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Metastasis esplénicas aisladas por
cancer cervicouterino: una rara
entidad

RESUMEN

Antecedentes: las metastasis al bazo por tumores sélidos son
excepcionales, su incidencia es apenas de 2.9 a 9%. Las metastasis
esplénicas por cancer cervicouterino son infrecuentes, solo se han
reportado algunos casos.

Caso clinico: paciente femenina de 76 anos de edad, con adenocarcinoma
de endocervix moderadamente diferenciado; con invasién al estroma
cervical y al canal endocervical, etapa clinica Ib1; el Ca-125 de
150 U. Se trat6 con histerectomia y linfadenectomia pélvica. Recibid
radioterapia pélvica 45 Qy, seguida de braquiterapia 24 Gy. Dos afos
después tuvo dolor abdominal y, en una tomografia, se encontraron
dos lesiones parenquimatosas esplénicas sin existir enfermedad en el
resto de la cavidad abdominal y el térax, tiene elevacién del Ca-125
de 2,733 U. Se le realiz6 esplenectomia; el reporte histopatoldgico
demostré metdstasis esplénicas de adenocarcinoma bien diferenciado
del endocervix. El estudio de inmunohistoquimica mostré positividad
al antigeno carcinoembrionario, los receptores de estrégeno y
progesterona resultaron negativos. El Ca-125 de 16 U/mL a ocho
semanas de la cirugia. Recibié tratamiento adyuvante, seis ciclos con
paclitaxel y cisplatino. A 12 meses de seguimiento la paciente esta viva
y sin actividad tumoral.

Conclusiones: el bazo es un sitio poco comin de metastasis. La
esplenectomia se ha considerado el tratamiento apropiado para evitar
complicaciones como: ruptura esplénica, trombosis de la vena esplénica
y disminucién del dolor originado por la esplenomegalia. Doce meses
después de la cirugia la paciente esta viva y sin evidencia de actividad
tumoral.

Palabras clave: cancer cervicouterino, metastasis esplénicas,
esplenectomia.

Isolated splenic metastases from cervical
cancer: A rare entity

ABSTRACT

Background: Splenic metastases from solid tumors are a rare event with
an incidence of only 2.9% to 9%. Splenic metastases from cervical
cancer are a rare entity. Only a few cases have been reported of isolated
spleen metastases from cervical cancer.

Clinical case: We present the case of a 76-year-old woman with
moderately differentiated endocervical adenocarcinoma with
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stromal and endocervical invasion. Clinical stage was Ib1 and CA-
125 values of 150 U. She was managed with hysterectomy and
pelvic lymphadenectomy. She received pelvic radiotherapy (45 Gy)
followed 24 Gy of brachytherapy. Two years later she presented with
abdominal pain. Abdominal computed tomography showed two
splenic parenchymal lesions without disease in the remainder of the
abdominal cavity and chest with a CA-125 of 2,733 U. The patient
is submitted to splenectomy. Histopathology demonstrates splenic
metastases of well-differentiated adenocarcinoma from the endocervix.
Immunohistochemical stain showed positivity from carcinoembryonic
antigen; estrogen and progesterone receptors are negative. CA-125 level
8 weeks after surgery was 16 U/ml. The patient received six cycles of
adjuvant chemotherapy with paclitaxel and cisplatin. At 12 months
follow-up the patient is alive and without evidence of tumor activity.

Conclusions: The spleen is an uncommon site of metastasis. Splenectomy
is considered the appropriate treatment in order to avoid complications
such as splenic rupture and splenic vein thrombosis as well as to improve
pain control from splenomegaly. Twelve months after surgery our patient

is alive and without evidence of tumor activity.

Key words: Cervical cancer, splenic metastasis, splenectomy.

ANTECEDENTES

El cancer cervicouterino es el tumor maligno gi-
necolégico mas frecuente en todo el mundo, en
los paises industrializados ocupa el tercer lugar,
precedido del cancer de endometrio y el cancer
de ovario, y en paises en vias de desarrollo ocupa
el primer lugar en incidencia y mortalidad.

Para el afo 2008 en todo el mundo se estima-
ron 6,038,000 nuevos casos de cancer en la
poblaciéon femenina, de los que 529,000 casos
correspondieron a tumores malignos del cuello
uterino, que representan 8.8% del total de las
neoplasias con 274,000 defunciones derivadas
de la enfermedad, que corresponden a 8.2%
del total de las defunciones debidas al cancer.’
En Estado Unidos, para el 2013, se estimaron
alrededor de 12,340 nuevos casos de cancer
cervicouterino y 4,030 muertes asociadas con la
enfermedad, cifras que lo convierten en la tercera
causa de atencion por cancer ginecoldgico y la

tercera causa de defunciones por tumores ma-
lignos del sistema genital, seguida en incidencia
por el cancer de endometrio y el de ovario y en
mortalidad por el cancer de ovario y endometrio,
respectivamente.?

En México, en el afo 2006, de acuerdo con el
perfil epidemiolégico de los tumores malignos,
el cancer cervicouterino ocupé el segundo lugar
de las neoplasias en la mujer, seguido solo por el
cancer de mama. En ese afio se diagnosticaron
7,840 casos nuevos de cancer cervicouterino
que corresponden a 7.38% del total de los
tumores malignos en la mujer. Por lo que hace
a la mortalidad, en el afo 2008 se registraron
4,036 defunciones atribuibles al cancer cervi-
couterino, que representaron 11.2%; con una
tasa de 3.8 defunciones por cada 100,000 ha-
bitantes.?

Las metastasis al bazo por tumores sélidos son
un evento infrecuente, con una incidencia en
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grandes series de autopsias de solo 2.9 a 9%.*°
En una revisiéon Lam y Tang’ encontraron que
en 92 metastasis al bazo el sitio mas comin
del tumor primario es el cancer pulmonar con
19 casos (21%), seguido del cancer géstrico con
15 casos (16%) asi como el cancer de pancreas
con 11 casos (12%). Las metastasis por canceres
ginecoldgicos son menos frecuentes, de las que
el cancer de ovario genera 4% y suele ser por
extension directa de la enfermedad y el cancer
cervicouterino representa solo 1%, con un caso
encontrado en esta serie.

CASO CLiNICO

Paciente femenina de 76 anos de edad, enviada
por adenocarcinoma de endocervix, con ante-
cedentes de ser hipertensa en tratamiento con
captopril, con dislipidemia tratada con bezafi-
brato y pravastatina.

Acudié a consulta a nuestra Unidad debido a
sangrado genital anormal; tras realizarse estudios
complementarios (ultrasonido pélvico, legrado
biopsia de endometrio, biopsia de cérvix y de
canal endocervical) se documenté un adeno-
carcinoma de endocervix bien diferenciado
con invasion al estroma y al canal endocervical,
tumor de 3 cm de didmetro mayor, etapa Ib1, el
marcador tumoral Ca-125 pre tratamiento con
valor de 150 U/mL.

Se propuso la intervencién quirlrgica como
tratamiento inicial, por lo que se le hizo una
histerectomia tipo Ill de Piver, con linfadenec-
tomia pélvica bilateral. La cirugia se realiz6 sin
complicaciones y fue dada de alta del hospital
al segundo dia de operada.

El reporte histopatolégico definitivo es de adeno-
carcinoma de endocervix, bien diferenciado, con
permeacion linfovascular, invasién al estroma
cervical. El limite quirdrgico vaginal de 2 cm de
longitud, los parametrios libres; 22 ganglios de
la linfadenectomia pélvica libres de neoplasia.
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Debido a la variedad histolégica de adenocar-
cinoma y a la invasion al espacio linfovascular
como factores prondsticos adversos para recu-
rrencia local y regional de la enfermedad, se
pidi6 una consulta de valoracién por parte de los
médicos del servicio de radioterapia y se aceptd
para recibir tratamiento complementario con
radioterapia externa a la pelvis, con técnica de
4 campos, 45 Gy en 25 fracciones, 5 fracciones
por semanay 5 semanas de tratamiento; seguida
de tres inserciones de braquiterapia de alta tasa
de dosis para recibir un total de 8 Gy al punto A
de Manchester hasta alcanzar un total de 24 Gy
al término de la braquiterapia.

Dos afios después la paciente fue llevada a
consulta por dolor abdominal célico en el hipo-
condrio izquierdo, persistente, con incremento al
esfuerzo e inspiracién forzada y disminuye con el
decubito y el reposo, sin otro sintoma asociado.
En la tomografia abdominopélvica se encontrd
aumento de volumen del bazo a expensas de dos
lesiones parenquimatosas, una de ellas de 53 x
55 mmy otramas de 21 x 22 mm que refuerzan
tras la administracion del medio de contraste,
sin evidencia de la enfermedad en el resto de
la cavidad abdominal y el térax (Figuras 1y 2).
Los estudios de laboratorio reflejan incremento
en las concentraciones séricas de Ca-125 que
llegé incluso a 2,733 U/mL, el resto de los para-
metros de laboratorio se reportaron normales. Se
concluye la posibilidad de metastasis esplénicas
aisladas de adenocarcinoma endocervical y se
propone y realiza esplenectomia, que se efectiia
sin complicaciones. La paciente sali6 al segundo
dia del procedimiento quirdrgico.

El reporte histopatolégico de la pieza resecada
revel6 que el bazo pesaba 380 gy media 14 x 8
x 6 cm. El hilio esplénico se encontré sin cam-
bios histolégicos relevantes, la arteria y la vena
esplénica libres de neoplasia, el parénquima
esplénico con una serosa gris violacea con una
lesion central y hacia el polo superior de 5 cm
de didmetro, con material pastoso, amorfo, con
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NeFeton

Figura 1. Imagen coronal de tomografia axial compu-
tada de abdomen en la que se demuestra una lesién
esplénica en el polo superior con refuerzo tras la
administracién de medio de contraste (flechas).

Figura 2. Corte axial de tomografia computada de
abdomen en fase simple, en la que se aprecian dos
lesiones esplénicas (flechas) aun incluso sin la admi-
nistraciéon de medio de contraste.

necrosis central y tumor viable en la periferia;
ademas, otro nddulo metastasico de 3 cm de dia-
metro en el polo inferior del bazo, con aspecto
de gel en la porcion central (Figura 3).

En el estudio microscopico pueden apreciarse
células de adenocarcinoma bien diferenciado,
con formaciones vellosas revestidas por un epi-
telio cilindrico alto, con pseudoestratificacion

Figura 3. Imagen macroscépica en la que solo se pue-
de ver la lesion esplénica de mayor tamafo, con un
area de necrosis central y tumor viable en la periferia.

nuclear, ndcleos ovoides de cromatina reticular
sin nucléolo, con bajo indice mitético. El cito-
plasma era claro y vacuolado, el borde celular
con cilios en forma generalizada, con menos de
5 mitosis en 10 campos a seco fuerte.

Los estudios de inmunohistoquimica de la pieza
resecada demostraron positividad al antigeno
carcinoembrionario; los receptores de estrégeno
y progesterona furon negativos.

El Ca-125 a las 8 semanas de la cirugia fue de
16 U/mL. Recibi6 tratamiento adyuvante, seis
ciclos con paclitaxel y cisplatino.

La evolucion de la paciente fue satisfactoria;
12 meses después de la esplenectomia no ha
demostrado evidencia de actividad de la enfer-
medad.

DISCUSION

Las metastasis esplénicas aisladas por tumores
sélidos y, en particular, por cancer cervicouterino
son sumamente raras.®'° Se han propuesto diver-
sos mecanismos por los que el bazo es un érgano
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con baja incidencia de enfermedad metastdsica
por tumores sélidos; se ha referido la existencia
de factores humorales antitumorales esplénicos
que destruyen las células tumorales que alcanzan
el bazoy el pobre desarrollo de los vasos linfati-
cos aferentes a éste. También se ha mencionado
que las contracciones ritmicas dentro del bazo
llevan la sangre desde los sinusoides en las ve-
nas esplénicas en donde mantienen las células
tumorales en constante movimiento, previniendo
asi la implantacién de émbolos tumorales, de
la misma manera, el flujo sanguineo constante
en el bazo impide la implantacion de células
neopldsicas. Por Gltimo, la peculiar anatomia
del angulo de la arteria esplénica en el tronco
celiaco que dificulta la entrada de émbolos tu-
morales al bazo."'"'® Las metastasis al bazo, por
tumores sélidos, son un evento infrecuente, con
una incidencia en grandes series de autopsias de
solo 2.9 al 9%.4715

De acuerdo con varios autores,*®'> en revisiones
de autopsias, el sitio del tumor primario que
mas cominmente genera metastasis esplénicas
es el cancer de mama, seguido del cancer de
pulmén y el de ovario, luego de colon y el can-
cer gastrico.

Las manifestaciones clinicas asociadas con las
metdstasis esplénicas son inespecificas. El dolor
subcostal izquierdo y la esplenomegalia suelen
ser los sintomas mas comunes asociados con
metastasis esplénicas, aunque 50% de los casos
suelen ser asintomaticos,®'" rara vez se encuentra
esplenomegalia como Unico hallazgo.

El antecedente de la neoplasia y la sospecha clini-
ca por los sintomas deben orientar al diagnéstico
de la enfermedad metastasica. El ultrasonido
abdominal y la tomografia contindan siendo los
estudios de imagen iniciales en el diagnéstico de
la enfermedad metastasica al bazo.

Las metastasis al bazo por tumores sélidos se
visualizan en el ultrasonido como lesiones hi-
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poecogénicas, Gnicas o multiples, que pueden
tener infiltracion difusa.”

La apariencia tomografica de la enfermedad
metastasica esplénica en el estudio contrastado
es por la apreciacién de lesiones hipodensas que
se ven mejor en la fase venosa portal.’”

La resonancia magnética nuclear demuestra le-
siones hipointensas en relajacién longitudinal T1
tras la administracién del medio de contraste."

Se ha reportado el uso de la tomografia por
emision de positrones como elemento de diag-
nostico de las metastasis al bazo por cancer de
endometrio.®"" Este estudio, ademds, ayuda a
documentar la existencia de metastasis linfaticas
o0 en otros érganos.?

Los marcadores tumorales son proteinas o en-
zimas producidas por las células tumorales o
generadas por el huésped en respuesta al cre-
cimiento tumoral y se usan para el escrutinio y
monitoreo en pacientes con cancer. La elevacion
del Ca-125 es detectable en 20 a 75% de las pa-
cientes con adenocarcinoma del cuello uterino
y se asocia con factores de pronéstico adverso
como: etapa avanzada, tumores voluminosos,
alto grado histoldgico, invasién profunda al
estroma cervical y metdstasis linfaticas.'

En una importante revisién retrospectiva de 77
pacientes, Duk y colaboradores' encontraron
elevacién del marcador tumoral Ca-125, previa
al tratamiento, en 52% de la poblacién estudiada.
La regularizacion del Ca-125 se relaciona con la
eficacia del tratamiento, pero el incremento en su
nivel se asocia con falla terapéutica por residual
tumoral o recaida de la enfermedad. Este anali-
sis concluye en el valor del Ca-125 como una
excelente herramienta en el seguimiento de las
pacientes con adenocarcinoma del cuello uterino.

La Academia Nacional de Bioquimica Clinica
(NACB, por sus siglas en inglés)*® considera al
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Ca-125 con una posible utilidad clinica en pa-
cientes con adenocarcinoma del cuello uterino,
aunque recomienda una mayor evaluacién que
incremente el nivel de evidencia. El abordaje te-
rapéutico de las metéstasis esplénicas, aiin como
enfermedad aislada, sigue siendo el tratamiento
multimodal.

La esplenectomia es el tratamiento de eleccion
en las metastasis esplénicas aisladas por tumores
s6lidos.®"" Ayuda a disminuir el riesgo de com-
plicaciones como: ruptura esplénica espontanea,
evita la trombosis de la vena esplénica, disminu-
ye el dolor por la esplenomegalia y contribuye al
control local de la enfermedad, con mejoria de
la supervivencia y menor riesgo de enfermedad
metastdsica a distancia.?

La radioterapia al lecho esplénico, la poliquimio-
terapia o el tratamiento con progestinas orales se
han utilizado como tratamientos complementa-
rios a la esplenectomia con buenos resultados.
La supervivencia luego de estos abordajes supera
los 46 meses.® En nuestra paciente el diagndstico
de metastasis esplénica ocurrié dos afios des-
pués del diagndstico inicial de adenocarcinoma
endocervical. La manifestacion clinica inicial
de la paciente fue dolor subcostal izquierdo; el
sitio de la metastasis esplénica fue hacia el polo
superior del bazo por lo que no tuvo espleno-
megalia. Llama la atencién el incremento en las
concentraciones séricas del Ca-125 que alcanzé
incluso 2,733 U y luego de la esplenectomia el
valor sérico del Ca-125 retorné a concentracio-
nes normales (16 U/mL). Debido a que la lesién
metastasica se consider6 de bajo grado (adeno-
carcinoma de endocervix bien diferenciado) y
por inmunohistoquimica expresé positividad
al antigeno carcinoembrionario y negatividad
a los receptores de estrégeno y progesterona,
se decidi6 el tratamiento adyuvante con poli-
quimioterapia, con paclitaxel y cisplatino: seis
ciclos de tratamiento en total, con lo que se
consigui6 el control clinico, bioquimico y por
imagen de la enfermedad. Luego de trascurridos

12 meses de terminada la quimioterapia la pa-
ciente no ha demostrado datos actividad tumoral.

CONCLUSIONES

Las metastasis esplénicas por tumores s6lidos son
excepcionales puesto que solo hay algunos casos
reportados en la bibliografia internacional. Se
han propuesto varios mecanismos para intentar
explicar la baja incidencia de metastasis a este
o6rgano. El tratamiento de las metéstasis al bazo,
como Unico sitio de metastasis, es multimodal; la
cirugia esta indicada para evitar complicaciones
y el tratamiento adyuvante con quimioterapia,
radioterapia y hormonoterapia ha incrementado
la supervivencia de estas pacientes. En el caso
aqui reportado el abordaje de diagnéstico por
estudios de imagen, el marcador tumoral sérico y
el tratamiento de la paciente con esplenectomia
y quimioterapia son congruentes con lo descrito
en la bibliografia.
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