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Resumen El adenocarcinoma villoglandular de cérvix uterino es una neoplasia poco fre-
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cuente, con unas caracteristicas histologicas y clinicas diferentes de otros tipos de adenocarci-
nomas de cérvix. No fue introducido en la clasificacion de la Organizacion Mundial de la Salud
hasta 1994. El tratamiento de este tipo de tumor debe ser, en la medida de lo posible,
conservador si la paciente desea preservar su fertilidad, pues presenta buen pronéstico. Los
hallazgos microscopicos son tipicos e incluyen: crecimiento exofitico, superficie de aspecto
papilar y de leve a moderada atipia nuclear. Presentamos 4 casos clinicos de esta entidad, uno de
ellos con progresiéon y comportamiento agresivo.

© 2010 SEGO. Publicado por Elsevier Espaiia, S.L. Todos los derechos reservados.

Villoglandular adenocarcinoma of the uterine cervix

Abstract Villoglandular adenocarcinoma of the uterine cervix is a rare neoplasm, with
histological and clinical features that distinguish it from other types of cervical adenocarcino-
mas. Until 1994, this entity was not included with the cervical carcinoma classification of the
World Health Organization. The prognosis of this tumor is favorable and consequently treatment
should be conservative as far as possible if the patient wishes to preserve fertility. Microscopic
findings are typical and include exophytic growth, papillary surface and small-to-moderate
nuclear atypia. We describe four cases of villoglandular adenocarcinoma, one of which showed
aggressive progression.

© 2010 SEGO. Published by Elsevier Espafa, S.L. All rights reserved.

Introduccion

El cancer de cuello uterino es la neoplasia maligna de origen
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ginecologico mas frecuente, excluido el cancer de mama. Del
80 al 90% de los casos corresponde a carcinoma escamoso, del
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décadas se ha observado un aumento en la incidencia de
adenocarcinoma, probablemente por la disminucion de los
casos de carcinoma escamoso. Esto es debido a la eficacia del
diagnostico precoz y el tratamiento oportuno de las neopla-
sias intraepiteliales.

El adenocarcinoma villoglandular de cuello uterino es una
neoplasia muy infrecuente, diferente histoldgica y clinica-
mente de otros tipos de adenocarcinoma cervical. Fue des-
crita por primera vez en 1989 por Young y Scully?, pero hasta
1994 no se incorporé dentro de los tipos de carcinoma
cervical por la Organizacion Mundial de la Salud (OMS)>.
Afecta principalmente a mujeres menores de 40 afos de
edad. Es importante identificar esta variante de carcinoma
y establecer oportunamente el diagnédstico, ya que el pro-
noéstico es mejor que el esperado para los demas tipos de
carcinoma cervical. El tratamiento debe ser conservador, sila
paciente desea preservar la fertilidad, debido a su prondstico
favorable. Los hallazgos microscopicos son caracteristicos e
incluyen: crecimiento exofitico, superficie de aspecto papilar
y poca a moderada atipia nuclear®.

Presentamos 4 casos de adenocarcinoma villoglandular de
cérvix debido a la baja incidencia de esta patologia en el
ambito mundial: 3 casos de tumores confinados a cérvix,
tratados quirdrgicamente y con buena evolucion clinica,
estando las pacientes vivas y libres de enfermedad, y un
caso diagnosticado de afectacion ganglionar y que ha pre-
sentado progresion tras la cirugia. Llama la atencion la baja
frecuencia en el mundo de este tipo de adenocarcinoma con
metastasis ganglionares, teniendo en este caso peor pronds-
tico, reflejandose en uno de nuestros casos. Por otro lado, es
imprescindible descartar otros tumores similares histologi-
camente, como el adenocarcinoma seroso de cérvix, que
presenta mucho peor pronostico.

Casos clinicos
Caso 1

Paciente de 31 afos que consulté por sangrado intermenstrual.
Como antecedentes personales presenta dos partos normales,
salpingectomia derecha por gestacion ectépicay ovariectomia
parcial izquierda por quiste ovarico, menarquia a los 11 afos,
fumadora de 20 cigarrillos al dia de 15 afos de evolucion. La
exploracion inicial fue normal. Se procedi6é a tomar muestra
para citologia cérvico vaginal siendo el resultado de lesion
intraepitelial escamosa de alto grado. Se realizé una biopsia de
endocérvix, resultando en la anatomia patolégica un adeno-
carcinoma bien diferenciado. Con este diagnostico, se proce-
di6 a realizar Intervencion de Wertheim Meigs por
laparotomia, conservandose ambos ovarios. El estudio anato-
mopatologico informé un adenocarcinoma bien diferenciado
villoglandular de endocérvix de 4 cm. Se extirparon 12 ganglios
pélvicos y 4 paraaodrticos sin presentar ninguno de ellos afec-
tacion neoplasica. La paciente no precisé tratamiento adyu-
vante y actualmente, tras 7 afos de la intervencion quirtrgica
no ha presentado recidiva de la enfermedad (fig. 1).

Caso 2

Paciente de 25 anos de edad, nuligesta, que consultd por
coitorragias de 2 meses de evolucion. Como antecedentes

Figura 1 Imagen Microscopica (H-E 10x CGA) de carcinoma
villoglandular. Patrén villoglandular con papilas altas y delgadas
recubiertas de epitelio ciliindrico estratificado.

personales destaca la toma de ACHO desde hace 11 ahos
debido a sindrome de ovarios poliquisticos. Menarquia a los
11 afios. Ultima citologia hace 2 afos con resultado normal.
Se realiza una citologia cérvico-vaginal cuyo resultado es
normal. A la exploracion se observa una tumoracién de 2 cm
exofitica de labio anterior y con afectacion de labio posterior
del cérvix. Se realiza una colposcopia objetivandose una
lesion vegetante, escasamente sangrante, con algin vaso
grueso y estructura glandular irregular. Se toma biopsia de
la lesion y el resultado es de adenocarcinoma villoglandular
papilar con focos de microinvasion superficial. Con el juicio
diagnostico de carcinoma villoglandular de cérvix en estadio
FIGO Ib, se realiza una traquelectomia ampliada mas linfa-
denectomia pélvica mas apendicectomia mas cerclaje its-
mico. El resultado anatomopatolégico confirmé el tipo
histoldgico y el estudio ganglionar mostré una linfadenitis
cronica reactiva. Las revisiones posquirurgicas no han mos-
trado anomalias en la exploracion y las citologias han resul-
tado normales. A dia de hoy, las menstruaciones son regulares
y la paciente no ha presentado gestaciones tras 7 afios de

Figura 2 Imagen macroscopica al corte, con crecimiento exo-
fitico en labio anterior de cervix correspondiente al caso clinico
numero 2.
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haberse realizado la intervencion quirdrgica por no presentar
deseo genésico (fig. 2).

Caso 3

Paciente de 42 afos de edad, que como antecedente gineco-
obstétricos tuvo un aborto y 2 partos normales anteriores,
con menarquia a los 9 afios, tratamiento con ACHO durante 5
anos y fumadora de 20-30 cigarrillos/dia. Es remitida por
sangrado intermenstrual escaso y leucorrea fétida. En la
ecografia presenta un patron de ocupacion endometrial de
13,5 mm. Se realiza una exploracion cervical, observandose
un tumor exofitico de 4 cm. La citologia cervical es sugestiva
de adenocarcinoma y se toma biopsia de la lesion, cuyo
resultado es de adenocarcinoma villoglandular. Se solicito
una ecografia renal, observandose una dilatacion pielocali-
cial moderada-severa y, asimismo, se realizaron una cistos-
copia y una colonoscopia, que resultaron normales. Se le
realizo Intervencion de Wertheim Meigs por laparotomia,
hallandose unos ganglios pélvicos duros, adheridos a los
vasos, que no son posibles de extirpar en su totalidad,
lograndose solamente muestreo de cadena ganglionar iliaca
externa. El resultado anatomopatolégico fue de adenocarci-
noma villoglandular de cuello uterino, que no afecta cuerpo
uterino, parametrios ni fondos de saco vaginales, con una
invasion estromal mayor de 5 mm. Se hallé6 metastasis gan-
glionar focal en 2 de las 4 adenopatias extraidas de la cadena
ganglionar iliaca externa. Posteriormente, la paciente reci-
bi6 tratamiento con quimioterapia (5 ciclos de cisplatino) y
telecobaltoterapia, ademas de braquiterapia intracavitaria.

Figura 3  Presentamos la ultimo TC abdominal realizado a la
paciente del caso nimero 3 que presentaba afectacion gang-
lionar y enfermedad en progresion. Se objetivan conglomerados
adenopaticos retroperitoneales que desde hilios renales se
extienden hasta la bifurcacion, alcanzando 3,8 x 2,9 cm en
paraaortico izquierdo y 3,1 x 1,1 cm en region retrocava (22 y
28 mm, respectivamente, en el estudio previo). Adenomegalias
en cadena iliaca comun izquierda de 26 mm sin cambios.

Se produjo una recidiva ganglionar tras 2 afos, siendo ésta
diagnosticada por PET, tras un aumento de marcadores
tumorales CEA y Ca 125. Se inici6 tratamiento de nuevo
con radioterapia y posteriormente se observd en el TC una
captacion suprarrenal y paravertebral izquierda en L5.
Comenzo nuevamente tratamiento quimioterapico con taxol
y carboplatino, recibiendo 6 ciclos. En un nuevo control, 3
meses mas tarde, se realizoé una PET, describiéndose enfer-
medad estable. Tras 5 afios de la intervencion, en un nuevo
control, aparece en la TC progresion ganglionar retroperito-
neal tras nueva elevacion de marcadores tumorales. Recibié
tratamiento con 6 ciclos de topotecan mas cisplatino, con
respuesta parcial. Actualmente han transcurrido 7 afos
desde la intervencion quirtrgica y la paciente esta viva
con enfermedad (fig. 3).

Caso 4

Paciente de 46 afios, sin antecedentes médico-quirlrgicos de
interés y con 2 partos normales previos, que consultd por
metrorragias de 3 meses de evolucion. La paciente aportaba
una citologia extraclinica reciente donde se habian obser-
vado células glandulares atipicas. A la exploracion no se
encontré ningln hallazgo patologico. En la ecografia se
aprecia una imagen que impresiona de polipo endocervical
de 2 cm, con profusa vascularizacion estromal. Se realiz6 un
legrado endocervical cuyo resultado fue de adenocarcinoma
villoglandular e histeroscopia, hallandose una neoplasia
intracervical con una cavidad normal. Con el juicio diagnos-
tico de carcinoma de cérvix Ib1 se realizd intervencion de
Wertheim Meigs por laparoscopia, conservandose el ovario
derecho. El resultado anatomopatolégico fue de adenocar-
cinoma villoglandular de cuello uterino con marcados signos
inflamatorios pT1b1. Se aislaron 2 posibles adenopatias de los
ganglios pélvicos derechos extraidos y 5 de los izquierdos,
que fueron informados como linfadenitis reactiva inespeci-
fica. Los controles posteriores no han mostrado signos de
enfermedad vy las citologias han resultado normales tras 2
anos de haberse presentado la patologia (fig. 4).

13827-07-10-10-1

Figura 4 Ecografia transvaginal realizada a la paciente de
nuestro caso n° 4 en el estudio diagnostico. Imagen que impre-
siona de pélipo endocervical de 2 cm. con profusa vasculariza-
cion estromal.
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Discusion

El adenocarcinoma villoglandular de cérvix es una forma bien
diferenciada de adenocarcinoma cervical. Es un tumor poco
frecuente y su introduccion en la OMS es relativamente
reciente.

Este tipo de adenocarcinoma se da en mujeres jévenes de
entre 23y 54 aios, coincidiendo este rango de edades con los
casos descritos de nuestra unidad. La verdadera incidencia de
este tipo de tumor se desconoce, estimandose que repre-
sentan entre un 2 y un 3% de los adenocarcinomas de cervix.
Se ha sugerido relacion con la toma de anticonceptivos
hormonales por via oral. Todas nuestras pacientes habian
utilizado este tipo de anticoncepcion durante anos (tabla 1).

Debido a la baja incidencia de este tipo de tumor, menos
de 100 casos descritos en el mundo, no es clara la asociacion a
factores como la infeccion por el virus del papiloma humano,
el nimero de parejas sexuales, tabaquismo, etc.

Su manifestacién mas frecuente es mediante sangrado
anormal, presentandose en los casos descritos como spooting
(2 de nuestros casos), coitorragias y metrorragias®.

Macroscépicamente podremos observar lesiones polipoi-
des, con crecimiento exofitico y facilmente sangrantes, y en
el examen colposcopico suelen manifestarse con vasos ati-
picos y/o con aspecto de ectopia’.

Microscopicamente presenta un componente superficial
formado por papilas altas y delgadas recubiertas de epitelio
cilindrico estratificado que presenta solo leves atipias
nucleares menores y figuras mitoticas poco aberrantes. Dicho
epitelio puede tener caracteristicas endocervicales, endo-
metrioides o intestinales® (fig. 5).

Dado que esta compuesto por una gran cantidad de papi-
las, macroscopicamente suele formar una masa vegetante,
exofitica y friable, apareciendo de este modo en 2 de nues-
tros casos.

W‘{\?ﬁlfd::ﬁ;@

Figura5 Imagen microscopica (H-E 40x CGA). E epitelio cilin-
drico estratificado que presenta solo leves atipias nucleares y
escasas figuras mitoticas.

En la mayoria de los casos es invasivo superficialmente,
aunque rara vez puede producirse la invasion en profundidad
con afectacion del miometrio. Las metastasis linfaticas son
raras, y solo hay descritos 7 casos’. Cabe destacar que en
nuestra revision existe una paciente con metastasis linfatica.

Su asociacion con neoplasia intraepitelial cervical o ade-
nocarcinoma in situ a nivel subyacente es frecuente'®

Debemos realizar el diagnostico diferencial histologico™!
de esta entidad con:

1. Cervicitis croénica papilar: crecimiento hiperplasico tipo
papilar en el contexto de una cervicitis aguda o croénica.

2. Adenofibroma papilar de cérvix: neoplasia benigna dentro
de los tumores epiteliales mixtos y mesenquimaticos,
similar histolégicamente al adenofibroma de ovario.

Tabla 1 Aspectos clinico-patologicos de los casos estudiados de adenocarcinoma villoglandular de cervix
Caso 1 Caso 2 Caso 3 Caso 4
Edad (anos) 31 25 42 46
Antecedentes personales Fumadora ACHO ACHO Sin interés
Salpingectomia fumadora
derecha
Ovariectomia
parcial izquierda
Paridad 2 0 2 2
Forma de presentacion Sangrado Coitorragias Sangrado intermitente y Metrorragias
intermitente leucorrea fétida
Examen clinico-colposcépico  Normal Tumoracion de 2 cm.  Tumor exofitico de 4 cm Normal
en labio ant.
de cérvix
Afectacion linfatica No No Si No
Tratamiento gx Wertheim Meigs Traquelectomia Wertheim Meigs por Wertheim Meigs por
por laparotomia ampliada + laparotomia laparoscopia

linfadenectomia

pélvica
Tratamiento adyuvante No No
Estado actual Libre de
enfermedad
Tiempo de evolucion 7 afios 7 anos

Libre de enfermedad

(s6lo muestreo de

cadena ganglionar

externa)

RadioterapiaQuimioterapia  No

Progresion linfatica Libre de enfermedad

5 afos 2 anos
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3. Papiloma miilleriano: tumor que nace del segmento infe-
rior del Gtero, crecimiento fibroblastico prominente con
papilas que proyectan hacia espacios cisticos y hacia la
cavidad endometrial o endocervical.

4. Adenocarcinoma seroso de cérvix: fundamental diagnos-
tico diferencial. A diferencia del adenocarcinoma villoglan-
dular, presenta muy mal pronostico, teniendo en cuenta que
tiene un alto grado nuclear y numerosas mitosis.

Dado su excelente prondstico, en la mayoria de los casos,
permite utilizar tratamientos que preservan la fertilidad, lo
cual es importante puesto que suele darse en pacientes en
edad fértil.

Su pronostico es excelente. Todas las pacientes (incluso
solo tratadas con escision simple o conizacién) sobrevivieron
sin recurrencia tras 7-77 meses'2. Tres de los casos descritos
en la revision no han presentado recurrencia.

Existen, en cambio, excepciones en las que este tipo de
tumor se comporta de manera mas agresiva. Es importante
realizar el diagnéstico diferencial con el resto de carcinomas
cervicales, puesto que puede modificar nuestra actitud tera-
péutica. Sélo se han descrito 2 fallecimientos en la litera-
tura'>.

En cuanto al tratamiento, la conizacion sera terapéutica
si los margenes de reseccion estan libres de tumor, si la
invasion es menor de 3 mmy si no existe invasion vascular. En
caso de no cumplirse los anteriores requisitos, estaria indi-
cado realizar histerectomia radical mas linfadenectomia
pélvica'®. A tres de nuestras pacientes se les realizo opera-
cion de Wertheim Meigs, puesto que sus deseos genésicos ya
habian sido cumplidos. La excepcidn es la paciente nuligesta
de 25 afos a la que se le realizd una traquelectomia
ampliada.
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