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RESUMO

MACEDO, Maria Gabriela Damido de Negreiros. Adenossarcoma Mulleriano com
supercrescimento sarcomatoso do colo uterino: revisdo da literatura e relato de
caso. Trabalho de Concluséo de Curso (Residéncia Médica em Patologia) — Instituto
Nacional de Cancer (INCA), Rio de Janeiro, 2025.

O objetivo deste estudo foi descrever um raro caso de adenossarcoma mdlleriano com
supercrescimento sarcomatoso de origem no colo uterino (ASSO) em uma paciente
jovem, diagnosticada em estagio inicial. Trata-se de um estudo observacional
descritivo, realizado por meio de relato de caso associado a revisédo da literatura. A
paciente, do sexo feminino, apresentou sangramento uterino anormal e massa
polipoide exteriorizada pelo colo uterino, inicialmente interpretada como polipo
endocervical. Foram realizados exames clinicos, ultrassonografia pélvica, bidpsias
seriadas e curetagem, que mostraram alteracdes discretas do estroma. O diagndstico
definitivo ocorreu apds histerectomia total com salpingo-ooforectomia bilateral,
permitindo analise macroscépica e microscépica completa. Observou-se utero
globoso com massa tumoral de 14,5 cm, infiltrando o corpo uterino, apresentando
areas de necrose e hemorragia. A histopatologia evidenciou padrdo bifasico, com
componente epitelial benigno central e estroma maligno sarcomatoso periférico,
caracterizando supercrescimento sarcomatoso. O caso discutido reforgca que o
adenossarcoma mahleriano com supercrescimento sarcomatoso de origem no colo
uterino € uma neoplasia rara e agressiva, cujo diagnéstico é desafiador devido a
apresentacao clinica inespecifica e a semelhanca com lesdes benignas.

Palavras-chave: adenossarcoma miulleriano; colo uterino; supercrescimento

sarcomatoso; relato de caso.



ABSTRACT

MACEDO, Maria Gabriela Damido de Negreiros. Millerian adenosarcoma with
sarcomatous overgrowth of the cervix: literature review and case report. Final
paper. (Medical Residency in Pathology) — Brazilian National Cancer Institute (INCA),
Rio de Janeiro, 2025.

The objective of this study was to describe a rare case of Mllerian adenosarcoma with
sarcomatous overgrowth originating in the cervix in a young female patient, diagnosed
at an early stage. This is a descriptive observational study conducted through a case
report combined with a literature review. The female patient presented with abnormal
uterine bleeding and a polypoid mass protruding from the cervix, initially interpreted as
an endocervical polyp. Clinical examinations, pelvic ultrasonography, serial biopsies,
and curettage were performed, showing discrete stromal alterations. The definitive
diagnosis was established after total hysterectomy with bilateral salpingo-
oophorectomy, allowing complete macroscopic and microscopic analysis. A globular
uterus was observed with a 14.5 cm tumor mass infiltrating the uterine body, with areas
of necrosis and hemorrhage. This case highlights that millerian adenosarcoma with
sarcomatous overgrowth originating in the cervix is a rare and aggressive neoplasm,
whose diagnosis is challenging due to nonspecific clinical presentation and similarity
to benign lesions.

Keywords: mullerian adenosarcoma; cervix; sarcomatous overgrowth; case report.



2.1

2.2
2.3
2.4

3.1
3.2
3.3

SUMARIO

INTRODUGAOD ...ttt 1
REVISAO DA LITERATURA .....oiiiieeeeeeeeeeee et 2

FISIOPATOLOGIA DO ADENOSARCOMA MULLERIANO COM SUPERCRESCIMENTO

SARCOMATOSO DO COLO UTERINO ...uuiiiiiiiiiieeeeeeseiiiieieeeeeeeeeesssnnsnssneeeeeaeeeeennnns 2
METODO DE DIAGNOSTICO ...cciiiiiiiiiiieeee e e e e ettt e e e e e e e e esisstreeee e e e e e e s snnnnssaneeeeeeas 3
PRINCIPAIS MANIFESTAGOES CLINICAS ...ciiiiiiiitiiiieee e e e e ettt eee e e e e e e s sinaaeeeeee e 4
TRATAMENTO ¢..tttttttteeeeeeeeesttttteeeeeeeeaesaasaseeeeeeeeeeessassssaseeeeeaeeessansssbeneeeeaeeeessnnns 4
DESCRICAO DO CASO ..ottt 6
ACHADOS MACROSCOPICOS ...eetieeiiiaeeiieeetia e e et e eeteeeet e e e et e e eea e e eea e eeeneeeanneees 6
ACHADOS MICROSCOPICOS. ... tttieeeiieeetiaeetaeeeae e et e et e e e et s e eea e e eea e eeeneeeanaeaes 7
LAUDO ANATOMOPATOLOGICO ....ueiuineetieeeniaeeetiaeeeieeeea e eeenaeeaneeesneeenneeenneees 8
DISCUSSAOD ...cocviiiiieieieeie ettt 10
CONSIDERAQ@ES FINAILS e 12

REFERENCIAS ...ttt 13



1 INTRODUCAO

O adenossarcoma de colo uterino € uma entidade rara, trata-se de uma
neoplasia bifasica composta por um componente epitelial benigno e um componente
estromal sarcomatoso, pode ocorrer no colo uterino, no Utero e na vagina (Nazareth
et al., 2023). Essa forma é responsavel por menos de 0,20% dos canceres cervicais
femininos (Nigro et al., 2021). O tamanho mediano do tumor € de 3 cm, podendo ter
aspecto polipoide/papilar ou nodular e endofitico (Nazareth et al., 2023).

Para o diagnostico histopatolégico procuram-se os achados de glandulas
benignas ou levemente atipicas e estroma sarcomatoso, geralmente de baixo grau
(padrdo bifasico) ou manguito periglandular (padréo tipo filoide ou cistico); e é
desejavel que haja mitoses estromais (Hernandez; Rubio, 2024).

Exposto isto, neste relato de caso apresenta-se a histéria clinica de uma
paciente de 28 anos, que foi submetida a histerectomia total devido a “mioma parido”
e no anatomopatolégico teve o diagnostico de adenossarcoma mulleriano com
supercrescimento sarcomatoso.

A justificativa para o presente estudo fundamenta-se na raridade do
adenossarcoma de colo uterino mulleriano e na necessidade de documentacdo na
literatura para ampliar o conhecimento acerca de sua apresentacdo, diagnostico e
conduta terapéutica e auxiliar na pratica médica baseada em evidéncias.

Sendo assim, 0 objetivo deste estudo foi descrever um raro caso de
adenossarcoma de origem do colo uterino, em um paciente jovem, feminina, que teve
a sua doenca diagnosticada em estagio inicial. Para tal, foi feito um estudo
observacional descritivo em modelo de relato de caso e revisao da literatura.

A pesquisa é um relato de caso realizado no Instituto Nacional do Cancer
(INCA) no Rio de Janeiro. Os dados foram obtidos através da analise de prontuarios
e revisdo bibliografica, garantindo anonimato da paciente. O estudo foi submetido e
aprovado pelo Comité de FEtica em Pesquisa da instituicio (CAAE:
89665325.3.0000.5274).



2 REVISAO DA LITERATURA

2.1 FISIOPATOLOGIA DO ADENOSARCOMA MULLERIANO COM SUPERCRESCIMENTO

SARCOMATOSO DO COLO UTERINO

O adenossarcoma mulleriano € um tumor raro composto por glandulas epiteliais
benignas associadas a estroma maligno de baixo grau. Quando localizado no colo do
atero, surge na grande maioria dos casos no endoceérvice e se desenvolve formando
uma massa polipoide ou papilar. Em alguns casos, elementos heter6logos, como
cartilagem ou musculo estriado, estdo presentes e associam-se a pior prognadstico.
Entre os fatores que agravam o quadro destacam-se a invasdo estromal profunda,
crescimento sarcomatoso, alto indice mitético, necrose e disseminagéo extra uterina
(Nazareth et al., 2023).

Quando se trata do adenossarcoma com supercrescimento sarcomatoso
(ASSO), a agressividade aumenta, com crescimento rapido, invasao profunda do
miomeétrio, presenca de necrose, alta atividade mitética, e potencial para metastases.
Molecularmente, a expressdo anormal do gene TP53 e outras alteracfes genéticas,
como em MYLB1 e ATRX, estdo associadas a formas mais agressivas do tumor. O
adenossarcoma com supercrescimento sarcomatoso € uma variante de alto grau do
adenossarcoma, enquanto 0s casos sem supercrescimento sarcomatoso geralmente
sdo de baixo grau de agressividade e melhor diferenciados (Tecalco-Cruz; Gonzélez,
2021).

O ASSO é caracterizado pela presenca de areas de sarcoma puro de alto grau
(>25% do tumor) no adenossarcoma. Macroscopicamente, forma lesdes polipoides ou
lobuladas que podem projetar-se pelo colo. Histologicamente, o estroma apresenta
hipercelularidade, atipia nuclear e mitoses, frequentemente envolvendo a regido
periglandular (“cuffing”), enquanto o epitélio mantém padrao benigno (McCluggage,
2016).

O ASSO € uma neoplasia agressiva do trato genital feminino, composta por um
componente epitelial benigno e um estroma sarcomatoso de alto grau (>25%), o que
Ihe confere maior agressividade, podendo apresentar células pleomorficas e elevada
atividade mitética. Sua histogénese ainda € debatida, com a teoria mais aceita
sugerindo que ambas as linhas celulares derivam de uma célula progenitora

monoclonal com diferenciagéo divergente (Garcia et al., 2021).



O tumor pode originar-se no corpo uterino, mas também pode ocorrer no colo
do utero, vagina e ovarios, sendo mais frequente em mulheres pds-menopausicas
com fatores de risco como obesidade, hipertensdo, uso prévio de radioterapia e
tamoxifeno (Garcia et al., 2021).

O tumor pode causar massas polipoides ou papiliferas, algumas vezes com
invasédo do espaco linfovascular ou infiltracdo do miométrio. Embora geralmente tenha
crescimento lento e potencial maligno baixo, a presenca de supercrescimento
sarcomatoso e invasao do miométrio estd associada a pior prognostico e maior risco

de recorréncia (Manoharan et al. 2007).

2.2 METODO DE DIAGNOSTICO

O diagnodstico do adenossarcoma mulleriano cervical ¢é dificil, pois
frequentemente se confunde com pdélipos benignos, ja que bidpsias parciais podem
nao revelar os componentes malignos do estroma. O exame fisico pode mostrar leséo
polipoide, mas apenas a analise histopatolégica detalhada permite diferenciar da
maioria das lesbes benignas ou de outras malignas semelhantes (Nazareth et al.,
2023).

A histerectomia, frequentemente realizada em estagio inicial, cumpre funcao
diagnéstica e terapéutica, permitindo analise histopatologica da peca cirtrgica para
avaliar invasao miometrial, linfovascular, mitose e necrose. A imuno-histoquimica
auxilia na caracterizacao, observando marcadores como CD10, receptores hormonais
(ERa e PR) e p53, diferenciando adenossarcomas de ASSO (Tecalco-Cruz; Gonzalez,
2021).

Exames como bidpsia por puncdo, curetagem, histeroscopia, ressonancia
magnética e estudo do miométrio ajudam a determinar extensao e caracteristicas do
tumor. E essencial observar a atipia estromal, o indice mitético e a presenca de
elementos heterdlogos, pois essas caracteristicas diferenciam o adenossarcoma de
lesbes benignas ou de outros tumores malignos, como sarcoma embrionario ou
tumores mistos malignos mullerianos (Manoharan et al. 2007).

No caso relatado por Ramos et al. (2022) foram feitas curetagens repetidas que
revelaram massas polipoides com estroma celular atipico e focos de cartilagem. A
confirmacgéo final ocorreu apos histerectomia total com salpingo-ooforectomia

bilateral, que permitiu analise macroscépica e microscopica completa, evidenciando o



estroma atipico e a diferenciacdo rabdomioblastica inicial. Os exames prévios
mostraram alteracfdes discretas que, isoladamente, ndo haviam sido reconhecidas
como malignas.

O diagnostico diferencial deve considerar o carcinossarcoma, sarcomas
indiferenciados, adenofibroma e podlipos endometriais (McCluggage, 2016).

O aumento do tamanho tumoral e a presenca de margens cirdargicas positivas
estdo associados a pior prognéstico porque a sobrevida € influenciada pelo tamanho
do tumor, idade da paciente e presenca de doenca residual ou metastatica. Ressalta-
se que a avaliacdo do status dos linfonodos e a presenca de metastases sao
realizadas para estratificacdo de risco, embora a positividade linfonodal seja rara
(Seagle et al. 2016).

2.3 PRINCIPAIS MANIFESTACOES CLINICAS

As manifestacfes clinicas sdo variaveis, mas o sintoma mais frequente é o
sangramento uterino anormal, acompanhado de sinusiorragia e sangramento
intermenstrual. Mas a doenca também pode se apresentar como massa polipoide
pediculada no colo uterino (Nazareth et al., 2023).

Ndo ha manifestacbes clinicas especificas que diferenciam o0s
adenossarcomas de ASSO e de outras neoplasias uterinas (Tecalco-Cruz; Gonzélez,
2021).

O ASSO do colo uterino também pode causar compressdo de o6rgdos
adjacentes, levando a complicacdes como hidronefrose. Nao ha sintomas especificos
que diferenciem o ASSO de outras neoplasias malignas uterinas, dificultando o
diagndstico precoce (Garcia et al., 2021).

No caso descrito por Ramos et al. (2022) a paciente nulipara de 25 anos
apresentou episodios repetidos de sangramento uterino e lesdes polipoides que foram
inicialmente interpretadas como polipos endocervicais, 0 que demonstra a importancia

do diagndstico diferencial.

2.4 TRATAMENTO

O tratamento do adenossarcoma mulleriano ainda ndo possui consenso

definido. A histerectomia associada a salpingo-ooforectomia bilateral, € a conduta



mais recomendada, mas ndo ha evidéncias conclusivas sobre a necessidade de retirar
os ovarios em mulheres jovens (Nazareth et al., 2023).

Em pacientes diagnosticados com tumores pediculados sem margens
comprometidas, a excisdo local pode ser considerada para preservar a fertilidade,
embora haja risco de recorréncia. Ja em variantes mais agressivas, como 0
supercrescimento sarcomatoso, € necessaria uma abordagem ampliada com
histerectomia, omentectomia, disseccao linfonodal, associada a radio e quimioterapia
adjuvantes (Nazareth et al., 2023).

O manejo cirargico precoce melhora o progndstico, evitando recorréncia e
disseminacéao. Estratégias adjuvantes como quimioterapia e radioterapia tém eficacia
limitada, mas protocolos com doxorrubicina/ifosfamida ou gemcitabina/docetaxel
mostraram resultados positivos em casos selecionados, principalmente em ASSO em
estagio inicial (Tecalco-Cruz; Gonzalez, 2021).

A terapia adjuvante através de quimioterapia ou radioterapia, pode ser
empregada, embora sua eficicia seja limitada e mais relevante em estagios iniciais.
O manejo é desafiador devido a agressividade do tumor, risco elevado de recorréncia
pélvica e abdominal, e potencial para metastases sisttmicas nos pulmdes, figado e
ossos (Garcia et al., 2021).

Adjuvantes como radioterapia e quimioterapia ndo demonstraram beneficio
claro em sobrevida global, por isso, a ressec¢ao cirargica completa é o principal

tratamento, pois traz maior sobrevida aos pacientes (Seagle et al. 2016).



3 DESCRICAO DO CASO

A paciente relatada é do sexo feminino e tem 28 anos de idade. Foi submetida
a histerectomia total com anexectomia apds hipotese diagndstica de “mioma parido”,
devido a quadro de sangramento uterino anormal associado a massa tumoral que se

exterioriza pelo colo uterino.

3.1 ACHADOS MACROSCOPICOS

Utero e anexos medindo aproximadamente 17,5 x 13,5 x 8,0 cm, com peso de
780 g. Observou-se massa tumoral volumosa, medindo 14,5 cm em seu maior eixo
(figura 1), centrada no colo uterino, com areas de necrose e hemorragia. A neoplasia

infiltrava o terco inferior e médio do corpo uterino.

Figura 1 — Visdo macroscopica do Utero apos histerectomia

Fonte: INCA, 2022.



3.2 ACHADOS MICROSCOPICOS

Em aumento de 4x (figura 2), evidenciou-se componente estromal
sarcomatoso, caracterizado por células fusiformes atipicas, com padrdao de

crescimento desorganizado e mitoses frequentes.

Figura 2 — Componente estromal sarcomatoso

R bt

oom de 4x
Fonte: INCA, 2022.

Também se observou componente epitelial benigno central, rodeado por
componente estromal maligno, compativel com o padrdo bifasico caracteristico de
adenossarcoma. Em conjunto, foram identificadas areas de supercrescimento
sarcomatoso (figura 3), caracterizadas pelo predominio do componente maligno

estromal, com auséncia relativa do epitélio benigno.



Figura 3 — Regido central da lamina

: ) /Q.
\ ¥ e \ A 0 AR AP L RATE it el
Observa-se o componente epitelial benigno e, ao redor, o componente maligno sarcomatoso.
Fonte: INCA 2022.

3.3 LAUDO ANATOMOPATOLOGICO

Adenossarcoma miilleriano do Utero com supercrescimento sarcomatoso,
configurando neoplasia de alto grau, medindo 14,5 cm, com infiltracdo do colo uterino
e parte do corpo uterino. As margens de ressec¢ao encontram-se livres, assim como
os linfonodos avaliados, que ndo apresentam neoplasia. As tubas uterinas também
nao apresentam comprometimento.



Quadro 1 — Achados que guiaram o diagnostico

Utero e anexos

Ampliacdo de margem
de vagina

Ampliagéo de margem
de vagina

Linfonodo de fossa
obturatoria esquerda

Utero globoso medindo
17,5x 13,5 x 8,0 cm, 780g.
Massa tumoral 14,5 cm
centrada no colo uterino,
infiltrando corpo uterino,
areas de necrose e
hemorragia.

Fragmento de mucosa
medindo 9,0 x 1,5 x 1,0 cm,
anelar, avermelhado e
elastico.

Fragmento de mucosa
medindo 9,5 x 0,5 x 2,0 cm,
anelar, avermelhado e
elastico.

Fragmento irregular de
tecido amarelado, lobulado,
45x3,0x1,0cm,
contendo 1 nédulo de 3,0 x
1,5x0,5cm.

Neoplasia maligna
indiferenciada de alto grau
(adenossarcoma
mdlleriano com
supercrescimento
sarcomatoso). Endométrio
proliferativo tardio/secretor
inicial. Ovarios e tubas
livres.

Limite vaginal anterior e
posterior comprometido
pela neoplasia.

Limite vaginal livre de
neoplasia. Vaginite cronica
inespecifica com edema.

Linfonodo livre de
neoplasia.

Fonte: INCA, 2022.
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4 DISCUSSAO

A paciente tem apenas 28 anos, 0 que é extremamente raro. O ASSO € mais
comum em mulheres na pés-menopausa (Nazareth et al., 2023). O fato de surgir tao
precocemente sugere a possibilidade de uma predisposicao genética ou alteracdes
moleculares mais agressivas, como mutacdes em TP53 ou perdas em ATRX que ja
vém sendo relatadas na literatura como associadas ao supercrescimento sarcomatoso
em adenossarcomas (Howitt et al., 2015).

O adenossarcoma classico é considerado de baixo grau, com evolugao
indolente. Porém, quando ocorre supercrescimento sarcomatoso o comportamento do
tumor se altera, e ha o risco aumentado de recorréncia local (até 70%) e metastases
a distancia (Garcia et al., 2021). Porque a presenca de areas extensas de necrose,
mitoses frequentes e infiltracdo no corpo uterino aumentam o grau de agressividade
do tumor (Howitt et al., 2015).

A diferenciagdo do adenossarcoma com supercrescimento sarcomatoso em
relacdo a outras neoplasias do trato genital feminino é fundamental para o diagnéstico,
sobretudo quando se leva em consideracao sua apresentacao clinica polipoide que
pode simular lesdes benignas.

O tumor era muito volumoso (14,5 cm) e centrado no colo uterino, invadindo
corpo uterino. Esse padrao de crescimento polipoide cervical volumoso pode dificultar
a cirurgia e aumenta a chance de margens comprometidas, como ocorreu nos
fragmentos de mucosa vaginal avaliados. Embora as margens principais e linfonodos
estivessem livres, a infiltracdo préxima a vagina indica maior risco de recidiva local, o
gue pode justificar tratamentos adjuvantes de quimioterapia e radioterapia.

A histerectomia com anexectomia bilateral foi adequada, pois o risco de recidiva
é alto. O sacrificio dos ovarios em paciente jovem gera impacto na qualidade de vida,
mas é indicado diante da agressividade tumoral (Seagle et al. 2016). Em pacientes
com ASSO a quimioterapia e radioterapia sédo indicadas em casos com invasao
profunda, margens comprometidas ou metastase linfonodal (Nazareth et al., 2023).
No caso descrito, embora linfonodos e anexos estivessem livres, 0 comprometimento
de margens vaginais pode justificar a recomendacédo do tratamento adjuvante.

Os adenossarcomas tipicos tém alta sobrevida global em 5 anos, no entanto o

progndéstico do ASSO é de sobrevida global em 5 anos de aproximadamente 30% dos
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pacientes (Howitt et al., 2015). No caso analisado os fatores que pioram o progndéstico
sdo: tumor volumoso (>5 cm), presenca de necrose e infiltracdo uterina e
comprometimento de margens vaginais, o que pode comprometer a sobrevida da
paciente. Por outro lado, a paciente ndo possuia comprometimento nos linfonodos e

nao possuia disseminacgao anexial, o que Ihe confere um melhor prognadstico.
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5 CONSIDERACOES FINAIS

O presente estudo, por meio da revisdo de literatura e analise do caso clinico
relatado, evidencia a complexidade do diagnostico e manejo do adenossarcoma
mdlleriano com supercrescimento sarcomatoso (ASSO) do colo uterino. Trata-se de
uma neoplasia rara, caracterizada pela associacao de estroma maligno de alto grau a
epitélio benigno, cuja agressividade aumenta significativamente quando ocorre 0
supercrescimento sarcomatoso. A presenca de invasdo estromal profunda, necrose,
alta atividade mitética e elementos heterdlogos contribui para pior progndstico,
reforcando a necessidade de avaliacdo histopatoldgica detalhada e criteriosa.

O diagndstico do ASSO é desafiador, pois a apresentacao clinica é inespecifica
e frequentemente confundida com poélipos endocervicais benignos. A analise completa
da peca cirargica permite identificar o componente sarcomatoso e distinguir esta
neoplasia de outras les6es benignas ou malignas do trato uterino. No caso relatado,
bidpsias parciais ndo foram suficientes para identificar a malignidade, e a
histerectomia total foi essencial para o diagndstico definitivo e planejamento
terapéutico.

O tratamento do adenossarcoma milleriano com supercrescimento
sarcomatoso permanece centrado na resseccao cirirgica completa e a histerectomia
com salpingo-ooforectomia é a conduta mais recomendada. Estratégias adjuvantes,
como quimioterapia e radioterapia, podem ser consideradas, especialmente em casos
de alto risco, embora sua eficacia na sobrevida global ainda seja limitada. A
preservagao ovariana e a excisdo local podem ser avaliadas em mulheres jovens,
considerando-se 0s riscos de recorréncia e agressividade do tumor.

O estudo reforca a importancia da abordagem multidisciplinar para garantir
diagndstico precoce, estratificacdo de risco adequada e definicdo do melhor plano
terapéutico.
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