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RESUMEN

Los carcinosarcomas son neoplasias malignas con un
componente epitelial’y otro mesenquimal, denominados
tumor miilleriano mixto maligno. Principalmente
aparecen en el cuerpo uterino siendo extremadamente
raros en el cuello uterino, representando el 0,005
% de todos los cdnceres del cérvix. Este tumor se
presentaprincipalmente en mujeres posmenopausicas,
siendo las manifestaciones clinicas: sangrado
uterino anormal o posmenopaitisico, asociado a una
tumoracionaniveldel cérvix. Eldiagnostico serealiza
mediante biopsia. Los estudios de imagen permiten
determinar la extension de la enfermedad y planificar
la intervencion quirvrgica. Actualmente el manejo
y tratamiento de estos tumores, se ha realizado con
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base en los conocimientos de los carcinosarcomas del
cuerpo uterinoy alos sarcomas de cérvix. Sinembargo,
su comportamiento biologicoy resultados oncologicos
son diferentes. EI tratamiento preferido en estadios
tempranos es la histerectomia total abdominal mds
salpingooforectomia bilateral. La linfadenectomia es
controversial. Paralos estadios localmente avanzados
se prefiere quimioradioconcurrencia y en los casos
metastdsicos la quimioterapia. El prondstico se
desconoce con exactitud, describiéndose un tiempo
medio de 18 meses de supervivencia. Se presenta el
casodeunapaciente de 56 aiios, nuligesta, que consulto
por sangrado uterino anormaly a la exploracion fisica
se observo una tumoracion en el cérvix. EI reporte
anatomopatologico concluyo carcinosarcoma: tumor
mixto miilleriano maligno de cuello uterino.
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tumor mixto miilleriano.
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CARCINOSARCOMA: TUMOR MULLERIANO MIXTO MALIGNO

SUMMARY

Carcinosarcomas are malignant neoplasms with an
epithelial and a mesenchymal component, also known
as malignant mixed miillerian tumors. They mainly
appear in the uterine body, being extremely rare in the
cervix, representing 0.005 % of all cervical cancers.
This tumor occurs mainly in postmenopausal women,
with the clinical manifestations being abnormal or
postmenopausal uterine bleeding, associated with
a tumor at the level of the cervix. The diagnosis
is made by biopsy. Imaging studies allow for
determining the extent of the disease and planning
the surgical intervention. Currently, the management
and treatment of these tumors have been carried out
based on the knowledge of carcinosarcomas of the
uterine body and sarcomas of the cervix. However,
their biological behavior and oncological results are
different. The preferred treatment in the early stages is
total abdominal hysterectomy plus bilateral salpingo-
oophorectomy. Lymphadenectomy is controversial.
Forlocally advanced stages, chemoradiocuncurrence
is preferred and in metastatic cases, chemotherapy
is preferred. The prognosis is unknown exactly,
describing a mean survival time of 18 months. We
present the case of a 56-year-old patient, nulliparous,
who consulted for abnormal uterine bleeding and
physical examination revealed a tumor on the cervix.
The pathology report concluded carcinosarcoma:
mixed malignant miillerian tumor of the cervix.

Keywords: Carcinosarcoma, cervix, mixed miillerian
tumor.

INTRODUCCION

Los carcinosarcomas uterinos son neoplasias
malignas heterogéneas con un componente
epitelial y otro mesenquimal. Son también
denominados actualmente por la Organizacion
MundialdelaSalud (OMS)comotumormiilleriano
mixto maligno (1). Principalmente aparecen en
el cuerpo uterino, siendo los carcinosarcomas
de cuello uterino extremadamente raros
representando 0,005 % de todos los canceres de
cérvix (2).

A diferencia de los carcinomas de células
escamosas y adenocarcinomas de cuello uterino
que se presentan en mujeres en edad reproductiva,
los carcinosarcomas cervicales aparecen en
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mujeres menopausicas principalmente (3). Las
manifestaciones clinicas se asocian a sangrado
uterino anormal o sangrado posmenopausico,
pero la mayoria de los sintomas suelen ser
inespecificos (4).

Actualmente el manejo y tratamiento de
estos tumores se ha realizado con base en los
conocimientos de los carcinosarcomas del
cuerpo uterino y a los sarcomas de cérvix.
Sin embargo, su comportamiento biolégico y
resultados oncolégicos son diferentes, por lo
que no deberian tratarse de manera similar (3,5).

Por tratarse de una neoplasia maligna
infrecuente y agresiva, es de importancia el
conocimiento de la misma para el adecuado
diagnéstico y tratamiento oportuno de las
pacientes, logrando de esta manera los mejores
resultados oncolégicos asociados a menor
morbilidad y mortalidad (4).

CASO CLINICO

Paciente nuligesta de 56 afios de edad, sin
antecedentes patologicos de importancia, quien
inicia enfermedad actual de un ano de evolucidn,
caracterizada por presentar sangrado uterino
anormal,porlo que acude aespecialistaen centro
no oncolégico,quien laevalidaobservando tumor
en cuello uterino, por lo que toma biopsia que
reporta tumor maligno de células fusiformes,yen
vistadel resultado es referidaaoncélogo médico,
quien indica tratamiento con quimioterapia a
base de ifosfamida y epirrubicina por 6 ciclos,
y posterior a la culminacién de dicho esquema,
es referida a nuestro centro oncolégico.

Al examen fisico ginecolégico: se observa
tumoracién que ocupa el cuello uterino, de
superficie lisa, friable, de 8 cm. Al tacto vaginal
y rectal bimanual, se palpatumoracién que ocupa
cuello uterino que involucra el labio posterior,
de 8 cm, consistencia dura, fondo de saco
posterior libre, parametrios laxos, esfinter anal
tonico. En vista de estos hallazgos, se indicé
realizar resonancia magnética nuclear (RMN),
de abdomen y pelvis.

En Reuniéon de Servicio de Ginecologia
Oncoloégica (RSGO), se decide realizar
laparotomia ginecolégica,encontrando: ausencia
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Figura 1. Resonancia magnética nuclear de abdomen y pelvis (secuencias T2). A: corte sagital, se observa tumor localizado
en cuello uterino heterogéneo. B: corte axial, se observa a nivel de los acetdbulos, tumor heterogéneo con dreas hipotensas
sugestivas de necrosis y otras dreas hipertensas. El tumor mide 7,5 x 6,7 cm.

de ascitis; no se palpan adenopatias pélvicas;
cuello uterino aumentado de tamano, con lesion
friable de 10 cm (en la evaluacién vaginal bajo
anestesia). Ante estos hallazgos, se procedio
a realizar histerectomia total abdominal mas
salpingooforectomia bilateral.

El estudio anatomopatolégico reportd: ttero
con lesién tumoral que se origina y protruye a
través del cuello uterino, superficie tumoral con
areas de hemorragia y zonas de color oscuro
erosionadas, el tumor mide 10 x 10 x 9 cm.

Figura 2. A:tero con lesion tumoral localizada en cuello uterino de superficie lisa, exocérvix, opaco con dreas erosionadas.
B: tdtero seccionado donde no se observan lesiones en la cavidad endometrial, tumor en cuello uterino seccionado con areas
de hemorragia. C: aumento de la cavidad endometrial (+) y canal endocervical (#) sin lesiones evidentes.

La descripciéon microscépica reportd tumor
localizado en cuello uterino, con crecimiento
polipoide, el mismo infiltra la pared cervical en
su totalidad; indice mitético: 14 en 10 campos de
400x,infiltracién perineural no evidente,,invasion

Gac Méd Caracas

linfovascular presente, necrosis presente en 50 %
de la superficie tumoral; el patrén histolégico es
bifasico con componente sarcomatoso (85 %),
conformado por areas de células fusiformes
con marcada celularidad, focos de cartilago
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maligno alternadas con componente epitelial carcinosarcoma: tumor mixto miilleriano maligno
glandular de patron endometrioide,de moderado de probable origen en cuello uterino.
a poco diferenciado (15 %). Conclusién:

Figura 3. Microfotografias donde se observan células fusiformes con marcada celularidad, focos de cartilago maligno
alternadas con componente epitelial glandular de patron endometrioide.

Adicionalmente se realizaron estudios de histol6gicas del tumor,confirmandoel diagnéstico
inmunohistoquimica,debido alas caracteristicas anatomopatoldgico mediante el siguiente panel:
PANEL DE ANTICUERPOS RESULTADOS

1. VIMENTINA 1. Positivo para células tumorales fusiformes, negativo en componente epitelial.
2. AML 2. Positivo para células tumorales fusiformes, negativo en componente epitelial.
3. Ki67 3. Positivo nuclear 40 % de células tumorales.

4. pl6 4. Positivo en células tumorales, difusas e intensas.

5. CK7 5. Positivo.

6. RE 6. Negativo.

7 CEA 7. Negativo.

8. p53 8. Negativo.

9. CD10 9. Negativo.

Figura 4. Inmunohistoquimica: A: CK7. B; actina del misculo liso (AML). C: p16. D: vimentina.
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En el posoperatorio, la paciente tiene una
evolucién clinica satisfactoria, y en RSGO
tomando en cuentalos hallazgos histopatol6gicos,
agresividad del tumor y la ausencia de pautas de
tratamiento,se le indicainiciar terapia adyuvante
con quimiorradioconcurrencia, debido a la
infiltracién tumoral a la pared cervical y los
parametrios, y recibe radioterapia externa 5500
cQGy, distribuidos en 4500 cGy a pelvis por 4
campos AP, PA y laterales opuestos + boost
de 1000 cGy a parametrios, concurrente con
quimioterapia a base de cisplatino (40 mg por
M2SC) semanal por 6 ciclos.

En la ultima evaluacién clinica realizada a
la paciente por los Servicios de Ginecologia
Oncolégica y Oncologia Médica, se encuentra
sin evidencia clinica, ni imagenoldgica de
enfermedad, otorgandole un periodo libre de 15
meses.

DISCUSION

El carcinosarcoma cervical es una neoplasia
maligna agresiva anteriormente considerada
como sarcoma, al cual se le denomina también
desde el 2014 segin la OMS, como tumor
miilleriano mixto maligno (TMMM), ya que
tiene un componente histolégico epitelial y otro
mesenquimal (1). Al comparar la histologia de
nuestrapaciente,estareporta un patron histolégico
bifasico,con componente sarcomatoso alternado
con componente epitelial maligno acorde a lo
reportado por la OMS.

Esta patologia se presenta excepcionalmente
en el cuello uterino, siendo la morbilidad
reportada menor del 0,005 % de todos los
canceres de cérvix (2). En Europa se describe
una incidencia de 0,2 casos por cada 100 000
mujeres (6). En nuestra institucion es el primer
caso de carcinosarcoma de cuello uterino que
se documenta. Aunque pueden presentarse a
cualquier edad, generalmente se diagnostican
en mujeres post menopausicas, siendo la edad
promedio 65 afios (4,7-9).

Los factores de riesgo relacionados para el
desarrollodelaenfermedadincluyen: antecedentes
de radioterapia pélvica y quimioterapia, también
se describe el uso de estrégenos exdgenos,laedad
avanzada, promiscuidad, asi como la infeccién
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por el virus del papiloma humano (VPH) y otras
infecciones de transmisién sexual (3,4,10,11).

Aunque se desconoce con exactitud la pato-
génesis de esta entidad poco frecuente, estudios
moleculares e inmunolégicos sugieren que los
carcinosarcomas podrian estar relacionados con
carcinomas metaplasicos,es decir,que se originan
decomponentes carcinomatososque sediferencian
a un componente sarcomatoso (3,12-14). Otras
teorias descritas son: la teoria de colisién, donde
los tumores se originan de poblaciones celulares
neoplasicas diferentes pero sincrénicas (3,15,16);
la teoria de combinacién, que postula que ambos
componentes neoplasicos se originande unacélula
madre comun; lateoriade lacomposicion,donde
factores paracrinos originados por estructuras
carcinomatosas inducen a la proliferaciéon de
componentes mesenquimales (3,17).

Las manifestaciones clinicas de los carcino-
sarcomas cervicales principalmente incluyen:
sangrado uterino anormal o postmenopausico
y flujo vaginal acuoso, pero también pueden
presentarse sintomas inespecificos como dolor
pélvico, aumento del perimetro abdominal,
sintomas urinarios o gastrointestinales asociados
a compresion del tumor, y en etapas avanzadas
pérdida de peso (4,18). Al examen fisico se
observa una tumoraciéon que ocupa el cuello
uterino, la cual puede ser polipoide, papilar o
exofitica (3,4). Nuestra paciente consulté por
sangrado uterino anormal anemizante, acorde a
lo descrito en la literatura y al examen fisico se
encontré una tumoracion que ocupaba el cuello
uterino.

Eldiagndéstico serealiza mediante los sintomas
referidos porlapaciente y los hallazgos obtenidos
a la exploracion fisica. Sin embargo, el Gold
Standard es la biopsia cervical y el reporte de
anatomia patoldgica, donde se demuestre la
presenciadel componentebifasico (carcinomatoso
y sarcomatoso) (3,19,20). En algunos casos es
dificil determinar el origen sarcomatoso por lo
que se requiere de inmunohistoquimica para
confirmar el diagndstico (3). Los estudios de
imagen como ecografia muestran unatumoracién
a nivel del cuello uterino (3,21); la tomografia
computarizada (TC) y principalmente la
resonancia magnética nuclear (RMN), ayudan
a establecer la ubicacion de la tumoracion,
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determinar la extension de la enfermedad y
permiten la planificacién de la intervencién
quirdrgica (3,22). En nuestro caso preferimos
solicitar RMN, debido a las ventajas sobre la
TC para evaluar tejidos blandos. La tomografia
por emisién de positrones (PET-CT) es util para
diagnosticar enfermedad extrauterina (23,24).
Elhemograma, quimica sanguinea y marcadores
tumorales,no suelen aportarinformaciénutil (21).

Para la estadificacién de los carcinosarcomas
cervicales se utiliza la propuesta para cancer de
cuello uterino de la Federacion Internacional
de Ginecologia y Obstetricia (FIGO) (25-27).
En cuanto al tratamiento de esta entidad clinica
no existen pautas establecidas, debido a la baja
frecuenciay rarezadelamisma. Por tratarse de un
tumor miilleriano mixto maligno, en los estadios
tempranos se prefiere el tratamiento quirdrgico
mediante histerectomia total abdominal y
salpingooforectomia bilateral. La histerectomia
radical podria considerarse para el tratamiento
quirdrgico; sin embargo, sus beneficios en el
comportamiento oncolégico soninciertos (3,24).
La linfadenectomia pélvica es controversial, ya
que se asociacon mayor morbilidad posoperatoria,
pero estaria justificada debido al componente
epitelial del carcinosarcoma; en nuestro caso,
se consideré realizar la histerectomia total
abdominal mas salpingooforectomia bilateral sin
linfadenectomia, para disminuir la morbilidad
asociada a procedimientos radicales, ya que
la paciente por las caracteristicas histolégicas
recibiria tratamiento adyuvante.

Al tratamiento quirdrgico puede asociarse
la radioterapia con o sin quimioterapia; sin
embargo, el papel de estas es incierto, aunque
pareciera mejorar la supervivencia libre de
enfermedad y la supervivencia global (3,9). En
los casos diagnosticados en estadios localmente
avanzados, se recomienda la radioterapia a dosis
de hasta 6500 cGy, y algunos autores describen
la cirugia citorreductora (3,9). Para los casos
metastdasicos, la quimioterapia es preferida
como opcion terapéutica, utilizando esquemas
a base de cisplatino, doxorrubicina, ifosfamida
y ciclofosfamida (9,22).

El pronéstico de esta patologia se desconoce
conexactitud,describiéndose en algunos casos un
tiempo mediode 18 mesesde supervivencia (28).
Otros estudios describen una supervivencia
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libre de enfermedad y supervivencia global
de 49 % y 60 %, respectivamente, siendo
los carcinosarcomas de cuello uterino los de
peor prondstico en comparaciéon con otros
sarcomas (9).

CONCLUSION

LLos carcinosarcomas cervicales, actualmente
denominados tumores miillerianos mixtos
malignos, son tumores agresivos cuya principal
manifestaciéon clinica es el sangrado uterino
anormal o sangrado posmenopatsico. El
diagnéstico se realiza por biopsia y estudio
anatomopatolégico de lalesion en cuello uterino,
enlaque se observatanto el componente epitelial
como el sarcomatoso. Los estudios de imagen
permiten determinar la localizacién de la lesion,
asi como establecer la extension de la misma.

El tratamiento principalmente es quirdrgico
prefiriéndose la histerectomia total abdominal
mas salpingooforectomia bilateral y larealizacion
de lalinfadenectomia pélvica esta justificada por
elcomponente epitelial; sinembargo, sigue siendo
controversial. La radioterapia y quimioterapia
se prefiere en estadios localmente avanzados y
metastasicos.

Debido a lo infrecuente de esta patologia,
la mayoria de las pautas de tratamiento se
han extrapolado de los carcinosarcomas de
cuerpo uterino. Por esta razén es importante
para el clinico el conocimiento amplio de los
carcinosarcomas cervicales, para que se puedan
establecer pautas de tratamiento que permitan
estandarizarlaatencion de las pacientes,en busca
de obtener mejores resultados oncolégicos, y asi
el prondstico de las pacientes.
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