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RESUMEN

Introduccion: El tumor milleriano mixto maligno es una neoplasia uterina infrecuente,
agresiva y se caracteriza por su histologia por contener elementos malignos sarcomatosos y carcino-
matosos.

Objetivo: Describir un caso de tumor milleriano mixto maligno y revisar la literatura sobre
el tema.

Caso clinico: Paciente femenina de 63 anos de edad, color de la piel negra, obesa e hiper-
tensa con tratamiento, antecedentes de mastectomia derecha seis meses atras, acudié a consulta por
presentar aumento de volumen abdominal, dolor en bajo vientre y sangramiento uterino. Con la ad-
ministraciéon de anestesia combinada (general orotraqueal y regional epidural continua) se resec6 un
fibroma uterino gigante y se confirmo el diagndstico de un tumor milleriano mixto maligno.
Conclusiones: El tumor milleriano mixto maligno se debe sospechar en mujeres de edad
avanzada con sangrado genital acompanado de masa pélvica. El estudio anatomopatoldgico es de

eleccion para el diagnostico definitivo de esta neoplasia rara y muy agresiva. La cirugia, la radiotera-
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pia y la quimioterapia son las opciones terapéuticas mas aceptadas, sin embargo, en mujeres con
tumor en estadios avanzados, independiente del tratamiento proporcionado, la tasa de supervivencia

es corta.

DeCS: TUMOR MULLERIANO MIXTO/cirugia; TUMOR MULLERIANO MIXTO/ radioterapia;
CARCINOSARCOMA; NEOPLASIAS UTERINAS; LAPAROTOMIA.

ABSTRACT

Introduction: The malignant mixed mdillerian tumor is an infrequent, aggressive uterine
neoplasm and is histologically characterized by containing sarcomatous and carcinomatous malignant
elements.

Objective: To describe a case of a malignant mixed Millerian tumor and to review the
literature on the subject.

Case report: A 63-year-old black female patient, obese and hypertensive under treatment, with a
history of right mastectomy six months ago, who was consulted due to increased abdominal volume,
lower abdominal pain and uterine bleeding. With the administration of combined anesthesia (general
orotracheal and continuous epidural regional) a giant uterine fibroid was resected and the diagnosis of
a malignant mixed Miillerian tumor was confirmed.

Conclusions: Malignant mixed Millerian tumor should be suspected in elderly women with
genital bleeding accompanied by a pelvic mass. The pathological study is of choice for the definitive
diagnosis of this rare and potentially aggressive neoplasm. Surgery, radiotherapy and chemotherapy
are the most accepted therapeutic options, however, in women with advanced stage tumors, regard-

less of the treatment provided, the survival rate is short.

DeCS: MIXED TUMOR, MULLERIAN/surgery; MIXED TUMOR, MULLERIAN /radiotherapy;
CARCINOSARCOMA; UTERINE NEOPLASMS; LAPAROTOMY.
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INTRODUCCION
El tumor milleriano mixto maligno (TMMM), también conocido como carcinosarcoma es una neoplasia
conocida pero de escasa aparicién, compuesta por una mezcla de componentes carcinomatoso

(epiteliales) y sarcomatoso (mesenquimales) que confirman un patrén bifasico. ()
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En la actualidad se considera que representa del 2 % al 5% de las tumoraciones malignas
uterinas. *® Se desarrolla en mujeres posmenopausicas, con una edad de presentacién alrededor de
los 65 afos, aunque de modo excepcional también puede presentarse en mujeres jovenes y la
frecuencia anual estimada es de 0,6/100 000 habitantes. ¥

Expertos en el tema confirman que la exposicion previa a radiacion pélvica, el uso de estrégenos exo-
genos, el tratamiento con tamoxifeno, la nuliparidad y la obesidad se consideran factores de riesgo
para el desarrollo de esta afeccion.

La ubicacién acostumbrada es el cuerpo uterino, sin embargo, los ovarios, el cérvix, las trompas de
Falopio y el peritoneo pueden dan origen a esta neoplasia. (¥ Desde el punto de vista clinico se carac-
teriza por aumento de volumen y sangrado uterino anormal, dolor, distension abdominal o sintomas
relacionados con metéastasis a distancia. "

La evolucién de estos tumores es desfavorable, a pesar de ser diagnosticados y tratados en fases
tempranas, porque tienen una mayor tendencia a la diseminacién linfatica precoz y a la recurrencia
pélvica o abdominal que otras neoplasias de endometrio. (®

El tratamiento actual representa un gran desafio para la comunidad médica. La reseccién quirlirgica
es el método mas efectivo, aunque se recomienda la terapia adyuvante en forma de quimioterapia o
radioterapia.

Por su agresividad y en virtud de la baja frecuencia de este trastorno, resulta crucial y de interés
reportar a la comunidad médica de un nuevo caso de tumor milleriano mixto maligno, diagnosticado

en el Hospital Universitario Manuel Ascunce Domenech de la provincia Camaguey.

CASO CLINICO

Se trata de una mujer de 63 afios de edad, color de la piel negra con antecedentes de mastectomia
derecha seis meses atras para lo cual recibié tratamiento adyuvante con radioterapia y quimioterapia;
quien consulto al servicio de Cirugia General por aumento de volumen en region abdominal y dolor en
bajo vientre por fibroma uterino diagnosticado en consulta de seguimiento por la especialidad de
Oncologia.

Su historial de enfermedades crdnicas incluyé obesidad e hipertension arterial (HTA) en tratamiento.
Hace 19 dias se le realiz6 una nefrostomia derecha de urgencia por presentar hidronefrosis bilateral
por compresion del tumor. La paciente acudié al cuerpo de guardia con dolor intenso en bajo vientre
e hipogastrio, sin alivio al reposo ni a la administracion de analgésicos, con irradiacién a miembros
inferiores, dos meses de evolucién y acompanado de sangramiento vaginal rojo oscuro y abundante.

Al examen fisico se precis6 una masa firme, dolorosa a la palpacién, de gran tamafio, movil,
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gue se extendia desde la region pélvica hasta el hipogastrio. Al tacto vaginal el Gtero estaba aumenta-
do de taaspecto globuloso y se observé salida de sangre roja oscura.

Se le indicaron examenes de analitica sanguinea de urgencia que reportaron valores de: hematocrito:
0,30 %, tiempo coagulaciéon: 8 segundos, tiempo sangramiento: 2 segundos, conteo de plaquetas:
210x10%/1, creatinina 145 umol/l, glucemia: 5,5 mmol/l y velocidad de sedimentacién globular:
75 mm/h.

La ecografia abdomino-pélvica de urgencia reveld tumoracion sélida, de posible origen pélvico, aspec-
to tumoral, que ocupd casi toda la cavidad abdominal (fibroma uterino gigante). Rifidn derecho con
sonda de nefrostomia, dilatacién de los grupos caliciales superior y medio, sin observarse elemento
obstructivo.

Dadas las condiciones anteriores el colectivo de médicos que atendian a la enferma realizé el ingreso
en la sala de cirugia para tratamiento quirdrgico electivo y previa valoracion por Anestesiologia, se
clasific6 como ASA III, riesgo quirdrgico malo. Se utilizd6 anestesia combinada (general orotraqueal y
regional epidural con catéter) para el alivio del dolor posoperatorio.

Informe operatorio: laparotomia exploradora, se visualizé Utero aumentado de tamafio, gigante, de
30 cm de didmetro, aspectomiomatoso y reblandecido, con multiples miomas en la cara posterior y
con extension a la excavacién pélvica. Se realizdé histerectomia total abdominal con doble anexecto-
mia y ligadura bilateral de arterias hipogastricas por el sangramiento incontrolable durante la

histerectomia (Figura 1).

Figura 1 Fibroma gigante con exposicion de campo quirdrgico

(izquierda) y exteriorizacién del fibroma (derecha).

(Imagen propia de los autores).

Durante el transoperatorio las pérdidas hematicas superaron el 50 % de la volemia, se transfundieron
ocho unidades de globulos rojos y ocho unidades de plasma fresco congelado. Al término del proceder

la paciente se trasladd a la unidad de cuidados intensivos (UCI) para cuidados posoperatorios.
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En la UCI se comenzd tratamiento con cefepime un gramo endovenoso cada ocho horas, globulos
rojos dos unidades, infusidon de norepinefrina a tres microgramos por kilogramo de peso por minuto
por inestabilidad hemodindmica y seguimiento hemogasométrico. La paciente fallecié dos dias
después de la cirugia con el diagndstico clinico de shock hipovolémico (posoperatorio complicado de
fibroma uterino gigante). No se realizé necropsia.

La pieza se envié al departamento de Anatomia Patoldgica y la evaluacion macroscopica informao:
cuerpo uterino de 18x15x14 cm, superficie congestiva, deslustrada, consistencia firme. Al corte
superficie de aspecto carnoso, heterogénea, con areas blanquecinas entremezcladas con cavidades
multiquisticas, zonas de necrosis y hemorragias, con afectaciéon del miometrio, parametrio y endome-

trio, con lesidon que impresiona perforacion focal del parametrio (Figura 2).

Figura 2 Tumor seccionado con areas de necrosis y hemorragias

(izquierda) y cavidades multiquisticas (derecha).

(Imagen propia de los autores).

El examen microscopico confirmd un tumor maligno de alto grado de cuerpo uterino mixto, epitelial-
mesenquimal (tumor milleriano mixto maligno), con elementos sarcomatosos tipo homodlogo

(Figura 3).

Fuente: Banco de |laminas del Departamento de Anatomia Patoldgica
del Hospital Universitario Manuel Ascunce Domenech.
Figura 3 Microfotografia que muestra patron bifasico
(sarcomatoso-carcinomatoso) compatible con tumor miulleriano

mixto maligno. (Imagen propia de los autores).
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DISCUSION

Se plantea que el TMMM es una neoplasia uterina infrecuente, agresiva y se caracteriza en la histolo-
gia por contener elementos malignos sarcomatosos y carcinomatosos. %1% Aunque tiene una tasa de
incidencia anual relativamente baja de 5,1-6,9 por 1 000 000 de mujeres y representa menos del 5 %
de los canceres de Utero, ha contribuido hasta en un 30 % de la mortalidad por cancer de Utero debi-
do a su agresividad.

Su prevalencia es variable con predominio en mujeres de la sexta década de la vida y raza negra. En
el caso objeto de la publicacidon se presentdé en una mujer negra de 63 afios de edad, lo cual coincide
con la bibliografia consultada, al citar mayor incidencia en mujeres con este color de la piel y edad
avanzada. (¥ Otros factores reconocidos en esta paciente fueron la HTA, la obesidad y el tratamiento
previo con radioterapia.

Existe controversia en la histogénesis de esta enfermedad. Hoy en dia se plantean tres teorias. La
teoria de colisidn menos aceptada; sugiere una mezcla de dos neoplasias independientes. La teoria de
la conversion establece que un componente neoplasico se transforma en otro, de modo mas comun el
carcinoma se transforma y diferencia en células sarcomatosas. La teoria de la combinacién propone
gue un tumor monoclonal con las dos lineas celulares neoplasicas proviene de una célula madre
precursora con capacidad divergente de diferenciacion esta es la teoria mas aceptada.

En el caso presentado por los autores del articulo, el tumor se origind en el cuerpo uterino, sin embar-
go, también se han reportado que ocurren en la vagina, el cuello uterino y el ovario. ®
Reis-de-Carvalho et al., ¥ plantean que los sintomas frecuentes, recogidos en la anamnesis y duran-
te el examen fisico son la hemorragia posmenopausica, agrandamiento uterino y dolor; en coinciden-
cia con los elementos recogidos en la enferma.

En el diagndstico del TMMM es fundamental la ecografia pélvica, primer estudio de imagen que descu-
bre su presencia. Los hallazgos mas frecuentes son: masas hiperecoicas en relacién con el endometrio
y pueden mostrar una franja endometrial heterogénea engrosada con expansion del canal endome-
trial.

La tomografia computarizada ha sido una valiosa prueba de imagen para la estadificacion, el segui-
miento y la evaluacién de metéastasis a distancia. (¥’ En la paciente que se describe se empled la eco-
grafia abdominal.

Segun la literatura revisada el diagnodstico certero precisa del estudio del laboratorio de Anatomia
Patoldgica. El componente epitelial estd conformado por un carcinoma seroso, endometrioide, grado
tres de la Federacion Internacional de Ginecologia y Obstetricia (FIGO) o poco diferenciado. El sarco-
ma homologo es de alto grado, con células pleomorficas y abundantes figuras mitdsicas. Los compo-
nentes heterélogos se observan en 50 % y corresponde la mayoria de las veces a un rabdomiosarco-

ma o condrosarcoma. ‘?
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El diagndstico diferencial debe realizarse con otros carcinomas de endometrio de alto grado tales
como, los carcinomas endometrioides, serosos, de células claras y desdiferenciados. También se debe
diferenciar de las neoplasias malignas uterinas mesenquimales como el adenosarcoma, el leiomiosar-
coma y el sarcoma uterino indiferenciado.

El TMMM presenta un comportamiento agresivo y tipicamente metastiza en pulmones, peritoneo,
huesos, higado y con menor frecuencia en el sistema nervioso central. ¥’ Debido al tamafio y caracte-
risticas del tumor en la paciente el tratamiento indicado fue quirdrgico, opcién terapéutica propuesta
por An et al. Y La paciente fallecié al segundo dia del posoperatorio, lo cual confirma la agresividad y
el alto riesgo de recurrencia al momento del diagndstico.

En mujeres con enfermedad confinada al Utero la supervivencia observada a los cinco afios es de
60-75 %, en los estadios tempranos (I y II) de 40-60 % y solo de un 15-30 % para la enfermedad en

estadio tardio con una supervivencia global de menos de dos afios. (®

CONCLUSIONES

El tumor milleriano mixto maligno se debe sospechar en mujeres de edad avanzada con sangrado
genital acompanado de masa pélvica, en el cual las pruebas de imagen corroboran la presencia de
una tumoracién uterina. El estudio anatomopatoldgico es de eleccidén para el diagndstico definitivo de
esta neoplasia rara y muy agresiva. La cirugia, la radioterapia y la quimioterapia son las opciones te-
rapéuticas mas aceptadas, sin embargo, en mujeres con tumor en estadios avanzados aparte del

tratamiento proporcionado la tasa de supervivencia es corta.
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