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RESUMEN

Los sarcomas uterinos son tumores infrecuentes, agresivos,
constituyen el 1 % de las neoplasias malignas del tracto
genital femenino, un 3 % de los tumores malignos uterinos,
con frecuencia presentan diseminacién y muerte precoz
OBJETIVO: Demostrar la incidencia de sarcomas
uterinos, en el periodo 2004-2014. Su comportamiento
clinico patolégico, tratamiento y evolucién de acuerdo a
la estadificacién y tipo histolégico. METODO: Estudio
retrospectivo, descriptivo. RESULTADOS: Se evaluaron
266 casos de tumores uterinos, 13 correspondian a sarcomas
uterinos, representando una incidencia de 4,8 %, con
una media de edad de 52,6 afios. Una relacién de 20,4
adenocarcinoma de endometrio por cada sarcoma uterino.
El motivo de consulta fue el sangrado genital en 10
pacientes, con el 77 % y 23 % con aumento de volumen.
La tomografia abdomino-pélvica representé el estudio
mas utilizado 76,9 %. El leiomiosarcoma se observé en
el 46,2 %, seguido de sarcoma del estroma endometrial
con 30,8 %. El estadio I predominé con el 61,5 %. EI
tratamiento inicial fue quirdrgico con histerectomia total
abdominal mds salpingooforectomia bilateral en el 46 %.
CONCLUSION: Nuestra investigacién revelé que el
mayor nimero de defunciones ocurrié en el estadio I, se
encontré menor sobrevidaen aquellas pacientes con necrosis
presente y mitosis entre 5 a 10 por CGA, sin embargo, los
resultados no presentaron significancia estadistica, se tuvo
una media de seguimiento de 194 meses con un rango entre
2 a 60 meses.
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SUMMARY

The uterine sarcomas are rare, the aggressive tumors
constitute 1 % of the malignant neoplasms of the female
genital tract, 3 % of uterine malignancies often have
spread and early death. OBJECTIVE: Demonstrate the
incidence of uterine sarcomas, in the period 2004 - 2014.
We studied their clinical behavior pathological treatment
and the outcome according to histologic type and staging.
METHOD: We dos a retrospective, descriptive study.
RESULTS: In 266 cases of uterine tumors were evaluated
13 represented uterine sarcomas, representing a prevalence
of 4.8 %, with a mean age 52.6 years old. We found a
ratio of 20.4 adenocarcinoma of endometrium by each
uterine sarcoma. The complaint was the genital bleeding
in 10 patients, with 77 % and 23 % increase in the volume.
The abdominal pelvic computer tomography accounted
for 76.9 % was used more study. The leiomiosarcoma
tumor was observed in 46.2 % of the cases, followed by
endometrial stromal sarcoma with 30.8 %. The stage I
predominated with 61.5 %. The initial treatment was
surgical in total abdominal hysterectomy plus bilateral
salpingo oophorectomy in 46 %. CONCLUSION: Our
investigation revealed that he highest number of deaths
occurred in the stage I, the lower survival was found in
those patients with necrosis and mitosis present from 5
to 10 CGA, however, the results did not show statistical
significance, a mean follow-up was 194 months with a
range of 2-60 months.

KEY WORDS: Incidence, uterine, sarcoma, prognosis,
treatment, survival.
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INTRODUCCION

0S sarcomas uterinos son tumores

poco frecuentes, que representan

el 1 % de todas las neoplasias

malignas del tracto genital

femenino y entre 3 % y 8,4 % de

los tumores malignos uterinos .
Su incidencia mundial es de 0,5 a 3,3 casos por
100 000 mujeres.

La Sociedad Americana contra el cancer,
calcula que para el 2014, que se diagnosticardn
52 630 nuevos casos de cancer de cuerpo uterino,
pero solo alrededor de 1 600, corresponderan a
sarcomas uterinos @.

Estos tumores tienen su origen en el tejido
mesodérmico embrionario, representado a nivel
uterino por el estroma endometrial, musculo
uterino (miometrio) y tejidos de soporte; a su vez
el mesodermo, tiene la capacidad totipotencial,
por diferenciarse de acuerdo al componente del
tejido mesenquimatico como: cartilagos, huesos,
entre otros ©.

Cuando los componentes que conforman el
sarcoma uterino, tienen caracteristicas propias
del estroma uterino, son llamados homélogos,
porejemplo,leiomiosarcoma,fibrosarcoma. Por
el contrario, cuando estos componentes no son
propios del estroma uterino, son denominados
heterdlogos por ejemplo, hueso (osteosarcoma),
cartilago (condrosarcoma) o musculo esquelético
(rabdomiosarcoma) @,

Los tipos histoloégicos de sarcomas uterinos
conocidos en orden de frecuencia son: carcino-
sarcoma, leiomiosarcoma, sarcoma del estroma
endometrial y adenosarcoma. La diversidad
histolégica generaun comportamiento biolégico
diferente entre ellos y un peor prondstico,
en comparaciéon con el adenocarcinoma de
endometrio, con una sobrevida global a los 5
afios, entre 40 % - 70 % en estadios tempranos
y de 0 % - 30 % para los estadios avanzados. Es
de destacar que los tumores mixtos miillerianos,
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fueron reclasificados como carcinosarcomas,
los cuales son considerados por la OMS como
adenocarcinomas metapldsicos, y en el 2003
fueron excluidos de la clasificacién de sarcomas
uterinos ©.

Como factores de riesgo, se relaciona el
antecedente de radioterapia (RT) pélvica, por-
que representa un riesgo de un 5 % al 10 %,
pudiéndose presentar de 5 a 25 afios posterior a
la exposicion a RT.

Los sarcomas uterinos se presentan aproxi-
madamente dos veces mds en las mujeres de raza
negra,queen las blancas o asiaticas. No se conoce
la razon de este riesgo. Pacientes con anomalia
congénita en el gen RB (retinoblastoma), tienen
un mayor riesgo de padecer leiomiosarcomas ©.

Laclinicaesinsidiosa,el sintoma principal es
el sangrado transvaginal 95 % . El tratamiento
quirdrgico es la dnica modalidad efectiva
conocida, y este debe incluir inicialmente, una
laparotomiaexploradora,lacual tiene lafinalidad
de evaluar la extension de la enfermedad, y su
estadificacién. El tratamiento quirdrgico debe
incluir: histerectomia abdominal, salpingo-
ooforectomiabilateral,linfadenectomia selectiva
pélvica y para-aoértica ®, no asi para los
carcinosarcomas,en los cuales lalinfadenectomia
es sistematica, por el doble compromiso epitelial
y mesenquimal, guardando un comportamiento
similar al adenocarcinoma. Se debe evaluar la
adyuvancia con quimioterapia 'y RT ©.

El papel de la RT adyuvante disminuye las
recaidas locales, pero no tiene impacto en el
periodo libre de enfermedad, ni en la sobrevida
global 9, TLa quimioterapia (QT), estd
recomendada en la enfermedad metastasica. La
diversidad de tratamiento como hormonoterapia,
inhibidores de aromatasa, andlogos GnRH,
entre otros, en conjunto con la QT y RT, puede
utilizarse en pacientes inoperables o irresecables,
no olvidando los efectos toxicos propios de cada
tratamiento UV,

Dentrode los factores prondsticos,el de mayor
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importancia es el estadio, asociado a la edad,
tipo histolégico, necrosis, mitosis, celularidad
e invasion linfovascular, entre otros 2.

La tasa de recurrencia es muy alta. En
los estadios tempranos de la enfermedad se
ha demostrado que la recurrencia del tumor
local puede disminuir, pero no tiene impacto
significativo en la supervivencia.

OBJETIVO

Es demostrar la incidencia de sarcomas
uterinos en el servicio de ginecologia oncolégica,
del Servicio Oncolégico Hospitalario del IVSS,
en el periodo 2004-2014. Su comportamiento
clinico - patoldgico, tratamiento y evolucidn,
de acuerdo al tipo histolégico y estadificacion.

METODO

El estudio se realizé en el servicio de
ginecologiaoncoldgicadel Servicio Oncolégico
Hospitalario del Instituto Venezolano de los
Seguros Sociales de la ciudad de Caracas,
Venezuela, entre los anos de 2004 y 2014.

Se trata de un trabajo de investigacion de
tipo retrospectivo, descriptivo con estudios de
distribucién de frecuencias.

CRITERIOS DE INCLUSION

Pacientes ingresadas y evaluadas por
el servicio de ginecologia oncolégica, con
diagndstico de sarcoma uterino, cuyas biopsias
fueronrevisadasy confirmadas en nuestro centro,
por el servicio de anatomia patoldgica.

Se utiliz6 una ficha epidemioldgica, median-
te la cual se obtuvo la recoleccién de la
informacién através de larevision de las historias
clinicas.

Se analizaron las variables edad, clinica
determinada por trastornos menstruales,sangrado
posmenopausico, leucorrea, dolor pélvico,
aumento de volumen abdominal. Estudios

imaginoldgicos utilizados como: Rayos X,
ultrasonido,tomografia o resonancia magnética.
Estudio de histeroscopia previo. Impresién
diagnoéstica de ingreso dado por patologia
endometrial, leiomiomatosis uterina, ADC de
endometrio, sarcoma uterino, antecedentes,
estadio, tipo de cirugia, caracteristicas histo-
patolégicas como tamafio tumoral, mitosis,
necrosis,celularidad, tipo histolégico. Presencia
de metastasis. Estadio tipo de cirugia como
HTA + SOB. Cirugiaestadiadora de endometrio
sin linfadenectomia y con linfadenectomia y si
esta es pélvica, infra mesentérica o infra-renal.
Estado actual de la paciente viva, persistencia,
recaida o fallecida.

Previamente se realizé la bisqueda de arti-
culos, tanto series de casos, como de revisiones
en las bases de datos de: Cochrane, Medline,
Pubmed, Elsevier instituciones, Revista Vene-
zolana de Oncologia, entre otras.

Estas variables fueron recolectadas en una
base de datos confeccionada segun el programa
estadistico SPSS version 20.0.

Se llevé a cabo un andlisis de supervivencia
clasico que consisti6 en:

Estimacion de la funcion de supervivencia
para todos los datos con informacién completa
de la fecha de ingreso y la fecha de falla del
tratamiento, usando en estimador de Kaplan y
Meier 12,

Estimacién de la funcién de supervivencia
segun algunas variables de interés y contraste para
verificar si existe diferencia entre las funciones
de supervivencias,utilizando en este Gltimo caso
el estimador de los logaritmos de los rangos
(log-rank testr) 1.

Se ajustaron diversos modelos de regresion
para anélisis de supervivencia, utilizando el
modelo de Cox U9, Se presenta el modelo de
Cox ajustando el tiempo de sobrevida para la
co-variable edad y se procede a la busqueda del
mejor modelo de Cox, usando una estrategia
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de modelamiento paso a paso. Eliminando co-
variables no significativas a partir del modelo
saturado (con todas las co-variables).

Para llevar a cabo los andlisis se considerd
como evento de interés lamuerte de las pacientes.

RESULTADOS

En nuestra revisiéon se identificaron en el
periodo comprendido entre 2004 y 2014, un
total de 13 casos, siendo el mayor porcentaje
registrado en 2013 con 53,8 % (Figura 1).
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Figura 1. Distribucién por afos.

En cuanto a grupos etarios pudimos apreciar,
unadistribucién homogénea,como observamos,
la frecuencia fue igual en los grupos de 40 a 49,
50 a 59 y mayores de 60 afios con 30,8 % cada
uno, el grupo entre 30 y 39 afios fue del 7,7 %.

El motivo de consulta fue el sangrado
genital en 10 pacientes, con el 77 %, dado por
trastorno menstrual con el 46 % y sangrado
posmenopdusico con el 31 %, el 23 % presentd
aumento de volumen abdominal.

El 76,9 % acudi6 con estudio de tomografia
abdomino-pélvica y solo el 7,7 % con RMN
(Figura 2).
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Figura 2. Estudios de imagen.

El leiomiosarcoma, representé la variedad
histolégica més frecuente con 46,2 %, seguido
por sarcoma del estroma endometrial con 30,8 %
y 23,1 % el carcinosarcoma.

El 61,5 % de las pacientes se diagnosticaron
enestadiol,7,7 % estadio Il y 154 % en estadios
III y IV cada una.

Lamayorfadeestasintervencionesserealizaron
en centro foraneo, siendo la histerectomia total
abdominal més salpingooforectomia bilateral,
la mas frecuentemente realizada con 46 %
(Figura 3).

El 69,2 % no mostraron signos de metéstasis.
El pulmoén fue el sitio mas frecuente de metéstasis
seguido de higado 7,7 %.

En la funcién de supervivencia para las
pacientes con sarcoma segun su tipo histolégico,
podemos observar que el prondstico cambia de
acuerdo a el tipo histolégico, observandose que
las pacientes con leiomiosarcoma tienen peor
prondstico que las pacientes con sarcoma de
estroma endometrial (SEE) y estds tienen peor
prondsticos que las pacientes con el resto de los
tipos histoldgicas,
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Figura 3. Tipo de cirugia realizada.
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Figura 4. Supervivencia segun el tipo histolégico.

Cuando analizamos el test de los logaritmos
de los rangos presentado en el Cuadro 1,
observamos que las curvas de supervivencia no
difieren significativamente para los distintos
tipos histolégicos (P = 0,505).

Cuadro 1. Comparacion de supervivencia segin el
tipo histolégico.

Comparaciones globales
Chi gl Sig.
cuadrado
Long Rank (Mantel-Cox) 3,323 4 505

Pruebadeigualdad de distribuciones de supervivencia
para diferentes niveles de Tipo Histolégico
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Figura$5. Supervivenciasegtnel estadio modificada.

En esta figura se observo, que la sobrevida en
elestadioles peorqueladelosestadios I1yIII,al
igual que en el estadio I'V. Esto pudiera deberse a
queel evento de lamuerte ocurre especificamente
en estos estadios. Sin embargo, las curvas de
supervivencianodifieren significativamente para
los diferentes estadios (P =0,917).
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Figura 6. Supervivencia segin el tamafio tumoral.

En la Figura 6, se puede observar que el
prondstico es peor a medida que aumenta el
tamaiio del tumor, las curvas de supervivencia
no difieren significativamente para los distintos
tamafos tumorales (P = 0,356).

El Cuadro 2 muestra la funcién de supervi-
vencia para las pacientes con sarcoma segun
mitosis, observandose que un peor prondstico
para las pacientes con mitosis de 5 a 10, seguido
de lade mayorde 10. Es importante resaltar que
el SPSSnoes capazde construir larepresentacion
graficaparalasupervivenciade estaco-variable.

Cuadro 2. Supervivencia segin mitosis

Esteresultado se corrobora cuando analizamos
el testde los logaritmos de los rangos presentado
enel Cuadro 3,donde las curvas de supervivencia
no difieren significativamente para los distintos
niveles de mitosis (P = 0,580).

Cuadro 3. Supervivencia segin mitosis.

Comparaciones globales
Chi cuadrado gl Sig.
Log Rank (Mantel-Cox) 1,64 3 580

Pruebadeigualdad de distribuciones de supervivencia
para diferentes niveles de mitosis

EnlaFigura7 se evidenciaun peor prondstico
para las pacientes con necrosis. Observamos
que las curvas de supervivencia no difieren
significativamente para la ausencia y presencia
de necrosis (P = 0,335). Con una media de
seguimiento de 19,4 meses con un rango entre
2 a 60 meses.

Proporcién acumulada que

sobrevive hasta el momento

Mitosis
Tiempo Estado

De 5 al0 1 2,000 Fallecida

2 60,000 Viva
Mayor de 10 1 5,000 Fallecida

2 10,000 Viva

3 12,000 Viva

4 16,000 Viva

Estimacién Error tipico
0,500 0,354 1 1

0,750 0,217

N° de casos
N° de eventos que
acumulados permanecen

e e
S =N WwWOo
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Funciones de supervivencia
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Figura 7. Supervivencia segin necrosis.

DISCUSION

Los sarcomas uterinos, son tumores de origen
mesodérmico poco frecuentes, que representan
una incidencia del 3 % al 8.4 % . En nuestro
estudio realizado del 2004 al 2014, el total de
tumores uterinos malignos reportados, fueron
266 casos, de los cuales 13 correspondieron a
sarcomas uterinos,representando unaincidencia
del 4,8 %, de todos los tumores uterinos, con
una relacién de 20 casos de adenocarcinoma de
endometrio, por cada sarcoma uterino.

El grupo etario se presenté en un rango de
edad entre los 38 y los 67 afios, con una media
de edad de 52.6 afios, correspondiéndose con lo
referido por Martinez y col. ®. Cabe destacar,
un caso no reportado en este estudio, de paciente
de 17 afios con diagndstico de sarcoma uterino
de Ewing en 2012, la cual es tratada con cirugia,
recibié RT y QT adyuvante, con progresién de
enfermedad bajo tratamiento y en abril 2014
falleci6 por esta causa. Por no tener acceso al
historial clinico no se incluy6 en el estudio.

El motivo de consulta que predominé, fue
el sangrado genital en 10 de las 13 pacientes,
que representan el 77 %, de las cuales 6
pacientes son premenopdiusicas con trastornos
menstruales representando el 46 %, seguido
de sangrado posmenopausico con el 31 % y
aumento de volumen abdominal con el 23 %,
lo cual se corresponde con los cuadros clinicos
de los trabajos analizados, los cuales reportan al
sangrado transvaginal en un 95 % como motivo
de consulta, que pueden ir acompafiados o no de
leucorrea fétida y dolor pélvico. El aumento de
volumen uterino es otro parametro tomado en
cuenta 19,

El diagndstico preoperatorio es infrecuente,
y dentro de los parametros de apoyo utilizados,
seria la clinica, la cual no es patognomonica de
sarcoma uterino. Los estudios de imagen como
ultrasonido,tomografia o resonancia magnética,
podrian contribuir a pensar en el diagnéstico. El
estudio histopatolégico establece el diagndstico
definitivo, en el cual, muchas veces requiere
para su confirmacién, complementar con
inmunohistoquimica '”. Nuestro trabajo revel6
que el estudio de imagen mas utilizado fue la
tomografia abdomino pélvica,conun 76,7 % vs.
7,7 % de los demas estudios de imagen (ultra-
sonido y resonancia).

El tipo histolégico mas frecuente fue el
leiomiosarcoma que arrojo el 46,2 %, seguido
de sarcoma del estroma endometrial con el
30,8 % y el carcinosarcoma con el 23,1 %. La
histologia genera una clasificacién dentro de
los sarcomas uterinos. A nivel internacional
se conocen de acuerdo a su componente
maligno epitelial, mesenquimal o ambos a
los carcinosarcoma (TMM), que presentan
malignidad tanto del componente epitelial como
mesenquimal, pero que se considera como
un patrén indiferenciado del adenocarcinoma
endometrial. Leiomiosarcoma (LMS), sarcoma
del musculo liso uterino, SEE y el adenosarcoma
(ADS). E1ILMS, se considerael tipo histolégico
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mads frecuente, constituido por células muscu-
lares lisas atipicas con presencia de necrosis y
alta tasa de mitosis celular, seguido del SEE,
estos tumores histolégicamente guardan similitud
con el estroma endometrial proliferativo, son
considerados como neoplasias malignas de bajo
grado, pero capaces de presentar recaidas hasta
20 afios posterior a su diagndstico .

En tiempos anteriores los sarcomas uterinos
eran clasificados quirirgicamente y utilizaban la
mismaestadificacién que parael adenocarcinoma
de endometrio ¥,

Recientemente la Federacion Internacional de
Ginecologia y Obstetricia (FIGO), para el afio
2009, puso en practica la nueva estadificacién
de sarcomas uterinos de acuerdo a cada tipo
histolégico por sucomportamiento bioldgico ©?.
En nuestro trabajo, el estadio quirurgico
predominante independientemente del tipo
histolégico fue el estadiolconel 61,5 % ,seguido
del estadio IIl y IV con el 154 % y por dltimo
el estadio II con el 7,7 %, comparable con un
estudio realizado por el SEER @V del Instituto
Nacional del Cancer durante el periodo 2004-
2010, el cual utilizé una clasificacién por etapas
consolidadas clasificadas en: A. Localizada:
serian aquellas lesiones que competen al uUtero
y engloban al estadio I. B. Regional: aquellas
lesiones que se extienden a los ganglios pélvicos
y zonas anexiales, involucrando a los estadios II
y III. C. Distantes: constituida por los estadios
IVA y IVB, toma en cuenta cada tipo histolégico
y establece sobrevida global de acuerdo a cada
estadio. Dentro de su clasificacion se encuentran
tumores constituidos por un componente maligno
epitelial, mesenquimal o ambos.

Los estadificacion de sarcoma uterino, es
quirdrgica. El LMS en estudios analizados,
generalmente debuta como una masa pélvica
y sangrado genital con el 54 % y 56 %
respectivamente, debe guardar diagndstico
diferencial con leiomioma atipico o con
actividad mitética *®. Los sarcomas del estroma
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endometrial sedividenen altoy debajo gradoy su
diferenciacion,estadeterminada,por lapresencia
o ausencia de receptores hormonales (estrégeno
y progesterona) ¥, al igual la vimentina y la
desmina para diferenciar de leiomiomas ¥,

Dentro de los factores prondsticos de esta
patologia, el estadio juega un papel importante,
al igual que las mitosis por 10 campos de
gran aumento, tamafio tumoral, celularidad y
necrosis tumoral, se consideran directamente
proporcionales con una menor sobrevida. En
nuestra investigacion el mayor nimero de
defunciones se presento en los estadios [ y IV, se
encontré menor sobrevida en aquellas pacientes
con necrosis y mitosis entre 5 a 10 por CGA,
sin embargo, los resultados no presentaron
significancia estadistica, por lo que pudiéramos
concluir que para este conjunto de datos, se
recomienda ampliar el estudio, usando una
muestra de mayor tamaio, realizando estudios
multicéntricos en los diferentes hospitales donde
se brinda atencién ginecolégica y oncoldgica
en el pais.
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