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Resumen

Primary signet ring cell carcinoma of the cervix is extremely rare, with 24 cases reported in the literature at the time of our
review. Treatment and prognosis vary considerably between carcinomas of metastatic and primary origin of the cervix. The
key point in the diagnosis of this histology lies in ruling out the metastatic origin of the lesion. Imaging studies allow to rule
out suspicious sites of tumor activity, however, only the histopathological study and immunohistochemical markers can rule
out an extrauterine origin.
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Primary signet-ring cell carcinoma of the cervix. A case report with review of the
literature

Abstract

El carcinoma de células en anillo de sello primario de cérvix es extremadamente raro, con 24 casos reportados en la liter-
atura al momento de nuestra revision. El tratamiento y el prondstico varian considerablemente entre los carcinomas de origen
metastdsico y primario de cérvix. El punto clave en el diagndstico de esta histologia radica en descartar el origen metastasi-
co de la lesion. Los estudios de imagen permiten descartar sitios sospechosos de actividad tumoral, sin embargo, solo el
estudio histopatoldgico y los marcadores de inmunohistoquimica pueden descartar un origen extrauterino.
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Introduccion embargo, elaumento de laincidencia de adenocarcinoma

) _ cervical se ha observado entre las mujeres jovenes de
El cancer de cuello uterino representa uno de los paises occidentales en las tltimas décadas'.

diez principales canceres y la cuarta causa mundial de  E| adenocarcinoma cervicouterino se clasifica en:
muerte asociada a cancer. Histologicamente el carci- mucinoso, endometrioide, papilar y de células claras.
noma de células escamosas es el predominante, sin  Asi mismo. el adenocarcinoma mucinoso tiene cinco
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subtipos: endocervical, intestinal, células en anillo de
sello, desviacion minima y villoglandular. Siendo el de
tipo endocervical el adenocarcinoma cervical mas
predominante’?.

El carcinoma de células en anillo de sello se deno-
mina asi por una gran vacuola llena de mucina que
desplaza el nucleo hacia la periferia, dando su aparien-
cia caracteristica®. Este tipo de histologia se asocia
mas frecuentemente con el cancer de estomago, pero
puede observarse en cualquier tejido, incluyendo la
prostata, la vejiga y el colon, asi como en tumores es-
tromales del ovario y testiculo®.

El carcinoma puro o predominantemente de células
en anillo de sello del cuello uterino es extremadamente
raro en la literatura, haciendo su diagndstico todo un
desafio. Wang, et al. mencionan en su estudio 24 ca-
sos reportados en la actualidad'.

Se debe excluir la posibilidad de tratarse de un tumor
de origen metastasico, a pesar de que el cuello uterino
es un sitio poco frecuente de metastasis, ya que el
tratamiento y prondstico varia considerablemente entre
los carcinomas de origen metastdsico y primario del
cuello uterino®®.

Reporte de caso

Mujer de 60 afnos de edad, sin antecedentes de ta-
baquismo. Refiere antecedentes de diabetes mellitus
de 21 afios de evolucién en tratamiento con insulina y
antecedente quirdrgico de salpingoclasia hace 20
anos. En un examen de revision mediante citologia
cervical se detecta lesion intraepitelial de alto grado,
siendo manejada mediante cono cervical de 0.5 x 1 cm
con reporte histopatolégico de adenocarcinoma inva-
sor poco diferenciado, con células en anillo de sello.

Los marcadores tumorales (CA-125, CA 19-9, antige-
no carcinoembrionario [ACE] y alfafetoproteina) esta-
ban dentro de los limites normales. Mediante
colposcopia se observa un cérvix cupulizado, sin datos
de actividad tumoral, sin datos de sangrado, una zona
de transformacion tipo 1, sin lesiones acetoblancas al
&cido acético, solo cambios por atrofia.

La tomografia computarizada (TC) tordcica, abdomi-
nal y pélvica no mostré datos de actividad tumoral en
region abdominal ni retroperitoneal, solo mostrd un
quiste simple dependiente del anexo derecho y aumen-
to de reforzamiento en la region del cérvix con exten-
sion al canal vaginal del lado izquierdo (Figs. 1y 2).
Asi mismo, se realizd un ultrasonido endovaginal do-
cumentando un Utero de 46 x 17 mm, endometrio lineal,
cérvix sin alteraciones, anexo derecho con imagen

Figura 1. A: plano axial de la TC. B: plano coronal de la
TC, donde no se observan imagenes sospechosas de
actividad tumoral a nivel toracico abdominal.

Figura 2. A: plano axial de la TC que muestra aumento de
densidad en el cuello uterino con una extension vaginal
predominantemente izquierda. B: plano sagital de la TC
donde no se observan alteraciones de imagen a nivel de
recto y vejiga.

anecoica, bien delimitada de 2 x 2 cm avascular y
anexo izquierdo sin alteraciones.

Se continda con el protocolo diagndstico mediante
panendoscopia y colonoscopia sin reportar alteracio-
nes y/o actividad tumoral (Fig. 3). La mamografia re-
portd calcificaciones benignas bilaterales y ganglios
axilares de morfologia inflamatoria; BIRADS (breast
imaging reporting and data system) categoria 2 (Fig. 4).

Al no encontrar datos de actividad tumoral en otro sitio
y para descartar el origen metastasico de la lesion, se
decide completar protocolo diagndstico con tomografia
por emision de positrones (PET) con TC helicoidal mul-
ticorte y fltor 18-fluorodesoxiglucosa (PET/CT F18-FDG)
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Figura 3. A: panendoscopia que muestra mucosa del es6fago y estdmago normal. B: colonoscopia que muestra mucosa

colorrectal normal.

Figura 4. Mamografia en proyeccion craneocaudal
derecha (RCC) y mamografia en proyeccion craneocaudal
izquierda (LCC) que muestran calcificaciones benignas
bilaterales, clasificadas como BIRADS (breast imaging
reporting and data system) categoria 2.

que mostro un cérvix con zona focal de metabolismo en
relacion con actividad tumoral con SUVmax (valor maxi-
mo estandarizado de captacién) de 5.2 y un quiste de-
pendiente de ovario derecho sin metabolismo (Fig. 5).
Al descartar un origen metastasico, se hace diagnds-
tico de un adenocarcinoma de células en anillo de sello
primario de cérvix y se maneja mediante histerectomia
radical Querleu-Morrow tipo C1 con linfadenectomia
pélvica bilateral y muestreo ganglionar periadrtico. Con
reporte histopatoldgico definitivo de: adenocarcinoma
poco diferenciado con células en anillo de sello de
4.5 cm en su eje mayor, rodete vaginal sin lesién tu-
moral, parametrios sin neoplasia, endometrio con

Figura 5. Tomografia por emisidn de positrones/tomografia
computarizada con flGor 18-fluorodesoxiglucosa que
muestra una zona focal de metabolismo con valor maximo
estandarizado de captacion 5.2 a nivel del cuello uterino
en relacion con la actividad tumoral.

atrofia. Linfa pélvica derecha con seis ganglios con
hiperplasia mixta, linfa pélvica izquierda con 12 gan-
glios con hiperplasia mixta y linfa periadrtica con tres
ganglios con hiperplasia mixta (Fig. 6).

Paciente que por criterios de Seldis no requirié ad-
yuvancia. Actualmente sin datos de actividad tumoral
a la exploracion fisica, ni por TC. Ademas, por espe-
culoscopia solo se observa cupula vaginal con datos
de atrofia; se decidié tomar biopsia de la zona, con
reporte histopatolégico de fibrosis e inflamacion
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Figura 6. A: fotomicrografia (40x) de la seccidn tefiida con
hematoxilina y eosina (H-E) del cuello uterino que muestra
una neoplasia epitelial maligna con patron de crecimiento
difuso y en hileras. B: fotomicrografia (40x) de corte tefiido
con H-E que muestra células neoplasicas poligonales con
citoplasma vacuolado y rechazo del niicleo hipercromético
a la periferia, caracteristico de las células en anillo de
sello.

cronica con tejido de granulacion. Paciente cursando
con un periodo libre de recurrencia de nueve meses.

Discusién

El carcinoma de células en anillo de sello primario
de cérvix representa una neoplasia rara de menos del
2% de incidencia y generalmente asociado a una dife-
renciacion de los adenocarcinomas mucinosos Yy/o
adenoescamosos. Es mas frecuente el origen metas-
tasico de la lesién, siendo el cancer de mama de tipo
lobulillar infiltrante y el cancer del tracto gastrointestinal
los tumores primarios mas frecuentes’®.

El handicap en el diagndstico de este tipo de casos
radica en descartar el origen metastasico de la lesién,
por lo que se debe contar con estudios de extension
como la TC y la resonancia magnética, que permiten
evaluar la presencia de otras lesiones, asi como deli-
mitar la afeccién y extensién del tumor. Otro tipo de
acciones primordiales en la evaluacion inicial del caso
clinico es la realizacion de una panendoscopia y colo-
noscopia para evaluar el tracto gastrointestinal y des-
cartar el origen de la lesion en este nivel.

En el caso de la PET/CT F18-FDG para evaluacién
del origen primario de la lesion en el cérvix, cabe men-
cionar que se reporta una sensibilidad menor al 60%
para la evaluacion de neoplasias productoras de mu-
cina por la baja captaciéon de F18-FDG. Stahl, et al.
reportaron esta baja captacion en 40 pacientes con
carcinoma gastrico localmente avanzado y 10 sujetos
control, valorando cualitativamente y cuantitativamente
la captacion de FDG con respecto al tipo histopatold-
gico del tumor por la presencia intracelular y extrace-
lular de mucina®.

La realizacion de la PET/CT F18-FDG no se recomienda
como unico estudio diagndstico o de primera instancia,
por su baja sensibilidad, sin embargo puede ser Util en
el diagndstico cuando se han realizado otros estudios de
imagen, asi como estudios endoscdpicos, sin encontrar
otros sitios de sospecha de actividad tumoral y se quiere
demostrar la captacion a nivel del cérvix sin actividad
metabdlica en otras estructuras (como se llevé a cabo
en el diagndstico de nuestro caso).

Histolégicamente las caracteristicas mas notables
que apoyan el origen primario en cérvix de la lesion son
la ausencia de reaccion desmoplésica y la presencia
de células en anillo de sello con cantidades abundantes
de mucina. Ademas, se debe descartar la positividad de
marcadores de inmunohistoquimica que sugieran un
origen primario de mama (citoqueratina [CK] 7, receptor
de estrdgeno, receptor de progesterona, GCDFP15
[gross cystic disease fluid protein 15] y mamoglobina),
asi como marcadores que sugieran un origen intestinal
(ACE, CK20 y proteina caudal homeobox 2)°.

Ante una citologia por sospecha que posteriormente
se corrobore por biopsia como adenocarcinoma de
células en anillo de sello, se requiere iniciar una bateria
de estudios de extension para determinar el sitio pri-
mario, considerando el origen metastasico como el
mas frecuente. Como se menciond, los estudios de
imagen nos permiten descartar sitios sospechosos de
actividad tumoral, sin embargo, solo el estudio histo-
patolégico podra descartar el origen extrauterino.
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