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Neoplasia maligna mista: carcinossarcoma uterino

Malignant mixed tumor: a uterine carcinosarcoma
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INTRODUCAO

carcinossarcoma ou tumor milleriano

maligno misto é neoplasia rara e agressiva

que pode fer origem em qualquer parte do
trato genital feminino inferior. A incidéncia desse tipo de
céncer tem pico aos 75 anos, acometendo principalmente
mulheres pés-menopausa e negras, com idade média de
diagnéstico entre os 62 e 67 anos.

Durante a embriogénese, os canais de Miller se
fundem para formar o Gtero, englobando as células
do mesénquima celdmico. As células-tronco de
origem mulleriana parecem ter potencial varidvel de
diferenciacdo, podendo originar tumores epiteliais,
mesenquimais e mistos. O carcinossarcoma é um exemplo
do dltimo, possuindo dupla composicdo morfolégica
com elementos epiteliais e mesenquimais.

Para alguns autores, ele é considerado como
variante do adenocarcinoma endometrial por possuirem
semelhante comportamento clinico, além de fatores
de risco e epidemioldgicos que se sobrepdem. Os
achados clinicos estdo diretamente relacionados com a
forma de distribuicdo e o local de origem da neoplasia,
sendo os mais comuns: a dor abdominal ou pélvica e
o sangramento vaginal anormal, que pode ser leve ou
abundante, aquoso ou sanguinolento. Em casos mais
avancados, pode haver também sintomas no trato
gastrointestinal ou urindrio.

Objetiva-se descrever neste relato um caso de
carcinossarcoma em mulher de 65 anos, e compard-lo
com a literatura cientifica. Além disso, ressalta-se que
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Mulher de 65 anos tabagista hd 16 anos e com
obesidade grau |, estava em investigacdo devido a
sangramento vaginal pés-menopausa iniciado hd 2 anos
como “borra de café”. Tinha histérico de trombose aos
40 anos, 5 gestacdes com partos normais, laqueadura

tubdria e colpoperineoplastia. Apresentou menopausa hé
seis anos, e negava uso de terapia de reposicdo hormonal
ou histéria familiar/pessoal de céncer. Ao exame fisico
observou-se colo uterino atréfico, sem lesdes evidentes e
indolor & mobilizacdo. A ultrassonografia transvaginal,
evidenciou-se aumento do volume uterino (333 cm?) &s
custas de moltiplos miomas (submucosos, subserosos
e intramurais) e endométrio espessado (6,9 mm). Foi
realizada curetagem uterina de prova em 2020, tendo
laudo anatomopatoldgico de carcinossarcoma (tumor
maligno milleriano misto) com dreas de necrose, sem
evidéncia de elementos heterélogos na amostra (Figura
1). Estudo imunoistoquimico complementar demonstrou
padrdo mutado de p53, WT1 difusamente positivo no
componente epitelial e vimentina mesenquimal.
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FIGURA 1 - Proliferacdo epitelial e fusocelular maligna, com drea de
necrose (H&E, 100x)

Tomografias computadorizadas para estadiamento
demonstraram em pelve/abdome lesédo infiltrativa em
endométrio, com invasdo de linfonodos retroperitoneais
e iliacos direitos, e em térax nédulos pulmonares difusos
com densidade de partes moles e linfonodomegalia
heterogénea na cadeia mediastinal alta esquerda e fossa
supraclavicular esquerda.

Procedeu-se  histerectomia  total  ampliada,
anexectomia bilateral e esvaziamento linfonodal iliaco
bilateralmente. Na macroscopia, foi observado Utero
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com multiplas nodulacdes (Figura 2) e aderéncias com
tubas uterinas, intestinos e periténio, bem como linfonodo
iliaco direito aumentado de aspecto necrético. O
diagnéstico microscépico da peca cirirgica confirmou o
carcinossarcoma, demonstrando componente heterélogo
rabdomiobldstico e necrose extensa. A neoplasia era
restrita ao corpo uterino com invasdo miometrial maior
que 50% e metdstases em 3 linfonodos iliacos, resultando
em estadiamento patolégico pT1pN1. A paciente teve
seguimento pela oncologia clinica.

FIGURA 2 - Espécime cirirgico de histerectomia com lesdo sélida
(12,1 x 8,5 cm) em cavidade uterina, apresentando ex-
tensas dreas vinhosas e necréticas, projetando-se em
direcdo ao istmo e no miométrio presenca de nédulos
intramurais e subserosos

DISCUSSAO

Os carcinossarcomas uterinos sdo tumores raros
e provenientes de desdiferenciacdo de carcinomas,
englobando componentes sarcomatosos e
carcinomatosos originados geralmente de um dnico
clone com caracteristicas de malignidade. A incidéncia
aumenta apds os 50 anos, e, assim como observado na
paciente relatada, obesidade é considerado fator de
risco para esta condicdo, como também a utilizacdo de
tamoxifeno ou de estrégeno exdgeno, nuliparidade e
exposicdo pélvica a radiacdo.

Devido & agressividade deste tumor, mais de 10% das
mulheres diagnosticadas na fase inicial da doenca podem
apresentar-se com metdstases e cerca de 60% possuem
acometimento extrauterino & andlise radiolégica.

A ultrassonografia costuma ser o primeiro exame
de imagem solicitado na investigacdo, onde a lesdo
apresenta-se como massa hiperecoica e com expansdo
ao canal endometrial. Ademais, no prosseguimento
sGo recomendadas para avaliar a extenséo da lesdo,
invasdo miometrial e presenca de metdstases, controles
tomogrdficos ou de ressondncia magnética contrastada
com gadolinio.

Macroscopicamente, observa-se volumosa massa
polipoide localizada na cavidade uterina que pode
infiltrar em profundidade o miométrio e também provocar
protusdo através ao canal cervical, ndo sendo incomuns
dreas de necrose ou hemorragia. A leséo geralmente tem
consisténcia macia, a ndo ser que possua componentes
cartilaginosos ou 6sseos (elementos heterdlogos). Além
disso, na superficie de corte podem ser observadas

tonalidades brancoacinzentadas, rosadas ou até mesmo
roxas.

A microscopia, hd presenca de componentes epiteliais
e mesenquimais malignos, com variacdes homdlogas
(componentes mesenquimais préprios do Gtero) ou
heterélogas (tecidos diversos, ndo convencionais do
Otero, como cartilagem ou misculo esquelético).
O componente epitelial em sua maioria é seroso ou
endometrioide. Contudo, outros componentes epiteliais
como células escamosas e até carcinomas indiferenciados
podem ser observados. O componente mesenquimal
em geral demonstra-se como sarcoma do estroma
endometrial de alto grau, podendo estar associado
a sarcomas homélogos, como o leiomiossarcoma, e
sarcomas heterélogos, como o rabdomiossarcoma, o
osteossarcoma, o condrossarcoma e o lipossarcoma.

A maioria dos carcinossarcomas apresenta origem
monoclonal e achados moleculares como perda de
heterozigosidade, aberracdes cromossomais e mutacdes
semelhantes nos genes p53 e K-ras. Além disso, outras
mutacdes frequentes tanto na variante serosa como na
endometrioide sGo em relacdo aos genes PTEN, PIK3CA,
PPP2RTA, FBXW?7.

No seguimento, sabe-se que o comportamento do
carcinossarcoma ¢ influenciado pelo seu componente
carcinomatoso, visto que nos casos em que houve
metdstase havia tecido epitelial. Sobre implantes
secunddrios, os locais mais acometidos sdo ovdrios,
omento, linfonodos pélvicos e tubas uterinas.

A completa exérese cirirgica é a base do tratamento,
assim como no carcinoma de endométrio, condicdo
que se comporta de maneira semelhante.” Por sua vez,
o tratamento adjuvante agressivo pode ser associado,
sendo a preferéncia por quimioterapia ou radioterapia
controversa na literatura.

O progndstico do carcinossarcoma é considerado
pior que o do carcinoma endometrial, quando
comparados.’ Neste contexto, idade avancada, doenca
residual e invasdo angiolinfatica tendem a conferir piores
desfechos aos casos’, além da presenca de invasdo da
serosa uterina.

Porserneoplasia muito agressiva e de baixasobrevida,
além de indistinguivel ao carcinoma de endométrio
quando analisada clinica e radiograficamente, cabe &
avaliagdo anatomopatolégica o diagnéstico definitivo,
auxiliando desde o planejamento cirdrgico até a resposta
terapéutica.

Por ser o carcinossarcoma uterino neoplasia rara, é
importante haver sua identificacdo de modo precoce,
baseada nos possiveis sinais e sintomas da doenca,
possibilitando diagndstico preciso e consequentemente
tratamento adequado.
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