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RESUMEN

Antecedentes: Los tumores adenomatoides (TA) son poco frecuentes. Se encuentran principalmente en el
aparato reproductor femenino y especialmente en el ttero. No existen reportes a nivel nacional sobre estos.
Objetivos: Describir las caracteristicas histolégicas e inmunohistoquimicas de los TA uterinos. Método:
Estudio descriptivo de 32 muestras ingresadas al Servicio de Anatomia Patoldgica de Clinica Las Condes.
Las muestras estudiadas fueron recopiladas entre noviembre de 1999 y noviembre de 2008. Resultados: El
diagndstico de TA fue realizado en 21 histerectomias y 11 miomectomias. En 14 casos se diagnosticaron
como lesiones nodulares unicas (43,8%) y en 18 junto a leiomiomas (56,2%). El tamafo promedio de las
lesiones unicas fue 2,6 cm, significativamente mayor que aquellas asociadas a leiomiomas. El patrén his-
tolégico predominante mas frecuente correspondi6 al tipo angiomatoide (81,3%), seguido por los patrones
adenoide (9,4%), solido (6,3%) y mixto (3%), no se encontraron TA quisticos. El estudio inmunohistoquimi-
co fue positivo en el 100% de los casos para citoqueratina AE1/AE3, calrretinina, vimentina y D2-40. Fue
negativo para CD31 y CEA. Sdlo un 6,3% (2 casos) fue positivo para citoqueratina 5/6. Conclusiones: Los
TA corresponden a tumores benignos de origen mesotelial. Generalmente su diagndstico es un hallazgo. Al
presentarse en el Utero, se confunden generalmente con leiomiomas o se presentan en conjunto con estos.
En base a lo anterior el tratamiento de estas lesiones debe ser conservador, bastando con la reseccién del
tumor.

PALABRAS CLAVE: Tumor adenomatoide uterino, tumor benigno uterino, inmunohistoquimica,
tumor mesotelial

SUMMARY

Background: The adenomatoid tumors (AT) are rare. They are found mainly in the female reproductive
system and especially in the uterus. There is not national reporting on these. Objective: To describe the his-
tological and immunohistochemical features of uterine AT. Method: Descriptive study of 32 patients admitted
to the Pathology Department of Clinica Las Condes. The cases studied were collected between November
1999 and November 2008. Results: The diagnosis of AT was performed in 21 hysterectomies and 11 myo-
mectomies. In 14 patients were diagnosed as nodular single lesions (43.8%) and in 18 cases associated
with leiomyomas (56.2%), the average size of single lesions was 2.6 cm, significantly greater than those as-
sociated with leiomyomas. The predominant histologic type most often correspond to angiomatoid (81.3%),
followed by adenoid patterns (9.4%), solid (6.3%) and mixed (3%), the cystic pattern was not observed. The
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immunohistochemical study of ST was positive in 100% for cytokeratin AE1/AE3, calrretinin, vimentin and
D2-40. It was negative for CD31 and CEA. Only 6.3% (2 cases) were positive for cytokeratin 5/6. Conclusio-
ns: The AT is a benign tumor of mesothelial origin. Usually the diagnosis is a finding. In the uterus they are
generally mistaken with leiomyomas or it is in associated with them. Based on the foregoing the treatment

of AT should be conservative, only with resection.

KEY WORDS: Uterine adenomatoid tumor, benign uterine tumor, immunohistochemical,
mesothelial tumor

INTRODUCCION

Los tumores adenomatoides (TA) son lesiones
neoplasicas benignas, poco frecuentes, de origen
mesotelial. Este término fue utilizado por primera
vez en 1945 por Golden y Ash (1). Se trata de tumo-
res que suelen ser uUnicos, afectando mayoritaria-
mente al aparato reproductor femenino, y principal-
mente al Utero durante la edad reproductiva (2-4).
También pueden encontrarse en el aparato genital
masculino (5), glandula suprarrenal, linfonodos,
mediastino, corazon, pancreas y pleura (6-9).

El origen mesotelial de esta neoplasia se basa
en estudios inmunohistoquimicos y reportes ul-
traestructurales que confirman esta teoria (10,11).
Estos tumores generalmente se encuentran de
manera incidental en histerectomias realizadas por
otras causas, habitualmente leiomiomas (12). Sin
embargo, dependiendo de su localizacién, pueden
causar sintomatologia ginecolégica, como dolor e
infertilidad (13,14).

Macroscépicamente se presentan como forma-
ciones nodulares bien delimitadas, de aspecto arre-

molinado, consistencia firme y de tamafio variable,
habitualmente asociados a leiomiomas uterinos
(14,15).

Histolégicamente se describen cuatro patrones:
angiomatoide, adenoide, solido y quistico (16,17).
El angiomatoide se caracteriza por formacion de
espacios pseudovasculares revestidos por células
planas o cubicas bajas, sin elementos sanguineos
en sus lumenes, y con descamacion luminal aisla-
da de células de aspecto mesotelial (Figura 1A). El
adenoide se caracteriza por un aspecto glandular
con células cubicas altas (Figura 1B). El sélido esta
formado por cordones celulares epitelioides sin pa-
tron especial (Figura 1C). El quistico es de ubica-
cién habitualmente subseroso, como su nombre lo
indica esta constituido por formacion quistica uni o
multilocular revestida por células cubicas o planas
de origen mesotelial.

Con el objetivo de describir las caracteristicas
histopatoldgicas e inmunohistoquimicas de los TA
y su diagndstico diferencial, presentamos y analiza-
mos una serie de 32 casos.

Figura 1. Patrones histoldgicos en tumores adenomatoides uterinos. Tincion con Hematoxilina-Eosina, ob-
servacion con aumento 20X. A: angiomatoide; B: adenoide; C: sdlido.
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PACIENTES Y METODO

Se analizaron en forma retrospectiva y descrip-
tiva 32 casos incluidos en los archivos del Servicio
de Anatomia Patoldgica de Clinica Las Condes,
entre noviembre de 1999 y noviembre de 2008.
En todos los casos el diagnostico de TA se habia
realizado a través del aspecto morfolégico de las
muestras y/o estudio inmunohistoquimico.

El promedio de edad de las pacientes fue de
43 afios (rango: 29 a 57 afios) con una mediana de
44 afos. Se revisaron los antecedentes clinicos de
cada paciente.

Con respecto a las muestras, el analisis ma-
croscopico incluyd caracteristicas como el tamafio
de las lesiones, su localizacién, la superficie de cor-
te y color. Se revisaron las laminas histoldgicas y se
determiné el patrén caracteristico correspondiente
a cada caso. Para el estudio inmunohistoquimico
se seleccionaron areas representativas, confec-
cionandose microarreglos tisulares con el manual
TMA kit (3D HISTECH), cuando la cantidad de teji-
do remanente en las inclusiones de parafina asi lo
permitid.

Para realizar el diagnostico inmunohistoquimico
de lesiones de origen mesotelial, se requiere de-
mostrar la presencia de al menos 2 o 3 de los si-
guientes anticuerpos especificos, entre otros: cito-
queratina AE1/AES, citoqueratina 5/6, calrretinina,
D2-40 y vimentina. Ademas, este diagndstico exige
que se encuentren negativos para el antigeno carci-
noembrionario (CEA) y CD31 (18). Adicionalmente
se evaluo la actividad proliferativa de la lesion con
el uso del antigeno de proliferacion Ki-67.

RESULTADOS

El diagndstico de TA fue realizado en 21 piezas
obtenidas a través de histerectomia (65,6%), de las
cuales 13 incluyeron uno o ambos anexos. En las
11 pacientes restantes, el diagndstico se realizé en
muestras obtenidas a través de supuestas miomec-
tomias (34,7%). El diagnédstico clinico presuntivo,
en la solicitud de biopsia, fue mayoritariamente de
miomas (68,8%), seguido de miomas mas adeno-
miosis (12,5%) (Tabla I). En 14 pacientes el tumor
adenomatoide fue diagnosticado como lesién Unica
nodular (43,8%) y en 18 casos junto a leiomiomas
(56,2%).

Las lesiones se ubicaron predominantemente a
nivel subseroso en 14 casos (43.8%), subseroso e
intramural en 9 casos (28,1%), intramural en 6 ca-
sos (18,8%), y no fue posible evaluar su ubicacion
en 3 casos (9,3%).

Las lesiones se presentaron como nodulares

i Tabla |
DIAGNOSTICO CLINICO EN LAS 32
PACIENTES
Diagnostico n %
Miomas 22 68,8
Miomas y adenomiosis 4 12,5
Adenomiosis 3 9,4
Pdlipo endometrial 1 3,1
Tumor ovarico 1 3,1
Prolapso uterino 1 3,1
Total 32 100,0

sélidas en 29 casos (91%), nodular mixoides en 1
caso (3%), en forma difusa en 1 caso (3%) y no
evaluable en 1 caso, correspondiente a una su-
puesta miomectomia (3%).

En casos de TA como Unica lesién nodular, el
tamafo promedio fue de 2,6 cm de diametro (rango:
0,8y 4,5 cm), con una mediana de 2 cm. En los ca-
sos de lesiones asociadas a leiomiomas, el tamafio
promedio fue 1,2 cm (rango: 0,5 y 2 cm), con una
mediana de 1 cm. La diferencia de tamafo entre los
TA que se presentaron como lesion nodular Unica 'y
los asociados a leiomiomas, fue significativa (T Stu-
dent, p=0,004). EI nimero promedio de leiomiomas
en casos combinados con TA (18 casos) fue de 4,3
(rango: 1y 10), con mediana de 3.

El patron histolégico mas frecuente fue el an-
giomatoide (81,3%), seguido del adenoide (9,4%).
El resto de los casos correspondié a asociacion de
patrones. No se encontraron como patrones unicos
el tipo sdlido ni quistico (Tabla Il).

En el estudio histoldgico de piezas de histerec-
tomia con o sin anexectomia, se encontraron otros
hallazgos patoldgicos, entre los que se registrd: po-
lipo endometrial adenomiomatoso en 1 caso, poli-
po endometrial hiperplasico sin atipias en 1 caso,
endometriosis tubo-ovarica en 4 casos y teratoma

Tabla ll
PATRON HISTOLOGICO PREDOMINANTE EN
LOS TUMORES ADENOMATOIDES

Tipo histologico n %

Angiomatoide 26 81,3
Adenoide 3 9,4
Angiomatoide + Adenoide 2 6,3
Angiomatoide + Adenoide + Sélido 1 3,0
Total 32 100,0




TUMORES ADENOMATOIDES UTERINOS: ESTUDIO ANATOMO ... / LUIS CONTRERAS M. y cols. 375

quistico ovarico maduro en 1 caso. No se encontra-
ron lesiones neoplasicas malignas.

El estudio inmunohistoquimico por TMA fue
realizado en 21 casos. En los 11 casos restantes
no fue posible, debido a lo escaso de la muestra
remanente en las inclusiones de parafina. Sin em-
bargo, al momento del diagndstico en 3 de ellos se
les realiz6 un examen inmunohistoquimico parcial,
que fue suficiente para confirmar el diagndstico con
este método.

La distribucion de tinciones inmunohistoquicas
demostrd positividad intensa difusa en todos los ca-
sos estudiados para calrretinina, D2-40, vimentina
y citoqueratina AE1/AE3 (Figura 2). Solo 2 lesio-
nes (6,3%) fueron positivas para citoqueratina 5/6,
y ningun caso se tifid con CD31 ni CEA (Tabla IlI)

‘I)WT, . 5 LI ."'._’ :

(Figura 3). Se incluy6é un caso de angioma uterino
como control para tincion positiva de CD31 (Figura
3C). La tincion con antigeno de proliferacion Ki-67
fue positiva en el 100% de los casos estudiados
con indice inferior al 1% en todos ellos.

El seguimiento promedio de estas pacientes fue
de 65 meses (rango: 10 a 118 meses), con mediana
de 74 meses. No se han registrado recidivas hasta
el cierre del seguimiento.

DISCUSION

Aun cuando los TA son muy poco frecuentes, y
la gran mayoria de los reportes en la literatura mé-
dica corresponden a casos aislados, o pequenas
series, llama la atencidon que no hay publicaciones

4
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Figura 2. Tincion inmunohistoquimica positiva en tumor adenomatoide uterino. Observacion con aumento
de 20X. A: citoqueratina AE1/AES; B: calrretinina; C: D2-40.

Tabla lll
RESULTADO DEL ESTUDIO
INMUNOHISTOLOGICO EN 21 CASOS

Anticuerpo Casos positivos % casos positivos
CEA, COL1 0 0

CK 5/6, CK5/6.007 2 6,3
Calrretinina 21 100

D2-40 21 100
Vimentina 21 100
Citoqueratina AE1/AE3 21 100

CD31 0 0

en nuestro medio. Por esta razén, nos intereso ana-
lizar una casuistica que hemos recopilado a través
de los afos. Algunos estudios han determinado que
los TA pueden diagnosticarse hasta en el 1% de las
histerectomias (19). Por otro lado, debemos tener
presente que se trata de la cirugia mas realizada
en ginecologia y la més frecuente en mujeres, es-
timandose hasta 600.000 cada afio en EEUU. De
estas la causa mayor es por leiomiomas sintomati-
cos (20). Por estos motivos, no es de extrafiar que
en la presente serie, en el 65,6% correspondieron
a diagnosticos realizados en uteros obtenidos de
histerectomias, con el diagndstico mas frecuente
de leiomiomas, en la solicitud de estudio anatomo-
patoldgico.
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Figura 3. Tincién inmunohistoquimica negativa en tumor adenomatoide uterino y positiva en angioma de
control. Observacidon con aumento de 20X. A: tincion inmunohistoquimica CEA negativa en tumor adeno-
matoide uterino. B: tincion inmunohistoquimica CD31 negativa en tumor adenomatoide uterino. C: tincion
inmunohistoquimica CD31 positiva en angioma uterino.

Los TA generalmente son nodulares, sin em-
bargo, se han descrito casos difusos que infiltran
practicamente todo el miometrio. En la mitad de
los reportes que hay en la literatura, estos ultimos
corresponden a casos en pacientes inmunode-
primidos (2,21-23). Algunos autores creen que la
variedad difusa podria corresponder a una entidad
biologica distinta (24). En nuestra serie sélo 1 caso
se presenté como difuso. Este patrén puede simular
un adenocarcinoma (25). Menos frecuente aun, se
han descrito algunos casos de presentacion de TA
en forma simultanea en diferentes érganos, como
utero, ovario y apéndice o utero y ovario (14,26).

El diagndstico de los TA, generalmente no es
sospechado, constituyéndose con alta frecuencia
en un hallazgo operatorio, tal como fue en los 32
casos que analizamos (12). En un estudio de 60
pacientes, solamente 4 casos fueron sospechados
antes de la cirugia (17). Los examenes de image-
nes pre-quirdrgicos generalmente no permiten dis-
tinguir a estos tumores de los leiomiomas y/o ade-
nomiosis (27,28). Por otro lado, frecuentemente se
pueden encontrar junto a miomas (66,2% para la
serie) (14,15). El término tumor leiomioadenomatoi-
de, fue utilizado por primera vez por Epstein (29).

Los sintomas y signos de los TA pueden ser
variados y dependeran de la localizacion dentro
del utero o el 6rgano en el cual se presenten. En
la mayoria de los casos se confunden con los de
leiomiomas (30), y como en muchos casos se pre-
sentan asociados a estos, no se diferencian en el

estudio pre-operatorio, ni en los signos o sintomas
previos. Se han descrito casos de infarto de TA que
han consultado por dolor abdominal (14). En estas
pacientes, debido a la necrosis de los tejidos com-
prometidos, se puede confundir con tumores ma-
lignos (31).

El tratamiento de los TA es la simple escision,
ya que la recurrencia es rara. Sin embargo, durante
el 2005 se publico un caso de recurrencia (32,33).
En nuestra serie, con una mediana de seguimiento
registrado de 74 meses, no se han detectado sig-
nos o sintomas que sugieran recidiva.

El diagndstico diferencial en el Utero, debe rea-
lizarse con adenocarcinoma ya sea endometrial o
metastasico, el estudio histoldgico contempla acti-
vidad mitética ausente o baja, ausencia de atipia
nuclear y la presencia de discretas proyecciones
citoplasmaticas (34).

En nuestra serie, al igual que la literatura inter-
nacional, el patron histolégico predominante mas
frecuente fue el tipo angiomatoide, seguido del
adenoide y sdlido (4, 35) (Figura 1). La tincion in-
munohistoquimica con CD31 fue negativa en todas
las lesiones estudiadas, lo que permite realizar el
diagndstico diferencial con lesiones de origen vas-
cular (Figura 3).

El estudio inmunohistoquimico permite argu-
mentar el origen mesotelial de los TA (10,18,36). Es
asi como las células tumorales fueron positivas en
nuestra serie en todos los casos estudiados, para
calrretinina, D2-40, citoqueratina AE1/AE3 y vimen-
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tina, al igual que otras publicaciones (10,30,36,37)
(Figura 2). En nuestra casuistica el estudio para
citoqueratina 5/6, habitualmente asociada a prolife-
racion y tumores mesoteliales (18), solo fue positi-
vo en dos casos (6,3%). Esto fue diferente a otros
estudios, en que la positividad para este anticuer-
po ha sido descrita superior al 80% (18,35). Todos
los casos fueron negativos para CD31 y antigeno
carcinégeno embrionario, al igual que otras series
menores (35) (Tabla Ill).

CONCLUSIONES

Los TA corresponden a una entidad benigna y
poco frecuente. El estudio inmunohistoquimico in-
dica que son tumores benignos de origen mesote-
lial. Generalmente su diagndstico es un hallazgo al
realizar el estudio anatomo-patoldgico de la pieza
operatoria. Al presentarse en el utero, se confun-
den generalmente con leiomomas o se encuentran
en conjunto con estos. El tratamiento de estas le-
siones debe ser conservador, bastando con la re-
seccion del tumor.
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