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Metastasis cerebral de carcinoma de
cuello uterino

Brain metastasis from cervical
carcinoma

Eduardo Reyna-Villasmil*, Gabriel Mayner-Tresol?, Viorkis Pérez-Ortiz®

RESUMEN

El cdncer de cuello uterino es una neoplasia maligna frecuente en las mujeres, que
se disemina hacia pulmones, ganglios linfaticos supraclaviculares, higado y hueso
como metastasis a distancia. La resultante es mala y la supervivencia varia de 3 a
6 meses. Se presenta un caso de paciente de 67 afios de edad con antecedente de
carcinoma de células escamosas de cuello uterino estadio IIB hacia 5 afios tratada
con cirugia mas radio-quimioterapia, quien present6 alteraciones de la marcha,
cefalea y vomitos. Las imagenes de resonancia magnética revelaron multiples
lesiones con aumento de edema perilesional hipointensas en T1 e hiperintensas
en T2. La paciente muri6é una semana después del diagnostico. Los hallazgos de la
necropsia demostraron carcinoma de células escamosas pobremente diferenciado
de origen en cuello uterino.

Palabras clave. Cancer de cuello uterino, Metastasis cerebrales, Carcinoma de cuello
uterino.

ABSTRACT

Cervical cancer is a frequent malignancy of women that spreads to lungs,
supraclavicular lymph nodes, liver, and bones as distant metastasis. Prognosis
is poor and survival varies from 3 to 6 months. We report the case of a 67-year-
old woman with history of squamous cell carcinoma of cervix stage 1IB 5 years ago
treated with surgery plus radio-chemotherapy who presented walking impairment,
headache and vomiting. Cranial magnetic resonance imaging revealed multiple
lesions with increasing perilesional edema, T1-hypointense and T2-hyperintense.
The patient died one week after the diagnosis. Necropsy findings showed poorly
differentiated carcinoma of cervical origin.
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INTRODUCCION

El cancer de cuello uterino continta siendo la
primera causa de muertes relacionadas al can-
cer en los paises en via de desarrollo. En la
mayoria de los casos se disemina localmente y a
través de los linfaticos hacia los ganglios linfati-
cos retroperitoneales. Las metastasis al sistema
nervioso central son extremadamente raras; ge-
neralmente se observan durante el curso de la
enfermedad y tienen mal prondstico®4. Debido
a lo raro de esta presentacidn existen pocos in-
formes sobre su diagnostico, manejo y pronos-
tico. Se presenta el caso de una paciente con
metastasis cerebral de un carcinoma de cuello
uterino.

REPORTE DE CASO

Se trata de paciente de 54 afios quien acude por
presentar vértigos y disminucién del nivel de
conciencia de aproximadamente 5 dias de evo-
lucion que posteriormente present6 dificultades
de la marcha, amnesia espacio-temporal y vomi-
tos, por lo cual fue llevada al servicio de emer-
gencia. Referia antecedentes de carcinoma de
células escamosas del cuello uterino estadio I1B,
por lo que se realizd histerectomia radical con
tratamiento adyuvante con quimio-radioterapia
hacia 5 afios, con evolucion clinica satisfactoria.

En el examen neuroloégico se observo paciente
orientada con bradipsiquia y bradilalia, motili-
dad ocular conservada, pupilas isocoricas, con
paresia central del VIl par craneal, hemiparesia
izquierda a predominio braquial con pérdida de
fuerza muscular e hiperreflexia. En vista de los
hallazgos, se solicitd resonancia magnética de
craneo, observandose multiples imagenes hi-
pointensas en T1 e hiperintensas en T2 de me-
tastasis en la zona parietal y occipital del cerebro
y en cerebelo, asociadas a edema cerebral ex-
tenso, siendo la mas extensa de 6 x 5 centime-
tros (figura 1). La inyeccion de contraste mostro
captacion periférica. La tomografia de torax, ab-
domen y pelvis no mostraron otras metastasis.

Durante la preparacion para radioterapia de
las lesiones, la paciente sufrio alteraciones de
la conciencia secundarias a multiples hemorra-
gias cerebrales y muri6 a la semana del ingreso.
Durante la necropsia, el examen histoldgico de
las tumoraciones demostré metastasis de un
carcinoma de células escamosas pobremente
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diferenciado de origen en cuello uterino. Los es-
tudios de inmunohistoquimica revelaron que las
células eran inmunorreactivas a antigeno carci-
noembriogénico policlonal, P16 y P53.

DiscusioN

Las metastasis cerebrales son los tumores in-
tracraneales mas frecuentes y representan mas
del 50% de los tumores cerebrales. Su inciden-
Cia esta aumentando debido a las mejoras en
las técnicas de imagen y a un mejor control de
las enfermedades extracerebrales con el uso de
tratamientos sistémicos®. En adultos, las enfer-
medades primarias mas comunes que producen
metastasis cerebral son cancer de pulmén (16 a
20%), renal (7 a 10%), mamario (5%), colorrectal
(1 a 2%) y melanoma (7%)®©.

Las neoplasias ginecolodgicas se diseminan hacia
ovarios, 6rganos cercanos, metastasis linfaticas,
diseminacion hematdgena e implantacion trans-
tubarica. Este generalmente se disemina a pul-
mon, ganglios linfaticos supraclaviculares, higa-
do y hueso como metastasis lejanas. Tienen
poca capacidad de diseminarse hacia el cerebro.
Aquellas que mas frecuentemente producen
met4stasis cerebrales son los coriocarcinomas,
que representan el 35% de todas los casos®.

Las metastasis cerebrales por cancer cervical
uterino son extremadamente raras, con solo
aproximadamente 100 casos documentados en

FIGURA 1. IMAGENES DE RESONANCIA MAGNETICA. LAS FLECHAS SENALAN
LA UBICACION DE LAS METASTASIS CEREBRALES DE ORIGEN EN CUELLO
UTERINO.
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la literatura y una incidencia de 0,57%™. Ocurren
al final del curso clinico de la enfermedad, ge-
neralmente luego de la invasion pélvica local. Se
ha descrito un aumento en la incidencia en afios
recientes que puede ser resultado de una mejo-
ra del diagndstico y aumento de la supervivencia
de estos pacientes?.

La via de diseminacion del cancer cervical hacia
el cerebro es hematdgena. La presencia de cé-
lulas tumorales intravasculares en la circulacion
cerebral no siempre produce metastasis cere-
brales, ya que depende de la respuesta inmune
del huésped, neovascularizacién tisular, nGmero
de émbolos tumorales y caracteristicas del tu-
mor. Mas de 80% de las metastasis cerebrales
estan localizadas en la region supratentorial y
cerebelo, un fenémeno que puede estar relacio-
nado con la vascularizacién y las caracteristicas
espaciales de esta region®.

El carcinoma de cuello uterino adenoescamoso
(variante histologica del adenocarcinoma que
representa 5 a 15% de este) en estado avanzado
se asocia con peor prondstico comparado con
estadios tempranos y otros subtipos histologi-
cos™. Se ha demostrado que las pacientes con
carcinoma adenoescamoso tienen una tasa de
supervivencia significativamente menor (20 a
65%) que aquellas mujeres con carcinoma de cé-
lulas escamosas (83%) o con adenocarcinoma (80
a 83%). Ademas, la mayoria de las pacientes con
carcinoma de células adenoescamosas mueren
por consecuencia de metastasis a distancia®. Por
lo tanto, todos los casos de carcinoma adenoes-
camoso deben ser considerados como tumores
agresivos con un alto potencial metastasico. Los
carcinomas neuroendocrinos del cuello también
muestran un aumento en la incidencia de metas-
tasis hacia el sistema nervioso central®>,

El tiempo entre el diagnostico inicial de cancer
cervical y la aparicion de las metastasis cerebra-
les es variable y llega hasta 28 meses, con un
tiempo promedio de tres meses®. Aunque la pre-
sentacién clinica depende del sitio de la lesion,
los sintomas y signos de metastasis cerebrales
por cancer cervical no son diferentes de los de
otros tumores cerebrales. Los sintomas producto
del aumento de la presién intracraneal (cefalea y
nauseas), aparecen inicialmente, seguidos de sin-
tomas focales (convulsiones y paralisis)®3). La ma-
yoria de los casos reportados manifestaron mas
de un sintoma durante el diagnostico inicial.

En aproximadamente la mitad de los casos re-
portados, la metastasis cerebral era una enfer-
medad aislada limitada al cerebro. La mitad de
los pacientes tenian una Unica lesion metastasi-
cay la metastasis cerebral se localizaba en el ce-
rebro en > 70% de los pacientes™. Sin embargo,
a diferencia de otros casos reportados previa-
mente, en esta paciente se encontraron varias
lesiones cerebrales sin afeccién de otros 6rga-
nos (incluidos los pulmones y el higado).

El tratamiento de las metastasis cerebrales es
radioterapia, cirugia o ambos como cuidado pa-
liativo, pero en algunos casos se realiza para ali-
vio sintomatico y mejoria de la calidad de vida.
La cirugia se realiza en aquellos casos con lesio-
nes solitarias o multiples metastasis adyacentes,
diagnostico incierto, hidrocefalia y hemorragia.
Las pacientes con multiples metastasis disper-
sas son tratadas con radioterapia paliativa. La
combinacion de cirugia con radioterapia en le-
siones solitarias produce mejor supervivencia
que la radioterapia sola®. Otros tratamientos in-
cluyen quimioterapia intraarterial, modificado-
ra reversible de la barrera hemato-encefalica y
melatonina, que no han demostrado resultados
positivos®.

El tratamiento de irradiacion inicial en las pa-
cientes con diagnostico de cancer de cuello ute-
rino provoca estrés oxidativo, aumentando la
activacion del factor nuclear kappa de células B
activadas. La activacion de este factor de trans-
cripcion estimula la activacion de citocinas infla-
matorias y estimula la expresion de proteinas de
la molécula de adhesién intercelular endotelial
1, produciendo adhesion de las células polimor-
fonucleares. La irradiacion también estimula la
expresion del factor de crecimiento transfor-
mante beta y la trombina que causa destruccion
de la matriz extracelular a pesar del aumento de
la expresion y activacion de la heparanasa®. To-
das estas modificaciones del microambiente del
tumor conducen a la metastasis del cancer. Por
otro lado, la re-irradiacion también aumenta el
riesgo de edema vasogeénico, hipoxia tisular, que
perpetua el dafio de la permeabilidad endotelial
y, por tanto, aumenta las posibilidades de me-
tastasis®.

El prondstico en estas pacientes depende de
la edad, estado neurolégico, duracion de los
sintomas, subtipo histolégico, nUmero de com-
plicaciones y comorbilidad clinica. Este es ge-
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neralmente malo, a pesar del tratamiento, con
supervivencia de tres a seis meses®.

Las metastasis cerebrales deben incluirse en el
diagnostico diferencial en pacientes con signos
neurologicos y antecedentes de cancer cervical
uterino, aunque solo representa una pequefia
fraccion de las lesiones metastasicas totales ce-
rebrales. La combinacién de una cuidadosa eva-
luacion neuroldgica y los estudios por imagenes
permite establecer el diagnostico correcto e ini-
ciar el tratamiento en forma oportuna.
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