoide de alto grado, que
expresa desmina, actina muscular y miogenina. En
este crecimiento practicamente no se identifican
estructuras glanduliformes. El diagnéstico es el
de sarcoma muscular con diferenciacién estriada:
rabdomiosarcoma” (figura 2). Asi pues, fue derivada
a la Consulta de Oncologia Médica, donde se pro-
puso una pauta de quimioterapia con Docetaxel-
Gemcitabina y radioterapia adyuvante en la pelvis
y ganglios pélvicos bilaterales. La paciente realizé

los dos primeros ciclos de quimioterapia, tras los
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Figura 1. Imdgenes de RM, donde se observa una masa de 25-30 mm, que distiende

el canal endocervical en una mujer con un adenosarcoma de endocérvix y endometrio

cuales rechaz6 continuar con tratamientos coadyu-
vantes (incluida la radioterapia). El seguimiento se
realizé de forma parcial e incompleta, ya que solo
deseaba ser valorada por el equipo de Ginecologia
Oncoldgica, rechazando continuar con cualquier
otro seguimiento, tanto en Oncologia Radiotera-
pica como en Oncologia Médica. Los controles
posteriores realizados desde la intervencién (hace
4 afios), y las pruebas complementarias solicitadas
han sido normales; actualmente se encuentra libre
de enfermedad (Gltima consulta, 2019).

Aspectos éticos. Se solicit6 autorizacion tanto a la
paciente como al Comité de Ftica en Investigacion
del Hospital Universitario Virgen Macarena para
la publicacién de las imédgenes y la informacion
referente al proceso clinico. Se garantizé la con-

fidencialidad tanto de la informacién como de

la identificacién de la paciente, para proteger sus

derechos de privacidad.

MATERIALES Y METODOS

Se realiz6 una bisqueda bibliografica en las bases de
datos Medline via PubMed, utilizando los términos:
“adenosarcoma”, “endocervical”, “cérvix”, “uterus”,
“heterologous™; se buscaron articulos de revisién
bibliografica y estudios de reporte de casos y series
de casos que describian aspectos del adenosarcoma
cervicouterino, su posible presentacién polipoidea
y del componente heterélogo de rabdomiosarcoma,

en inglés y espanol, publicados desde 1974.

RESULTADOS

Se identificaron 38 articulos, de los cuales se inclu-

yeron 6 publicaciones que cumplieron con los crite-
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Figura 2. Adenosarcoma con componente heterélogo de rabdomiosarcoma. A) A poco aumento se aprecia un creci-

miento fusocelular atipico en torno a estructuras glandulares (HE, 4x). B) A mayor aumento, y en un drea adyacente a

la anterior, se aprecia un rea sarcomatoide caracterizada por células de hébito fusiforme, alguna de ellas con marcada

atipia (flecha) y frecuentes figuras de mitosis (HE, 20x). C) Inmunorreaccién positiva para desmina (marcador muscular)

en el componente mesenquimal, negativo en el componente epitelial (glandular) (desmina, 10x). D) Inmunorreaccién

positiva focal para miogenina en el componente mesenquimal. Esto nos pone de manifiesto la presencia de componente

heterdlogo de rabdomiosarcoma (miogenina, 20x)

rios de busqueda (1-6). Los articulos seleccionados
corresponden a reportes de casos o series de casos
clinicos (2, 4), revisiones de la literatura (3, 5, 6), y
revisiones de la literatura a partir de casos clinicos
(1). Todos los articulos son publicaciones en inglés.

Diagnéstico clinico. Las manifestaciones clinicas no
son especificas, el sintoma méas comun es el sangra-
do vaginal irregular asociado, en muchos casos, a
la existencia de una masa polipoidea que protruye
a través del cérvix uterino (6).

Diagnéstico histoldgico. Las caracteristicas histo-
l6gicas que permiten diferenciar un adenosarcoma
de adenofibromas o de pélipos endocervicales han
sido descritas por Clement y Scully (2), y Zaloudek y

Norris (4), y son las siguientes: 1) un marcado grado

de atipia de las células mesenquimales, 2) elementos
heterdlogos con cardcter maligno, 3) presencia de
invasién miometrial, 4) cuatro o mas figuras mit6-
ticas por cada diez HPF (high-power fields) (2, 4).
La tincién més frecuentemente utilizada para los
estudios histol6gicos e inmunohistoquimicos fue
la hematoxilina-eosina (1). El epitelio glandular y
la proliferacion mesenquimal con atipias caracte-
risticas se observé en todos los trabajos revisados
(1-6), asociado a componentes heterélogos (1, 4), en
algunas revisiones hasta en un 20 % de pacientes (6),
como el de rabdomiosarcoma, con inmunorreacién
a desmina-actina e invasién vascular (1). Los focos
necréticos o hemorragicos, o las formas polipoideas/

submucosas de las neoplasias se observaron en un
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solo articulo (1). En un estudio se observaron = 4
figuras mitéticas por cada 10 HPF (4), y en otro
(1), valores inferiores a dicha cifra. Desde el punto
de vista inmunohistoquimico no hubo reaccién de
las células estromales/mesenquimales a CD10 en
ningtn trabajo, ni otras expresiones como Ki67,
p53, pl6 o MNF116.

Diagndstico mediante técnicas de imagen. la ultraso-
nografia pélvica fue realizada en todos los trabajos
revisados (1-6).

Estrategias terapéuticas. La terapia 6ptima para los
adenosarcomas es atin desconocida (1). En prin-
cipio, se debe plantear la intervencién en funciéon
de la edad y los factores de riesgo de la paciente;
lo recomendado por la mayoria de los autores es la
histerectomfia total con anexectomfia bilateral (4).
No obstante, atin es poco claro si la anexectomia
debe formar parte sistematicamente del tratamien-
to, asi pues, en mujeres jovenes puede plantearse
una cirugfa con conservacién de los ovarios (3).
El estudio linfitico es un punto controvertido en
este tema, ya que no se sabe con certeza la utilidad
que pueda tenery su repercusién en el tratamiento
adyuvante. Algunos autores sugieren que la linfade-
nectomia puede no ser necesaria en pacientes con
tumor confinado al tdtero y sin factores de riesgo
(5). Hay ocasiones en las que el estudio linfatico
puede determinar el pronéstico y la necesidad de
terapia adyuvante (3), asi pues, en aquellos pacientes
con crecimiento sarcomatoso, invasién miometrial
profunda, invasi6n linfovascular y estadio alto, po-
dria considerarse realizar la linfadenectomia (6).
El tratamiento adyuvante en este tipo de patologias
no esta bien establecido, por lo que se mantiene el
régimen estandar utilizado en los sarcomas: doxo-
rrubicina, ifosfamida o gemcitabina/docetaxel (5)
(como ocurre en nuestro caso). En nuestra revision,
todas las pacientes se sometieron a cirugia (1-6), en
una de ellas se conservé un ovario (2), ademads de
un caso de histerectomia simple por via vaginal (2).
La via de eleccién mayoritaria fue la laparotomia.
La linfadenectomia asociada, tanto pélvica como

aortocava, es infrecuente, aunque en una revision

de 994 pacientes se encontré hasta un 2,9 % de
metdstasis linfaticas en pacientes con adenosarco-
ma (3). Los diferentes trabajos describen distintas
terapias adyuvantes. Cuatro estudios aportan datos
y experiencias sobre el tratamiento con quimiotera-
pia (1, 3, 4, 6), con revisiones en las que se indican
porcentajes de tratamiento de un 11,3 aun 30 % de
las pacientes (3, 6), Gnica o combinada con radio-
terapia. La radioterapia también es una forma de
tratamiento frecuente hasta en cuatro de los trabajos
revisados (2, 3, 4, 6), en algunos casos combinada
con quimioterapia (3, 6) o braquiterapia (6).
Prondstico. Los principales factores de riesgo que
afectan directamente la tasa de recidiva y el poten-
cial metastdsico son los ya mencionados (6), junto
al tamano del tumor, la enfermedad extrauterina, el
tipo histolégico y, fundamentalmente, el crecimien-
to sarcomatoso del tumor (3). Se estima una tasa
de recidiva del 15-25 % cuando hablamos de un AS
sin crecimiento sarcomatoso, y un 45-70 % cuando

se trata de un AS con crecimiento sarcomatoso (6).

CONCLUSIONES

El AS se considera un tumor de aparicién muy in-
frecuente; mads raro atn es el AS de alto grado con
componentes heterélogos. En muchos casos posee un
crecimiento rapido y agresivo, por lo que el diagnés-
tico precoz y el tratamiento éptimo son fundamen-
tales. El diagnéstico se puede ver dificultado por la
similitud con patologias benignas como los pélipos
endometriales 0 miomas, con los que se confunde
en algunos casos. El tratamiento adecuado es ain
desconocido por su baja prevalencia, sin embargo, se
postula una combinacién de cirugia, radioterapia y
quimioterapia, tratindolo como un adenosarcoma de

alto grado por su composicién histolégica heteréloga.
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