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RESUMEN

La mudillerianosis es una enfermedad embrionaria de los conductos de Mdller o
paramesonéfricos, que consiste en la mezcla de dos o mas tipos de tejidos y que
da como resultado la formacién de adenomiosis, endometriosis, endosalpingiosis
y endocervicosis. Con mayor frecuencia afecta la vejiga urinaria de las mujeres en
edad fértil. La mullerianosis del cuello uterino es una afeccién benigna muy rara,
con pocos casos reportados. La patogenia exacta sigue siendo tema de debate.
Existen varias teorias sobre su etiologfa; las dos principales son la teoria de
implantacién y la metaplasica. Los sintomas varian desde su ausencia hasta dolor
pélvico y dismenorrea. Generalmente aparece como tumor quistico con glandulas
de diferentes tamafios revestidas por epitelio endometrial, endocervical o tubarico.
Esta lesién podria confundirse con otras lesiones benignas, premalignas o malignas
y es necesario la confirmacion histopatolégica. Debido a que es una enfermedad
benigna, no necesita tratamiento adicional luego de la reseccién quirlrgica. Se
presenta un caso de mullerianosis del cuello uterino.

Palabras clave. Neoplasias del cuello uterino, Mullerianosis.

ABSTRACT

Mullerianosis is an embryonal disease of the mullerian or paramesonephric ducts,
consists in the mixture of two or more types of tissues and results in the formation
of adenomyosis, endometriosis, endosalpingiosis, and endocervicosis. It most often
affects the urinary bladder in women of childbearing age. Mullerianosis of the cervix
is a very rare benign condition, with few reported cases. The exact pathogenesis
remains a matter of debate. There are several theories on its etiology; the main
two are the implantation and metaplastic theories. Symptoms range from absent
to pelvic pain and dysmenorrhea. It generally appears as a cystic tumor with glands
of different sizes lined by endometrial, endocervical, or tubal epithelium. This lesion
could be confused with other benign, premalignant, or even malignant lesions,
and histopathological confirmation is necessary. Because it is a benign disease, no
additional treatment is required after surgical resection. A case of muillerianosis of
cervix is presented.
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INTRODUCCION

La mullerianosis es una enfermedad en la cual, durante la organogé-
nesis, células derivadas del tejido de Muller permanecen fuera de sus
localizaciones finales, resultando en cuatro condiciones: adenomiosis,
endometriosis, endosalpingiosis y endocervicosis®". Esta condicion ha
sido documentada en diferentes sitios anatomicos y esta caracterizada
por la presencia de dos o mas tipos de tejido de origen mulleriano en
mujeres en edad fértil®. La mullerianosis del cuello uterino ha sido ra-
ramente descrita, pero sus caracteristicas clinicas, citoldgicas e histolo-
gicas pueden imitar otras lesiones cervicales benignas o malignas®. Se
presenta un caso de mullerianosis del cuello uterino.

CAso cLiNIco

Se trata de paciente de 50 afios con V gestas, V paras, quien consulté
por presentar dolor hipogastrico de leve intensidad de aproximada-
mente dos meses de evolucion. Refiri6 menarquia a los 17 afios, con
ciclos menstruales irregulares (duracién de 35 a 60 dias y sangrado de 7
a 9 dias) y dolorosos desde los 41 afios y aumento del sangrado genital
en los ultimos dos meses. Negaba disuria, hematuria y pujo miccional.
Ademas, referia antecedentes de reseccién de miomas uterinos y quis-
tes ovaricos 15 afios antes. Negaba cualquier otro antecedente personal

o familiar de importancia.
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Al examen fisico, la paciente estaba en regulares
condiciones, afebril pero taquicardica (100 lati-
dos por minuto) y con presién arterial de 121/78
mmHg. El abdomen presentaba ligera defensa
muscular, sin signos de irritacion peritoneal, lige-
ramente doloroso a la palpacién de hipogastrio,
con signos de Blumberg y McBurney negativos.
Al examen vaginal, el cuello uterino estaba au-
mentado de tamafio, edematoso y blando, sin
afeccion de los anexos. No se observo sangre,
flujo o presencia de tejidos a través del canal cer-
vical. Los valores de laboratorio fueron: leucoci-
tos 8 900 células/mL, 71 % de neutrofilos, protei-
na Creactiva 10 mg/Ly fibrinégeno 290 mg/dL.

La ecografia pélvica mostré que el grosor en-
dometrial era de 11 milimetros, con zona de
union endometrio-miometrio bien definida. El
cuello uterino media 12 x 7 centimetros con tu-
moracién multiquistica en la porcion posterior
del cuello uterino, cuyo quiste mayor media 3
centimetros y presentaba patrones ecogénicos
(figura 1). La tumoracién alteraba la anatomia
del cuello uterino, pero no el cuerpo uterino o
el exocérvix. Ambos anexos estaban normales
y no habia evidencia de liquido libre en cavidad
pélvica. La ecografia Doppler mostré vascula-
rizacion moderada, con aumento del indice de
resistencia en los septos del tumor.

En las imagenes de tomografia computada se
observo presencia de tumoracion ubicada en la
porcion superior del cuello uterino, que media
aproximadamente 10 centimetros, heterogénea

FIGURA 1. VISTA ECOGRAFICA SAGITAL DEL CUELLO UTERINO DE LA TUMORA-
CION QUISTICA QUE INFILTRA EL CUELLO UTERINO.

2 Rev Peru Ginecol Obstet. 2020;66(4)

con areas hipo e hiperdensas. No se vio engro-
samiento del epiplén ni linfadenopatias abdo-
minopélvicas. Los resultados de la colposcopia,
citologia cervical y biopsia endometrial fueron
normales y no mostraron evidencia de lesiones
premalignas o malignas. Las pruebas de funcio-
nalismo renal, hepatico, uroanalisis, electrolitos
y de coagulacidon no presentaron alteraciones.
Los valores de los marcadores tumorales (an-
tigeno carcinoembrionario, alfafetoproteina y
CA-125) estaban dentro de limites normales. En
vista de los hallazgos se consider¢ la posibilidad
de posible miomatosis de cuello uterino.

Durante la laparotomia exploratoria, se observo
tumoracion que deformaba el cuello uterino (fi-
gura 2), por lo que se realizo histerectomia total
mas ooforosalpingectomia bilateral y omentec-
tomia infracdlica. No se encontraron alteracio-
nes. La paciente fue dada de alta a los tres dias,
sin tratamiento adicional. Luego de 18 meses
de la cirugia, la paciente no ha presentado re-
currencias de la condicion y las evaluaciones
ecograficas de seguimiento no han mostrado
alteraciones.

La evaluacién macroscopica del tumor mostro
lesion quistica multilocular llena de liquido mu-
cinoso grisaceo, que media aproximadamente 8
x 7 x 6 centimetros, ocupaba la pared posterior
del cuello uterino y deformaba la pared anterior,
sin afectar el endocérvix. En el examen histol6-
gico se observo estructuras glandulares de ta-
mafio variable revestidas por epitelio cilindrico,

FIGURA 2. MULLERIANOSIS DEL CUELLO UTERINO CARACTERIZADA POR
PRESENCIA DE MULTIPLES CAVIDADES QUISTICAS.
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similares a glandulas endocervicales dentro de
los espacios quisticos llenos de mucina, que en
la mayoria de las areas estudiadas era ciliado,
compatible con endosalpingiosis, y en otras mas
escasas, mucinoso, compatible con endocervi-
cosis, incluso a veces en la misma glandula. La
pared quistica estaba cubierta por una capa alta
y Unica de epitelio columnar mucinoso, con nu-
cleos orientados hacia la membrana basal, sin
pleomorfismos ni mitosis anormales. El estroma
de tipo endometrial estaba ausente, descartan-
dose la presencia de endometriosis concomi-
tante. En la coloracion inmunohistoquimica, las
células de la glandula quistica fueron débilmen-
te positivas a receptores de estrégenos, proges-
terona y citoqueratina 7 y negativas a antigeno
carcinoembrionario, MUC6, P53y P16, con Ki-67
bajo (figura 3). La presencia de estas estructuras
glandulares quisticas benignas profundas den-
tro del tejido y revestidas por células epiteliales
variables fue consistente con millerianosis del
cuello uterino. No se encontraron evidencias de
alteraciones neoplasicas en Utero, anexos y epi-
plon.

DiscusioN

La mullerianosis es la mezcla de dos o mas teji-
dos mullerianos (endometrial, cervical o tubéri-
co). La mullerianosis de cuello cervical es la mas
rara y aparentemente tiene origen en el perito-
neo o retroperitoneo pélvico®. Su principal ca-

racteristica consiste en las lesiones glandulares
pseudoneoplasicas, con disposicion desigual de
las glandulas revestidas por epitelio endocervi-
cal mucinoso benigno, a menudo dilatado, en
cuello uterino y que puede extenderse al tejido
paracervical®. A diferencia de la endometriosis,
esta aparece dentro del érgano afectado en lu-
gar de la superficie externa del érgano. Existen
pocos casos documentados, por lo que su pre-
valencia real es dificil determinar. Los sitios afec-
tados mas comunes son vejiga urinaria y rara
vez ha sido hallado en cuello uterino, médula
espinal, ganglios linfaticos inguinales y axilares,
uréteres, recto y mesosalpinx“®.

La causa y patogenia exacta de la mullerianosis
sigue siendo desconocida. Existen varias teo-
rias, pero las principales son de implantacién y
metaplasica. La teoria de implantacion sugiere
que los tejidos muillerianos pueden desarrollar-
se dentro del tejido durante algun procedimien-
to quirdrgico. Sin embargo, no aclara los casos
en pacientes sin antecedentes quirdrgicos o en
sitios distantes. La teoria metaplasica explica la
presencia de varios tipos de tejido como resul-
tado potencial de la diferenciacion del epitelio
mulleriano en tipos endometrial, endocervical y
tubdrico. El mesotelio peritoneal, que tiene cé-
lulas indiferenciadas o poco diferenciadas que
retienen la capacidad de diferenciarse en varios
tipos de células, se puede transformar directa-
mente en otro tejido™. En general, la mayoria de

FIGURA 3. HALLAZGOS HISTOLOGICOS DE LA MULLERIANOSIS DE CUELLO UTERINO. A) ESTRUCTURAS QUISTICAS DELIMITADAS POR UNA CAPA DE EPITELIO COLUM-
NAR MUCINOSO (COLORACION HEMATOXILINA -EOSINA, 200X). B) LAS CELULAS DE LAS ESTRUCTURAS QUISTICAS CON INMUNOTINCION DIFUSA A CITOQUERATINA
7 (20X).
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las autoridades favorecen la teoria metaplasica
sobre la teoria de implantacion. En consecuen-
Cia, la mullerianosis puede ser definida como un
tipo especial de coristoma compuesto por teji-
dos endometrial, endosalpingeal y endocervical,
ya sea de forma individual o combinada®.

Cuando se identifica un tejido mulleriano, se le
puede clasificar en forma correcta y con un alto
grado de precision al cumplirse los siguientes cri-
terios: a) ausencia de antecedentes de cirugia en
organos reproductivos; b) ausencia de evidencia
de endometriosis pélvica durante laparoscopia,
laparotomia o necropsia; y, ¢) estar fisicamente
separado del sistema mulleriano primario®.

La mullerianosis de cuello uterino suele ser un
hallazgo accidental y cursa con un espectro de
sintomas variables, dependiendo del sitio afec-
tado. La sintomatologia mas comun incluye
dismenorrea, dolor pélvico, de abdomen infe-
rior y/o lumbar, dispareunia, sangrado vaginal
irregular e infertilidad, y su severidad esta re-
lacionada con la extension del cuadro clinico. El
rango de edad es de 28 a 55 afios”). No existen
informes de caso en pacientes masculinos. El
diagnostico definitivo debe realizarse por los ha-
llazgos histologicos®.

Los estudios de imagenes, como la resonancia
magnética, pueden ser Utiles para establecer
la extension de la enfermedad®. La mulleria-
nosis de cuello uterino generalmente no afecta
en profundidad el estroma cervical y no tiene
componentes solidos en las imagenes T2 de la
resonancia magnética. En contraste, las lesio-
nes multiquisticas que invaden profundamente
el estroma cervical y contienen porciones séli-
das, pueden indicar tumores malignos, como el
carcinoma del cuello uterino, que generalmente
muestra intensidad de sefial alta en T2 e inten-
sidad de sefial baja del estroma cervical en ima-
genes T209" Ademas, la mullerianosis puede
ser similar al adenoma maligno. No obstante, no
existen elementos radiolégicos patognomanicos
gue permitan diferenciar ambas entidades™.

El diagnostico preoperatorio de esta condicién
es importante, ya que imita lesiones neoplasicas
desde el punto de vista clinico e histologico. Sin
embargo, no existen herramientas diagnosticas
preoperatorias precisas y muchas lesiones glan-
dulares pseudoneoplasicas / neoplasicas deben
ser excluidas. En el diagnéstico inicial de lesio-
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nes glandulares pseudoneoplasicas del cuello
uterino, también se debe considerar enfermeda-
des benignas, como adenomioma, lesiones pre-
malignas, o malignas, incluyendo adenoma ma-
ligno y carcinoma del cuello uterino. Cuando la
mullerianosis afecta toda la pared cervical, pue-
de acompafiarse de glandulas endocervicales
normales; son las caracteristicas citologicas de
las glandulas las que permiten su diferenciacion.
Ademas, las glandulas en la mullerianosis son
quisticas, con forma y tamafio irregular y llenas
de moco, mientras las glandulas endometriales
estan rodeadas por estroma similar al endome-
trio. Las lesiones son generalmente benignas y
carecen de signos de malignidad, como atipias o
aumento del nimero de mitosist'2.

En la evaluacién inmunohistoquimica, los recep-
tores de estrégenoy progesterona son positivos,
lo que hace sea hormonosensible. El componen-
te glandular también puede tefiirse para CA-125,
mientras que el tejido estromal endometrial es
positivo para CD10". Ademas, la coloracién po-
sitiva a CD10 puede ser Util para confirmar la au-
sencia de este estroma endometrial. El hallazgo
de positividad a calretinina y D2-40 generalmen-
te confirma el diagndstico. En contraste con el
adenoma maligno, las glandulas en la mulleria-
nosis expresan, ademas de receptores de hor-
monas, citoqueratina 7, pero son negativos para
el antigeno carcinoembrionario y P53, mientras
que la expresion de Ki 67 suele ser baja 3.

Debido a que la mullerianosis de cuello uterino
es una enfermedad benigna, no requiere trata-
miento adicional luego de la reseccién quirdrgi-
ca"?. Sin embargo, el tratamiento médico puede
ser considerado en aquellos casos en que exis-
ten riesgos asociados a la cirugia. El tratamien-
to en casos con dolor pélvico es similar para las
pacientes diagnosticadas con endometriosis.
Cuando existe infertilidad asociada, la conducta
terapéutica es similar ala de pacientes con endo-
salpingiosis. No obstante, la laparotomia gineco-
l6gica y la histerectomia pueden ser necesarias
en caso de tumores cervicales inusualmente
grandesy profundos en pacientes en quienes no
puede excluirse neoplasias malignast+'.

En conclusion, la mullerianosis del cuello uterino
es una lesion benigna rara descrita recientemen-
te. Esta condicion esta caracterizada por glan-
dulas recubiertas por diferentes elementos de
tejido mulleriano. A menudo puede imitar otras



Miillerianosis de cuello uterino. Reporte de caso

lesiones benignas y malignas clinica e histoldgi-
camente, por lo que es importante diferenciar-
la de esas neoplasias. Es dificil de diagnosticar
durante el preoperatorio por hallazgos clinicos
y radioldgicos. La resonancia magnética puede
ser util en el diagndstico, pero es necesaria la
confirmacion histopatolégica.
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