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Angiomixoma agresivo vulvar %

Aggressive angiomyxomda
of the vulva

RESUMEN

El angiomixoma agresivo vulvar es una rara
entidad que se caracteriza por su agresividad local
y por una alta tasa de recurrencia tras su
extirpacion quirargica. Presentamos un caso de
angiomixoma agresivo vulvar en una paciente que
fue diagnosticada de quiste de Bartholino.
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ABSTRACT

Aggressive angiomyxoma of the vulva is a rare
entity characterized by local aggressivity and a high
recurrence rate after surgical treatment. We report a
case of aggressive angiomyxoma of the vulva in a
patient diagnosed with Bartholino’s cyst.
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INTRODUCCION

Han pasado 23 afios desde que Steeper y Rosail
describieran por primera vez las caracteristicas histo-
patologicas de esta rara neoplasia. Hasta la fecha, en
ese periodo se han descrito aproximadamente 150
casos en todo el mundo, lo que refleja su infre-
cuencia. Confundido habitualmente, desde el punto
de vista clinico, con un quiste de Bartholino, el an-
giomixoma agresivo se presenta casi exclusivamente
en el sexo femenino, con muy pocos casos descritos
en los varones, e incide sobre todo en la tercera dé-
cada de la vida. El calificativo de agresivo viene mo-
tivado por su gran capacidad de recidiva local, pues-
to que no suele metastatizar a distancia, aunque se
han descrito 2 casos de este supuesto.

CASO CLINICO

Paciente mujer, de 29 anos de edad, remitida a la
consulta de ginecologia del hospital por su médico
de atencion primaria con un diagnostico de sospe-
cha de quiste de Bartholino. No presenta antece-
dentes familiares ni personales de interés. En la ex-
ploracion fisica se palparon un tutero y anejos
normales; y se observo una formacion quistica en el
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Figura 1. Aspecto macroscopico de la lesion vulvar.

Figura 2. Aspecto microscopico de la lesion vulvar.

labio mayor izquierdo vulvar (fig. 1), de aproxima-
damente 5 ¢cm de didmetro y consistencia eldstica,
que se catalogd como quiste de Bartholino. Se pro-
gramO para extirpacion en quirdfano; se realizd la
exéresis de toda la masa tumoral, que correspondio,
en el analisis anatomopatologico, a un angiomixoma
agresivo vulvar.

Anatomia patologica

La pieza quirdrgica estaba constituida por una le-
sion ovoidea que media 5 x 4 x 1,9 cm. Al corte pre-
sentaba una superficie con dreas amarillentas y dreas
blanquecinas de aspecto edematoso. En la descrip-
cion microscopica, los cortes mostraron una prolifera-
cion mesenquimal de aspecto fibroblastico, de bordes
infiltrantes, constituida por células fusiformes y estre-
lladas, sin atipia citoldgica y sin actividad mitotica. El
estroma en el que crecia la lesion era mixoide, con
areas de fibrosis hialina ondulada y muy bien vascu-
larizado por luces arteriales y venosas de contornos
irregulares revestidas por endotelio sin atipia; algunas
de ellas eran de pared gruesa e hialina (fig. 2). Se
realizO un estudio inmunohistoquimico, con el si-
guiente resultado: positividad intensa (80-95%) para
receptores de estrogenos (fig. 3), progesterona, CD34
(fig. 4 y desmina; positividad débil (15%) para Ki64;
negativo para actina de musculo liso y proteina S100.

Dada la positividad de los bordes quirargicos, se
decidio la ampliacion de margenes de la cirugia pre-
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Figura 3. Presencia de receptores estrogénicos.

via, en 1,5 cm, tras la cual el estudio anatomopato-
logico no evidencioé tumor residual.

El postoperatorio cursé sin incidencias, con una
cicatrizacion correcta de la herida quirtrgica.

Tras 6 meses de seguimiento no se ha observado
recidiva de la lesion.

DISCUSION

El angiomixoma agresivo vulvar es una neoplasia
mesenquimal, infrecuente, que suele afectar a muje-
res en edad reproductiva (sobre todo entre la se-
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Figura 4. Presencia del marcador CD34.

gunda vy tercer décadas de la vida). Sin embargo, se
han descrito casos en mujeres perimenopausicas, e
incluso en varones (escroto) y nifias®. La relacion de
afectacion de mujeres y varones es de 6:1°.

La patogenia del angiomixoma agresivo vulvar no
esta clara. En un principio se presumia la existencia
de un sustrato genético especifico del sexo femeni-
no?, pero la aparicion de varios casos en varones
parece no apoyar esa posibilidad.

El hecho de presentar receptores positivos para
estrogenos y progesterona, y que se ha observado
un crecimiento rapido en embarazos, hace suponer
una posible hormonodependencia®.

Estudios recientes han demostrado una trasloca-
cion en el cromosoma 12, con una expresion abe-
rrante de la proteina HMGIC implicada en la trans-
cripcion de ADN?Z,

Clinicamente se presenta como una masa de par-
tes blandas que puede afectar a la vulva, el perineo,
la vagina e incluso la vejiga urinaria. Se comporta
como un sarcoma de bajo grado, de gran agresivi-
dad local y con gran tendencia a la recidiva local®.
En 1999, Choong y Gordon describieron un caso de
angiomixoma agresivo vulvar localizado en la pared
abdominal’.

Por lo general, no son lesiones con capacidad de
metastasis a distancia, aunque en la literatura cientifi-
ca se describen 2 casos de comportamiento agresivo:
uno descrito por Blandamura et al®, en 2003: mujer
joven, multiples recurrencias y metdstasis pulmonares
con resultado de defuncion; y el otro por Isasi et al’,

en 1999: mujer de 63 aios con metdstasis en ambos
pulmones, mediastino, ganglios linfaticos iliacos y
aorticos y peritoneo, con resultado de muerte.
Macroscopicamente el angiomixoma agresivo vul-
var consiste en una masa de aspecto homogéneo, de
consistencia blanda y facilmente compresible!?, con
un contorno lobulado que aparenta estar totalmente
encapsulado y en ocasiones se pueden encontrar
pequenos quistes o dreas hemorragicas!!.
En la mayoria de casos el tumor no es doloroso
y el tamano de la tumoracion oscila entre 1 y 60
cm!?; en la mayoria de los casos tiene un didmetro
mayor de 10 cm y raramente mide menos de 5 cm!!.
Histologicamente se han encontrado miofibro-
blastos (se consideran las células de origen) y célu-
las de morfologia estrellada, carentes de atipias y
con escasas mitosis, todo ello inmerso en un estro-
ma de caracteristicas mixoides con un patréon vascu-
lar marcado’. El tumor contiene numerosos vasos
sanguineos, particularmente capilares, y arterias de
tamano mediano con una delgada capa muscular!?,
Con frecuencia estas células tienen receptores de
estrogenos y progesterona, y ademds presentan po-
sitividad por inmunohistoquimica a CD34, actina
musculo especifica y miosina'®. Sin embargo, actual-
mente no se ha descrito ninguna caracteristica pro-
pia inmunohistoquimica pero se sigue investigando.
Recientemente se ha detectado la expresion de
CD44 en la matriz extracelular del tumor'®. En ese
trabajo se hace una revision de 12 casos acontecidos
entre los anos 1990 y 2002. El analisis inmunohisto-
quimico revela la tendencia a presentar ciertos mar-
cadores (tabla 1). La vimentina (filamento interme-
dio muscular) se detectd en todas las muestras
analizadas (11 de 11). No se hallaron receptores pa-
ra estrogenos y progesterona en la totalidad de los
casos examinados, pero su presencia fue alta; en
concreto, un 91,6% (11 de 12) para la progesterona
y un 83,3% (10 de 12) para los estrogenos. Una ta-
sa algo menor, el 72,7% (8 de 11), se encontrd en el
caso de la desmina (filamento intermedio muscular)
y el CD 44 (relacionado con la capacidad de pro-
gresion tumoral), mientras que ni la proteina S-100
(propia de tumores melanociticos y de origen neu-
raD) ni la actina de musculo especifica estuvieron
presentes en las muestras analizadas (lo que con-
cuerda con nuestros hallazgos). Por dltimo, tan solo
en el 27,2% (3 de 11) de los casos se encontrd acti-
na de musculo liso.
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Tabla 1. Marcadores inmunohistoquimicos en
angiomixoma agresivo de vulva'®

Marcador n Positivo Negativo
Receptor de estrogenos 12 10 2
Receptor de progesterona 12 11 1
Actina de musculo liso 11 3 8
Desmina 11 8 3
Actina de musculo especifica 11 0 11
Vimentina 11 11 0
S-100 11 0 11
CD44 11 8 3

En la literatura médica se han publicado 2 series
amplias de casos. Una, en 1996, por Fetsch et al'’,
con 29 casos de angiomixoma agresivo y los si-
guientes resultados inmunohistoquimicos: vimentina
positiva en 17 casos de 17 analizados (100%); des-
mina en 22 de 22 (100%), actina de musculo liso en
19 de 20 (95%) y actina de musculo especifica en 16
de 19 (84,2%). Estrogenos positivos en 13 de 14
(92,8%) y progesterona en 9 de 10 (90%). La otra se-
rie, con 16 casos, data del ano 1997 y su elaboracion
corresponde a Granter et al'®: desmina en 13 de 14
(92,8%) y actina de musculo liso en 10 de 11
(90,9%). Por lo que respecta al CD 44, también lo
encontraron fue Bigotti et al'” en 1999.

A la vista de los datos, podemos afirmar que es-
tamos ante un tumor de naturaleza miofibrobldstica
(desmina y vimentina positivos) y con un marcado
componente hormonal. Este dato debe tenerse en
cuenta a la hora del tratamiento de esta neoplasia.

Algunos autores!®?® han descrito su apariencia
ecografica, asi como en la tomografia computarizada
y en la resonancia magnética; la verdadera utilidad
de estas pruebas reside en el conocimiento de la to-
pografia de la lesion, lo cual marcara la viabilidad o
no de un tratamiento quirtrgico y de detectar reci-
divas posteriores.

El diagnostico diferencial histologico debe reali-
zarse con los mixomas intramusculares, los liposar-
comas mixoides, sarcomas botrioides, histiocitomas
fibrosos malignos y otros tumores de los tejidos blan-
dos de la pelvis que tengan cambios mixoides®'>.

Clinicamente el diagnostico diferencial debe rea-
lizarse con otras masas vulvovaginales, tales como
quistes de Bartholino, lipomas, abscesos, edema por
estasis venosa cronica o hernias!®!2. El ritmo de cre-
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cimiento es lento?! y produce dolor de modo ex-
cepcional. Puede ocurrir que, si hay compresion ex-
trinseca, aparezcan sintomas urinarios o gastrointes-
tinales!.

El tratamiento es fundamentalmente quirargico v,
a pesar de haberse descrito un caso con regresion
espontianea de la tumoracion?, los escasos conoci-
mientos disponibles acerca de la historia natural de
esta neoplasia obligan, ante un planteamiento de ac-
titud expectante (situaciones en las que la zona a
extirpar sea muy amplia o esté cerca de regiones
comprometidas), a realizar una seria valoracion del
binomio riesgo-beneficio.

No existe una técnica quirGrgica estandarizada?.
Como tratamiento se preconiza la reseccion amplia
con bordes quirargicos libres.

El objetivo del tratamiento quirGrgico es extirpar
por completo la lesion. Esto estd dificultado porque
el tumor no tiene unos limites claros y resulta muy
dificil distinguirlo del tejido adyacente, y porque
puede estar proximo a estructuras importantes, co-
mo la uretra, la vagina, el esfinter anal y el recto.

La reseccion incompleta es aceptable cuando se
desea conservar la fertilidad o se prevé una extensa
zona quirtrgica con una gran comorbilidad asociada'2.

La extirpacion incompleta de la lesion ocurre en
el 45-66% y estd directamente relacionada con la po-
sibilidad de recurrencia. Aun en los casos de bordes
libres, las posibilidades de recurrencia son del 30 al
70%; la fosa isquiorrectal es el sitio mas frecuente-
mente comprometido’.

Se han ensayado tratamientos alternativos y com-
plementarios a la cirugia, con resultados dispares. La
quimioterapia y radioterapia son de escasa utilidad
por el minimo indice mitotico*. Diferentes ensayos
clinicos con agonistas de la GnRH para tratar las re-
currencias arrojan resultados Optimos segin sus auto-
res: disminucion del tamafo del tumor???* y comple-
ta regresion tumoral®. La posibilidad de disminuir el
aporte sanguineo a la tumoracion no es factible debi-
do a que no existe un Unico pediculo vascular®?7.

Por lo expuesto, y mientras no se determine el
beneficio real de las terapias no quirtrgicas, funda-
mentalmente la terapia hormonal, en el tratamiento
de esta neoplasia, se recomienda un seguimiento cli-
nico cuidadoso, a largo plazo, a fin de detectar reci-
divas incipientes y poder extirparlas con premura,
minimizando los riesgos quirtrgicos derivados de la
exéresis de lesiones de mayor tamano.



De la Fuente J et al. Angiomixoma agresivo vulvar

N

10.

11.

12.

13.

14.

BIBLIOGRAFIA

Steeper TA, Rosai J. Aggressive angiomyxoma of the female
pelvis and perineum: report of nine cases of a distinctive ty-
pe of gynaecologic soft-tissue neoplasm. Am ] Surg Pathol.
1983;7:463-75.

. Ribaldone R, Piantanida P, Surico D, Boldorini R, Colombo N,

Surico N. Aggressive angiomyxoma of the vulva. Gynecol On-
col. 2004;95:724-8.

. Behranwala KA, Thomas JM. Aggressive angiomyxoma: a dis-

tinct clinical entity. Eur J Surg Oncol. 2003;29:559-63.

. Hurel M, Evans G, Poulsen R, Gémez H. Angiomixoma de la

vulva. Chil Obstet Ginecol 2003;68:5.

. McCluggage WG, Jamieson T, Dobbs SP, Grey A. Aggressive

angiomyxoma of the vulva: Dramatic response to gonadotro-
pin-releasing hormone agonist therapy. Gynecol Oncol. 2006;
100:623-5.

. Sharma JB, Wadhwa L, Malhotra, Arora R, Singh S. Recurrent

aggressive angiomyxoma of vagina. A case report. Indian J
Pathol Microbiol. 2004;47:425-7.

. Choong K, Gordon M. Agrgressive angiomyxoma of the

abdominal wall: Previously unrecognised extraplevic site —
case report and literature rewiew. Med Sci Monit. 1999;5:

947-9.

. Blandamura S, Cruz J, Faure Vergara L, Machado Puerto I,

Ninfo V. Aggressive angiomyxoma: a second case of metasta-
sis with patient’s death. Hum Pathol. 2003;34:1072-4.

. Siassi RM, Papadopoulos T, Matzel KE. Metastasizing aggressi-

ve angiomyxoma. N Engl J Med. 1999;341:1772.

Abu JI, Bamford WM, Malin G, Brown L, Davies Q, Ireland D.
Aggresive angiomyxoma of the perineum. Int J] Gynecol Can-
cer. 2005;15:1097-100.

Nielsen GP, Young RH. Mesenchymal tumors and tumor —like
lesions of the female genital tract: a selective review with
emphasis on recently described entities. Int J Gynecol Pathol.
2001;20:105-27.

Dragoumis K, Drevelengas A, Chatzigeorgiou K, Assimako-
poulos E, Venizelos I, Togaridou E, et al. Aggressive an-
giomyxoma of the vulva extending into the pelvis: Report of
two cases ] Obstet Gynaecol Res. 2005;31:310-3.

Varras M, Akrivis C, Lekkou P, Kitsiou E, Demou A, Antoniou
N. Aggresive angiomyxoma of the vulva: our experience of a
rare case. Eur J Gynaecol Oncol. 2006;27:188-92.

Kurman RJ, Henry JN, Wilkinson E. Atlas of Tumor Pathology.
Tumors of the cervix, vagina and vulva. Washington DC: Ar-
med Forces Institute Of Pathology; 1992. p. 222-3.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22,

23.

24.

25.

20.

27.

Gomez Rodriguez A, Hoffman H, Lopez Loyo E, De Lima M.
Agiomixoma agresivo de la vulva. Reporte de un caso clinico
y revision de la literatura. Rev Venez Oncol. 2004;16:164-8.

Amezcua CA, Begley SJ, Mata N, Felix JC, Ballard CA. Ag-
gressive angiomyxoma of the female genital tract: a clinico-
pathologic and immunohistochemical study of 12 cases. Int J
Gynecol Cancer. 2005;15:140-5.

Fetsch JF, Laskin WB, Lefkowitz M, Meis-Kindblom JM. Ag-
gressive angiomyxoma: a clinicopathologic study of 29 fema-
le patients. Cancer. 1996;79:79-90.

Granter SR, Nucci MR, Fletcher CDM. Aggressive angiomyxo-
ma: reappraisal of its relationship to angiomyofibroblastoma
in a series of 16 cases. Histopathology. 1997;30:3-10.

Bigotti G, Coli A, Gasbarri A, Castagnola D, Madonna V, Bar-
tolazzi A. Angiomyofibroblastoma and aggressive angiomyxo-
ma: two benign mesenchymal neoplasms of the female geni-
tal tract. An inmunohistochemical study. Pathol Res Pract.
1999;195:39-44.

Outerwater EK, Marchetto BE, Wagner BJ, Siegelman ES. Ag-
gressive angiomyxoma: findings on CT and MR imaging. Am
J Roentgenol. 1999;172:435-8.

Puig AM, Martinez C, Millana C, Luque A, Jiménez F, Farinas
J. Carcinoma de vulva y lesiones precursoras: Estudio epide-
miologico y citohistologico. Rev Esp Patol. 2003;30:53-8.

Fine BA, Munoz AK, Litz CE, Gershenson DM. Primary medi-
cal management of recurrent aggressive angiomyxoma of the
vulva with a gonadotropin-releasing hormone agonist. Gyne-
col Oncol. 2001;81:120-2.

Shinohara N, Nonomura K, Ishikawa S, Seki H, Koyanagi T.
Medical management of recurrent aggressive angiomyxoma
with gonadotropin-releasing hormone agonist. Int J Urol.
2004;11:432-5.

Poirier M, Fraser R, Meterissian S. Case 1. Aggressive an-
giomyxoma of the pelvis: response to luteinizing hormone-re-
leasing hormone agonist. J Clin Oncol. 2003;21:3535-6.

Nyam DC, Pemberton JH. Large aggressive angiomyxoma of
the perineum and pelvis: an alternative approach. Report of a
case. Dis Colon Rectum. 1998:41:514-6.

Steiner E, Schadmand-Fischer S, Schunk K, Bezzi I, Weikel W,
Pilch H, et al. Perineal excision of a large angiomyxoma in a
young woman following magnetic resonance and angiograp-
hic imaging. Gynecol Oncol. 2001;82:568-70.

Chan YM, Hon E, Ngai SW, Ng TY, Wong LC. Aggressive an-
giomyxoma in females: is radical resection the only option?
Acta Obstet Gynecol Scand. 2000;79:216-20.

Prog Obstet Ginecol. 2008;51(2):99-103

103



	Angiomixoma agresivo vulvar
	Introducción
	Caso clínico
	Anatomía patológica
	Discusión
	Bibliografía


