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SUMARY

Miillerian mixed tumours are neoplasms whose ori-
gins are primitive stromal cells, which are originally
derived from the Mullerian mesoderm. They are called
mixed because they are formed by malignant glandular
elements and stromal sarcomatoses.

INTRODUCCION

Los carcinosarcomas son neoplasias constituidas
por un componente epitelial y otro mesenquimatoso,
ambos con histologia maligna, carcinoma y sarcoma.
Generalmente es mds importante el componente epi-
telial, aunque puede predominar el componente sar-
comatoso en las localizaciones que tienen un creci-
miento de tipo polipoideo'. El tipo histolégico mads
frecuente es el carcinoma seroso papilar con sarcoma
estromal endometrial. Existe una incertidumbre sobre
su histogénesis, y en la actualidad se cree que repre-
sentan carcinomas con metaplasia sarcomatoidea an-
tes que verdaderos sarcomas®.

Se ha descrito en la bibliografia que este tipo de tu-
mores puede producir un aumento de la alfafetopro-
tefna®’.

Los tumores miillerianos mixtos pueden ser de ca-
racter homologo o heter6logo, conteniendo en este ul-
timo caso elementos con diferenciaciéon no nativa
como musculosquelético, hueso, y cartilago.

Los carcinosarcomas son neoplasias extremada-
mente raras y rdpidamente fatales, que normalmente
son diagnosticadas en estadios avanzados®. Lo que
como veremos mas adelante condiciona el prondstico
de la enfermedad. Los tumores miillerianos mixtos
son las neoplasias sarcomatosas mds frecuentes del
tracto genital femenino®.

Aceptado para su publicacién el 16 de febrero de 2001.

Clinicamente, se caracterizan por aparecer con mas
frecuencia entre la sexta y séptima décadas de la vida,
y se manifiestan de forma mas frecuente con cuadros
de metrorragia posmenopdusica y dolor abdominal®.
Pueden presentarse tipicamente como masas polipoi-
deas de cérvix uterino o vagina, e incluso de cuerpo
uterino a través de orificio cervical externo®?!. Inclu-
so parece ser que los p6lipos uterinos podrian consti-
tuir un paso previo a este especifico tipo de tumo-
res??2. Por orden de frecuencia, se afectan el ttero,
los ovarios, las trompas y la vagina®.

Frecuentemente llevan asociado el antecedente de
irradiacion pélvica previa>’®. Otro antecedente que
se ha visto en relacion con los tumores miillerianos
mixtos malignos del tracto genital es el uso previo del
tamoxifeno. De hecho se relata que el tratamiento
prolongado, més alld de 5 afios, puede estar en rela-
cién con la génesis de esta enfermedad altamente
leta122,23,24.

En general, en los tumores miillerianos mixtos es
mas frecuente la recidiva local, que generalmente
es la causa de la muerte en este tipo de neoplasias,
que las metastasis a distancia®. Normalmente siguen
un patrén de diseminacién muy similar al de los tu-
mores epiteliales de ovario, y son neoplasias inmen-
samente agresivas, que muchas veces en el momento
del diagnéstico ya estdn en estadios muy avanzados.
Cabe recordar que las metdstasis intraabdominales e
incluso retroperitoneales estdn frecuentemente asocia-
das a los tumores miillerianos mixtos.

En cuanto al prondstico, el factor principal es el es-
tadio de la enfermedad en el momento del acto qui-
rdrgico®!>!%, En general, como ya hemos expuesto, el
prondstico es nefasto, principalmente porque el diag-
noéstico se realiza con frecuencia en estadios avanza-
dos. Se ha descrito que el estadio en el momento del
diagnéstico es el unico factor independiente como in-
dicador de supervivencia en la enfermedad'®. Gene-
ralmente, la laparoscopia o la laparotomia explora-
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doras revelan una extensién tumoral mayor que la
apreciada a la exploracién’. En algunas series la su-
pervivencia global de los carcinosarcomas a los 5
afios es del 31%'°, e incluso otros autores obtienen
peores resultados, con una supervivencia global del
27% alos cinco anos', e incluso s6lo del 6% en algu-
na serie>!!.

Existen otros factores que diversos autores han rela-
cionado con el prondstico de la enfermedad, como son
que el componente epitelial del tumor sea de tipo histo-
l16gico seroso (que, por otro lado, es el tipo histolégico
mas frecuente) o carcinoma de células claras, el grado
de profundidad miometrial en el tumor que afecta el
cuerpo uterino, y el grado de afeccion vascular y linfa-
tica existente, y el prondstico es mucho peor en los ca-
sos en que el tumor tiene extension extrauterina*®!°,

Algunos autores sugieren que podrian tener valor
prondstico la determinacién del indice de prolifera-
cién celular (MIB-1) y la determinacién de la protei-
na p53'2131518 e incluso algiin autor comenta las im-
plicaciones prondsticas del indice de proliferacion
nuclear Ki 67'5. Aunque otros exponen ticitamente
que en realidad no representan ninguna implicacién
prondstica'®. Hoy dia, se acepta que no hay diferencia
prondstica entre tumores homoélogos y los que tienen
componentes heter6logos*”!1%!" Tampoco parecen que
afecten al prondstico ni el indice mitético ni la inva-
sién vascular*'®, Incluso algtin autor se aventura a ex-
poner que el tnico factor que influye sobre el pronds-
tico es Unicamente el estadio, y no tienen ninguna
importancia otros factores estudiados'>®.

En cuanto al tratamiento, éste es eminentemente
quirtrgico, conocida la quimiorresistencia de estos tu-
mores. Aunque hay articulos que si los definen como
quimiosensibles, pero con un comportamiento ex-
tremadamente agresivo'>. No se ha demostrado un
aumento de la supervivencia con el uso de el trata-
miento radioterdpico sin cirugia’, aunque éste si tiene
indicacién con fines paliativos, e incluso parece que
podria disminuir el nimero de recidivas locales, aun-
que esto dltimo no estd demostrado. Parece que si esta
claro el papel adyuvante de la radioterapia, ya que me-
jora el control local de la enfermedad y aumenta la su-
pervivencia de los tumores miillerianos mixtos malig-
nos®. En la bibliograffa se han descrito como
quimioterdpicos, con mayor actividad antitumoral para
el tratamiento de los carcinosarcomas, la isofosfamida
y el cisplatino. Aunque, en general, en estadios avan-
zados, el tratamiento de los tumores miillerianos
mixtos es pobre, estd descrito el beneficio posible de
tratamiento con quimioterapia en régimen taxol-cis-
platino®. En resumen, el tratamiento fundamental es
la cirugia, es bésico el debulking quirtrgico, y se pue-

de asociar radioterapia adyuvante. En estadios avanza-
dos se podria afiadir al tratamiento la quimioterapia,
principalmente en régimen plaxitaxel y platino.

CASOS CLINICOS

Caso 1: tumor miilleriano mixto maligno uterino

Paciente de 75 afios de edad, con antecedentes ge-
nerales de hipertensién arterial e hipercolesterolemia.
Con un parto normal y menopausia natural a los 52
afios. Consulta por metrorragia posmenopdausica de
2 dias de evolucion, siendo ésta la forma mas fre-
cuente de presentaciom. Se practicé legrado fraccio-
nado con el diagndstico histolégico de tumor miille-
riano mixto maligno. El estudio de extension fue
negativo. Se procedid, posteriormente, a realizar una
histerectomia total mas doble anexectomia. La anato-
mia patoldgica posterior informé de endometrio con
crecimiento parcialmente polipoide, con tumor miille-
riano mixto maligno con componente estromal de sar-
coma de alto grado, focalmente heter6logo —rabdo-
miosarcoma— y epitelial de adenocarcinoma
endometrioide pobremente diferenciado. Posterior-
mente se decidi6 tratamiento radioterdpico adyuvante.

Caso 2: tumor miilleriano mixto maligno vaginal y
uterino

Paciente de 61 afios de edad con antecedentes perso-
nales sin interés clinico, tres partos normales y meno-
pausia a los 47 afios. Acude a nuestra consulta de ur-
gencias por presentar una tumoracioén genital. En la
exploracién se objetivé una masa polipoidea de locali-
zacion parauretral; que aunque descrito por algunos au-
tores’, es una localizacion de los carcinosarcomas ex-
tremadamente rara. Se procedi6 a exéresis de la masa y
legrado fraccionado, la histopatologia fue informada
como tumor miilleriano mixto maligno tanto la neofor-
macién vaginal como el producto del legrado. Al reali-
zar el estudio de extension, en la resonancia magnética
nuclear (RNM) se objetivé una gran siembra metastasi-
ca por toda la cavidad abdominal. Posteriormente, se
decidié tratamiento radioterdpico paliativo.

Caso 3: tumor miilleriano mixto maligno ovarico

Paciente de 71 afios diabética e hipertensa, con dos
partos normales. Tenia el antecedente de haber recibi-
do tratamiento radioterdpico en pelvis 30 afios an-
tes>”? por una enfermedad de origen digestivo. Con-
sulta por molestias abdominales de larga evolucién,
objetivindose una gran masa de unos 20 cm de dia-
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metro, sugerente mediante radiografia de neoplasia
ovdrica y un aumento del marcador Ca-125. Se le
practica una histerectomia total mas doble anexecto-
mia mas omentectomia y apendicectomia, y la anato-
mia patoldgica se informa como tumor miilleriano
mixto con componente epitelial de tipo seroso papilar
y estromal sarcomatoso. El carcinosarcoma ovérico
es una neoplasia muy rara y con muy pobre prondsti-
co®. Se decide posteriormente tratamiento quimiote-
rapico en regimen taxol-carboplatino. Se ha descrito
en la bibliografia la eficacia del taxol-platino para el
tratamiento de los carcinosarcomas ovaricos.

CONCLUSIONES

Los carcinosarcomas del tracto genital femenino
son tumores extremadamente raros, de comporta-
miento altamente agresivo. Hoy dia, se acepta que el
componente epitelial es el mas importante, ya que son
carcinomas que metaplasian en sarcomas. Con fre-
cuencia comienzan como metrorragia posmenopausi-
ca y, macroscOpicamente, crecen formando estructu-
ras polipoideas que pueden protruir alcanzando la
vagina o incluso salir de ésta. En el momento del
diagnéstico suelen estar en estadios muy avanzados.
No es raro el antecedente de radioterapia previa. El
tratamiento es muy decepcionante, ya que son tumo-
res quimiorresistentes y la radioterapia tampoco pare-
ce ser la solucién ideal.

RESUMEN

Los tumores miillerianos mixtos son neoplasias
cuyo origen son las células estromales primitivas que
originariamente derivan del mesodermo miilleriano.
Reciben el nombre de mixtos porque estdn constitui-
dos por elementos glandulares malignos y estromales
sarcomatosos.
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