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¢ Por qué analizar las metastasis?

* Puede generar problemas diagnosticos para un patologo
* Representa una enfermedad diseminada
e Cualquier tipo de tumor puede metastizar al tracto ginecologico

* Es un tema recurrente, pero al analizar los datos son limitados
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Origen de las metastasis

1. Metastasis a distancia

2. Otros fuentes ginecologicas
1. Directa
2. Distancia

3. Organos Vecinos
1. Directa
2. Distancia



Origen de las metastasis

N=196, Francia N=2312, Alemania/Holanda
* 39,8% Colorectal * 33,2% Colon

* 15,3% Endometrial * 17,1% Endometrio

e 12,7% Mama * 14,3% Mama

* 10,7% Ovario * 7,3% Apéndice

* 5,6% Gastrico * 4,5% Estédmago

* IntJ Gynecol Pathol 2019 Jul;38(4):363-370. * Virchows Arch (2015) 467:79-86



Origen de las metastasis

N=126, Instituto Portugues Oncologia N=116, Holanda

* 73% tracto gastrointestinal * 39% tracto gastrointestinal
* 13% mama * 28% mama
* 10% tracto ginecologico * 20% endometrio

e Virchows Arch. 2017;470:69-80 * IntJ Gynecol Cancer 2009 Oct;19(7):1160-5
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Organotropismo de |a metastasis

* Tracto Gastrointestinal: Ovario
* Endometrio: Vagina
* Ovario: cuerpo uterino

* Tumores Uroteliales: Cervix/Vagina



Distribucion de las metastasis
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Presentacion y Temporalidad

* 53 30% de los tumores primarios corresponden a metastasis

e La metastasis a distancia (64,8%) es lo mas frecuente seguido por la
diseminacion directa (19,9%) vy la recurrencia local (15,3%)

 Tumores sincronicos 66,1% y metacronicos 43,9%

e Algunas series describen entre un 17 — 38% se presentan antes del
primario

* En el caso ovarico un 71% se presenta de manera quistica



Criterios Tumores Ovaricos Secundarios

 Compromiso bilateral

* Tamano menora 10—13 cm

 Compromiso de la superficie o de la cortical
e Patron nodular

* Historia conocida de un primario no ovarico



Virchows Arch (2015) 467:79-86
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Criterio de Tamano

* Alrededor del 50% de las metastasis mucinosas de origen coldnico
miden mas de 13cm

* Lash y Hart describieron que sobre un 45% de las metastasis ovaricas
colonicas fueron pensadas como un primario ovarico

* Desarrollan lesiones tipo Borderline, mucinosas, endometrioides



Lesiones con Mucina

 Sobre un 75% de las Carcinomas mucinosos ovaricos son metastasicos

* Fuentes de origen: alrededor de 2/3 de origen digestivo
e Estomago
* Vesicula Biliar
* Pancreas

Intestino Delgado y Grueso

* Apéndice

e Cérvix

* Vejiga

* Bilaterales asumir metastasis independiente el tamano






Metastasis con morfologia endometrioide

* Origen de las metastasis:
* Colon
* Mama
e Estomago
* Apéndice
* Intestino delgado

* Orientan a un primario:
* Endometriosis

* Diferenciacion escamosa
* Fondo tipo adenofibroma









Inmunohistoquimica

CK7+/CK20- | CK7+/CK20+ | CK7-/CK20+ | CK7- /cxzo- CK7-/CDX2+ | CK7+/CDX2-
5% 5%

Mucinoso 1rio 17% 79% 60%
ovarico (n=42)

Tracto 0 7% 86% 7% 83% 0
Gastrointestinal
bajo (n=29)

Tracto 11% 79% 11% 0 11% 26%
gastrointestinal
alto (n=19)

Vang et al, Mod Pathol 19:1421; 2006  Vang et al, AJSP 30:1130; 2006
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Inmunohistoquimica

Morfologia Primario Ovarico Metastasis Colorectal

Mucinosa/Endometrioide SATB2 (-) SATB2 (+)
PAX-8 (+) PAX-8 (-)
RE/RP (+/-) RE/RP (-)

* Hacer una adecuada interpretacion en el contexto de los datos clinicos e imagenoldégicos



Mama
* 60 — 80% Bilateral
* Pequenos y Solidos (< 5 cm)

* Ductales y Lobulillares pueden metastizar, con preferencia de las
lesiones lobulillares

* Tener consideraciones especiales con la inmunohistoquimica



Metastasis de origen Mamario

 GCDFP-15: positivo en 15% de los tumores endometroides ovaricos y
40% de los carcinomas mamarios

* Mamaglobina:
 Positivo entre un 30 a 40% carcinomas ovaricos primarios
e Sobre un 50% lesiones endometrioides

* PAX-8 muy util: 95% positividad en lesiones mucinosas primarias y
negativo en carcinomas de origen mamario

* Ca-125 negativo en tumores de origen mamario, excepto Ca.
Micropapilar (40%)

* GATA-3 mayor sensibilidad que mamaglobina y GCDFP-15



GCDFP-15




Tumor de Krukenberg

e 80% bilaterales

* Metastasis por un tumor rico en células en anillo de sello (>10%)

* Origenes
* Colon, estdbmago, mama, pancreas, apéndice

* Nunca Olvidar:
* Tumor estromal esclerosante con células en anillo de sello

e Tumor estromal con células en anillo de sello






Endometrio vs Cérvix

* Puede simular un adenocarcinoma de cérvix
* La invasion puede ser sélo epitelial o epitelial/estromal
* Podria exhibir diferenciacion mucinosa

* Cambio epidemioldgico en Chile



Inmunohistoguimica

Vimentina CEA Receptor de pl6 HPV
Estréogeno
+ + +

Endocervical -

Endometrial + - focal + - irregular -

Hay tumores cervicales HPV (-): células claras, seroso papilar, desviaciéon minima, carcinomas mesonéfricos

Traslape de inmunohistoquimica la mejor respuesta es la clinica e imagenologica



Endometrio

Endocervical

vimentin

Xu et al. Medicine (2018) 97:1



Vetdstasis cervicales a ovario

* Puede darse en el contexto de una adenocarcinoma cervical oculto
* Sospechar con mezcla de patrones endometroide + mucinoso
* Multiples figuras mitoticas y apoptoticas

* Discordancia entre la diferenciacion arquitectural y grado histologico
e 7/10 casos mayores a 10 cm
e 8/10 unilaterales

* Todos los casos originalmente fueron pensados como un primario
Ovarico
e Elichaev et al, AJSP: March 2005 - Volume 29 - Issue 3 - p 281-294



Carcinoma Endometrial Endometrioide
Sincronico Carcinoma Endometrioide Ovarico

* Incidencia entre un 5% - 10%
* Criterios de Ulbright and Roth (1985) — Scully (1998)

e Patron multinodular

e Ovarios pequenos

 Compromiso bilateral

* Gran compromiso endometrial

* Profundidad de la invasion miometrial
e Compromiso tubarico

* Hiperplasia endometrial atipica

* Endometriosis Ovarica



Carcinoma Endometrial Endometrioide
Sincronico Carcinoma Endometrioide Ovarico

* Anglesio y colaboradores estudiaron 18 pacientes con tumores
sincronicos Endometriales y ovaricos (JNCI J Natl Cancer Inst, 2016,
Vol. 108, No. 6)

* 17/18 casos mostraron evidencias de relacion clonal entre los
tumores

* 10/11 pacientes que cumplian todos los criterios de sincrénico
mostraron evidencias de clonalidad

e Existiria diseminacion entre ambos tumores a microambientes
favorables para el desarrollo del tumor

* Escasa capacidad de diseminacion



Conclusiones

e Los criterios “tradicionales” son utiles cuando se usan de manera
combinada

* Buena comunicacion con el equipo clinico

e La inmunohistoquimica es un apoyo esencial en la precision diagnostica
dado el mimetismo morfoldgico, interpretada dentro de un contexto

* Es importante levantar epidemiologia nacional dada diferencias de 1rios
como puede ser cancer gastrico o vesicula biliar
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