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CASO CLINICO

Metastasis pulmonar por sarcoma uterino indiferenciado:
primer caso reportado en Colombia
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Resumen

Los sarcomas uterinos equivalen al 1% de todas las neoplasias malignas del tracto genital femenino, haciendo que sean
raros, con una incidencia mundial anual entre 0.5 y 3.3 casos por 100,000 mujeres. Sus signos y sintomas son inespecificos,
por lo que el principal desafio clinico para el tratamiento de esta patologia es el diagndstico oportuno, pero en muchos
casos se diagnostican como hallazgos incidentales después de la histerectomia. Se describe el caso de una mujer de 63
afios con historia de adenocarcinoma endometrial tratado quirdrgicamente con histerectomia total, que inicié con sintomas
respiratorios persistentes dos afios después por compromiso metastasico.
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Pulmonary metastasis due to undifferentiated sarcoma: First case reported in Colombia

Abstract

Uterine sarcomas are equivalent to 1% of all malignant neoplasms of the female genital tract making them rare, with an
annual worldwide incidence between 0.5 and 3.3 cases per 100,000 women. The signs and symptoms are nonspecific, o
the main clinical challenge for the treatment this pathology is timely diagnosis; but in many cases, they are diagnosed as
incidental findings after hysterectomy. We describe the case of a 63-year-old woman with a history of endometrial adenocar-
cinoma treated surgically with total hysterectomy, which presented with persistent respiratory symptoms two years later due
to metastatic involvement.
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Introduccion

Los sarcomas uterinos (SU) son tumores malignos
provenientes del mesodermo, poco frecuentes, que co-

de SU agresivo que carece de evidencia morfoldgica
e inmunofenotipica de diferenciacion celular, estos
pueden surgir en el endometrio 0 miometrio y consisten

rresponden al 1% de las patologias malignas uterinas,
asi como el 3-7% de todos los tumores uterinos; de
estos, solo el 5% son diferenciados'. Por otra parte, los
sarcomas uterinos indiferenciados (SUI) son un subtipo
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en células altamente atipicas dispuestas en laminas y
patrones estoriformes o en espiga®. Hasta ahora, el
principal desafio clinico en el manejo de los SU sigue
siendo el diagnostico, debido a que los sintomas son
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inespecificos y en la mayoria de los casos son hallaz-
gos incidentales después de la histerectomia®.

La recurrencia de los SU suele ser frecuente y aun-
que tienden a limitarse a la pelvis, las pacientes pue-
den desarrollar metastasis a distancia después de
largos intervalos sin tumor, siendo el pulmén el sitio
mas comunmente afectado con una incidencia que
varia del 7 al 28%, y pueden ocurrir incluso 27 afios
después de la histerectomia®. Las imagenes radiolégi-
cas tampoco son especificas, ya que pueden generar
desde un patrén miliar hasta cavitaciones de pared
delgada, consolidacion con broncograma aéreo y opa-
cidad en vidrio esmerilado peritumoral®. Lo anterior,
sumado a una clasificacion erronea previa del tipo de
tumor uterino, convierte a la metastasis pulmonar de
SU en un reto para el clinico, por lo que a continuacion
se presenta el caso de una paciente de 63 afos que
tuvo sintomatologia respiratoria dos afos después de
ser sometida a histerectomia por diagndstico inicial de
adenocarcinoma endometrial y en la que se diagnosti-
¢6 posteriormente metastasis pulmonar de SUI.

Presentacion de caso

Muijer de 63 afios procedente de zona rural de San-
tander, quien consulta por cuadro clinico de dos sema-
nas de evolucién caracterizado por tos productiva de
aspecto mucoide, asociada a dolor severo pleuritico
izquierdo progresivo de tres horas con irradiacion a re-
gion dorsal. Entre los antecedentes médicos se encon-
tr6 formula obstétrica G14A4M1P9, hipotiroidismo
tratado y adenocarcinoma endometrial pobremente di-
ferenciado resuelto con histerectomia radical modificada
y salpingo-ooforectomia dos afios antes, sin terapias
complementarias por decision de la paciente. Al examen
fisico se encontr6 en buen estado general, con taqui-
cardia (107 Ipm), adecuada saturacion sin necesidad de
oxigeno suplementario y demas signos vitales en ran-
gos normales. Se auscultaron ruidos respiratorios dis-
minuidos, crépitos en base pulmonar izquierda y ruidos
cardiacos taquicardicos. A la inspeccion de las extremi-
dades se visualizaron acropaquias bilaterales y edema
grado Il en miembros inferiores. Se decidié hospitalizar
para tomar laboratorios de extensiéon que reportaron
anemia leve microcitica, hipocrdmica, heterogénea,
trombocitosis sin leucocitosis, proteina C reactiva eleva-
da, funcion renal y hepdtica conservadas, gases arte-
riales sin alteraciones, tiempo parcial de tromboplastina
ligeramente aumentado, tiempo de protrombina normal,
hemoglobina glucosilada en valores de prediabetes e
hipoalbuminemia moderada (Tabla 1).

Tabla 1. Paraclinicos

Resultados de laboratorio

Hb 10.7 Albdmina 2.92
Hematocrito 35.1 TTP 37.90
Leucocitos/mm® 8.54 TP 15.5
INR: 1.09
Neutrdfilos x103/ul 6.45 ALT 9.20
Linfocitos x10%/ul 1.18 AST 13.30
Plaguetas x103/mm? 587 BUN 12.70
PCR 90.30 Creatinina 0.72
HbA1lc 6.25 Bilirrubina total 0.23

PCR: proteina C reactiva (mg/dl); HbAlc: hemoglobina glucosilada; ALT: alanina
aminotransferasa (U/l); AST: aspartato aminotransferasa (U/l); Hb: hemoglobina
(g/dl); TTP: tiempo de tromboplastina parcial; TP: tiempo de protrombina; INR: ratio
internacional normalizado; BUN: nitrégeno ureico en sangre.

El Doppler venoso de miembros inferiores no reportd
cambios, por lo que se descarté trombosis venosa
profunda, la ecografia transtoracica evidencié fraccion
de eyeccidn ventricular izquierda del 63%, con despla-
zamiento del mediastino debido a masa pulmonar iz-
quierda, e importante derrame pleural izquierdo
cuantificado en 1,817 cc e insuficiencia tricuspidea
leve. Ecografia abdominal normal.

En la tomografia computarizada (TC) se encontrd
desviacion del cardiomediastino; adicionalmente, en
pulmén izquierdo se evidenci6 una gran masa pulmo-
nar de 14 x 12 x 10 cm en Iébulo inferior (Fig. 1) con
alteracion del bronquio fuente hacia el I6bulo inferior y
derrame pleural izquierdo. En pulmén derecho se ha-
llaron granulomas calcificados en Iébulo inferior y hacia
el 16bulo superior segmento anterior, relacionados con
metastasis. Se realiz estudio citoquimico de liquido
pleural donde se encontrdé exudado linfocitico
(Tablas 2 y 3) por lo que se decidié realizar biopsia
pulmonar percutanea, con reporte de inmunohistoqui-
mica de tumor maligno pobremente diferenciado con
marcado pleomorfismo compatible con compromiso
metastasico por SUI. Se considerd estadio IV, por lo
que se derivd a la paciente para manejo paliativo y
quimioterapia protocolo de asistencia a la muerte. Tres
meses después del diagnostico la paciente fallecio.

Discusion
El SUI presenta diferentes variantes histoldgicas, las
tres mas comunes son el sarcoma endometrial maligno
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Figura 1. Tomografia computarizada de térax, corte coronal. Evidencia de masa pulmonar izquierda en ventana pulmonar

(A) y 6sea (B).

Tabla 2. Estudio citoquimico de liquido pleural

Liquido pleural: examen fisico y citoquimico

Antes de centrifugar Después de centrifugar

Color Amarillo Color Amarillo
Aspecto Turbio Aspecto Transparente
Coagulo de Ausente Examen quimico
fibrina
Recuento de células Glucosa 129.9 mg/dI
Globulos rojos Toda la camara  LDH 258 U/I
Normales 90%
Crenados 10%
Globulos blancos 819 x mm? Proteinas  4.26 g/dl
Segmentados 35 x mm?
Mononucleares 783 x mm?

LDH: lactato deshidrogenasa.

Tabla 3. Criterios de Light
Relacion LDH pleural/suero 0.786
Relacion proteinas pleural/suero 0.694
LDH en liquido pleural 258 U/I

LDH: lactato deshidrogenasa.

mixto, el tumor mdlleriano o carcinosarcoma y el leio-
miosarcoma. Los sitios mas comunes de metastasis son
los pulmones, el higado y la cavidad peritoneal®. En el
caso presentado, la paciente inicié con una metastasis

pulmonar con inmunohistoquimica con diagndstico de
SUI dos afos después de una histerectomia.

La incidencia del SU es del 3-7% de todas las pato-
logias malignas uterinas y esta asociado a un pobre
pronéstico comparado al carcinoma endometrial’. El
60-70% de los SU son leiomiosarcomas y el 10% van
a ser SUl y los sarcomas del estroma endometrial de
alto y bajo grado®. Los SU generalmente se diagnosti-
can en mujeres posmenopausicas que consultan por
metrorragia, forma similar de presentacion del adeno-
carcinoma endometrial®. En un estudio retrospectivo de
una cohorte de 122 casos de SU, publicado en 2020,
la mayoria de las mujeres tenian mas de 60 afios y
fueron diagnosticadas en estadios avanzados, 1o que
esta asociado con tipologia histoldgica de peor pronds-
tico'?. En nuestro caso, el sarcoma se diagnosticé en
una mujer de 62 afios en estadio IVB.

Generalmente, las pacientes no tienen factores de
riesgo identificables; sin embargo, hay mutaciones en
la linea germinal, incluyendo p53 y Rb, que estan aso-
ciadas con un aumento en el riesgo para leiomiosarco-
ma y otras neoplasias. Adicionalmente, algunos estudios
sugieren como factores riesgo para SU antecedentes
de obesidad, diabetes mellitus, menarquia temprana o
exposicion a tamoxifeno; en nuestro caso no fue posible
identificar alguno de estos'" 2. En cuanto a las mani-
festaciones clinicas, no hay sintomas patognomonicos
propios de la enfermedad, algunas mujeres son asinto-
maticas, pero suele iniciar con sintomas como sangra-
do uterino anormal (56%), masa pélvica palpable (54%)
dolor/distension abdominal o pélvico (22%), constipa-
cion, sintomas urinarios y descargas vaginales anorma-
les que no diferencian entre diagndstico de sarcoma o
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adenocarcinoma’®'#, En nuestro caso, previo a la his-
terectomia de la paciente con diagndstico inicial de
adenocarcinoma endometrial pobremente diferenciado,
presentd por cuatro meses hemorragia uterina anormal,
sin embargo, el diagndstico de SU solo fue posible
después de que hubo metastasis pulmonar, lo cual
confirma la inespecificidad del cuadro clinico de las
pacientes con SU.

El diagnostico preoperatorio del SU es un desafio
para el clinico, partiendo del hecho de que los sinto-
mas primarios son bastante inespecificos'®. Debido a
lo anterior, la enfermedad se diagnostica muy a menu-
do solo en el postoperatorio después del examen de
la muestra de Utero o cuando la enfermedad ya esta
muy extendida y aparecen sintomas secundarios como
disnea (debido a metastasis a distancia del sarcoma
en los pulmones)'®. Este fue el caso de nuestra pacien-
te, donde inicialmente se realizd un diagndstico de
adenocarcinoma endometrial pobremente diferenciado
(realizandose histerectomia total), y después presentd
un cuadro con sintomatologia respiratoria debido a la
metastasis pulmonar que presentaba. Posteriormente,
en el reporte de inmunohistoquimica del pulmén iz-
quierdo realizado por biopsia percutanea se reporta
compromiso por tumor maligno pobremente diferencia-
do compatible con compromiso metastasico por SUL.
Aunque no existen modalidades diagndsticas preope-
ratorias eficaces para el SU, varios informes sugieren
que se presenta como una masa uterina heterogénea
en la ecografia. Las imagenes Doppler color muestran
un indice de resistencia al flujo sanguineo bajo del
tumor, y en la resonancia magnética una alta intensi-
dad de sefial intratumoral en las imagenes ponderadas
en T1 (hemorragia intratumoral y necrosis coagulativa)
y una masa heterogénea en las imagenes ponderadas
en T2. En cuanto a los biomarcadores, los niveles ele-
vados de lactato deshidrogenasa (LDH) y antigeno de
cancer 125 (CA 125) son dutiles para el diagnostico
preoperatorio'’.

A pesar de que hoy en dia se cree que la ecografia
pélvica seguida de una resonancia magnética es la
mejor estrategia de imagen para el diagndstico oportu-
no de SU, estos hallazgos no son lo suficientemente
precisos para hacer un diagndstico preoperatorio y, en
la practica, la histerectomia y el examen histopatoldgico
son necesarios para diferenciar el SU, principalmente
del mioma uterino (tumor ginecoldgico mas comun) y
otros?'®. Incluso hay algunos autores que afirman que
aunque la TC no diferencia de manera confiable entre
leiomiomas y SU, es una mejor modalidad de diagnds-
tico que la resonancia magnética para la estadificacion.

Debido a la relevancia de excluir otras afecciones que
causan sintomatologia en mujeres con sangrado uterino
anormal, la biopsia endometrial seria una buena opcién
para excluir la hiperplasia o el carcinoma endometrial,
presentando una sensibilidad de la muestra de endome-
trio de aproximadamente el 35% para el diagndstico de
leiomiosarcoma, y aproximadamente el 25% para el
sarcoma del estroma endometrial'.

En cuanto a las metéstasis por SUI, el pulmén es el
sitio mas comunmente afectado, como en nuestro caso,
con una incidencia que varia del 7 al 28%, y pueden
ocurrir incluso 27 afios después de la histerectomia®. Las
presentaciones de la metastasis pulmonar son las cavi-
taciones, calcificaciones, hemorragia alrededor de los
nédulos metastasicos, neumotérax, broncograma aéreo,
masas solitarias y dilatacién de vasos sanguineos®. En
el presente caso, la radiografia de torax confirmé opaci-
dad de hemitérax izquierdo en relacién con derrame pleu-
ral masivo y consolidacion en la region parahiliar derecha.
También presentaba desviacién de cardiomediastino ha-
cia la derecha, infiltrados alveolares en base pulmonar y
parahiliar derecha con broncograma aéreo, mientras que
en la TC se encontrd una imagen de alta probabilidad de
masa que compromete el [ébulo inferior izquierdo, altera-
cién del bronquio fuente hacia el I6bulo inferior izquierdo,
granulomas calcificados en el pulmdn derecho localiza-
dos en Ibulo inferior y hacia el I6bulo superior segmento
anterior, relacionados con metastasis.

El tratamiento de eleccion para los SUI es la histe-
rectomia total con salpingo-ooforectomia bilateral y la
alta incidencia de metastasis hace que la quimioterapia
adyuvante sea una opcién atractiva, aunque existe
poca evidencia en la literatura que apoye el uso de esta
Ultima debido a la rareza del SU?°. En nuestro caso,
se realiz6 el procedimiento quirdrgico descrito anterior-
mente y se indico radioterapia externa, la cual fue re-
chazada por la paciente. No se han realizado estudios
prospectivos de tratamientos coadyuvantes, no obstan-
te, en los casos en que se han informado, pocos estu-
dios han incluido el sarcoma endometrial estromal y el
SU de alto grado en el andlisis, ademés se proporciona
informacién muy limitada sobre el valor de la radiote-
rapia o la quimioterapia coadyuvante’.

El prondstico del SU es peor en comparacion con el
cancer de endometrio comun, y su comportamiento
clinico tiende a ser mas agresivo con la diseminacion
linfovascular temprana, que se asocia con una tasa de
supervivencia a cinco afios de menos del 30% para
casos avanzados®'. En nuestro caso, después de un
periodo de dos afos posterior a tratamiento quirdrgico
sin terapia adyuvante, la paciente tuvo una
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supervivencia inferior a un afio posdiagndstico metas-
tasico. De acuerdo con estudios mas amplios, el Unico
factor pronostico que se correlaciond significativamen-
te con el prondstico fue el estadio de la enfermedad
en el momento del diagndstico®®. La paciente se en-
contraba en estadio FIGO (International Federation of
Gynecology and Obstetrics) IVB debido a la metastasis
pulmonar, que finalmente fue el factor determinante
para el deterioro acelerado de este caso.

Conclusiones

Los SU indiferenciados son poco frecuentes. Presen-
tamos un caso en el que el diagndstico tardio es un
factor determinante para el prondstico de la paciente,
teniendo en cuenta la proporcionalidad entre la estadifi-
cacion FIGO y el prondstico. Debido a la imprecision de
los sintomas y la similitud con otras patologias, se resalta
la dificultad del clinico al realizar un diagndstico exclusivo
en las pacientes con SU y se plantea la necesidad de
investigar acerca de esta enfermedad, asi como el plan-
teamiento de la terapia coadyuvante para disminuir el
porcentaje de recurrencias y metastasis para seleccionar
mejor a las pacientes que podrian beneficiarse de ella.
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