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Abstract

Description: we present a 58-year-old man who came to the
emergency room complaining of macroscopic hematuria. As a result
of the diagnostic protocol, an extra-bladder tumor. A wide en bloc
resection of the umbilical scar, middle umbilical ligament and bladder
dome was performed. Diagnosis of poorly differentiated carcinoma
of the peribladder soft tissues (urachus), T3 according to Sheldon’s
classification, surgical margins free of lesion, angiolymphatic invasion
present. At 48-month follow-up, the patient remains negative for
recurrence or metastasis.

Relevance: it is important to know the topic and make a differential
diagnosis in patients who present with hematuria, as well as collaborate
to compile evidence from similar clinical cases, in this way obtain
greater knowledge of risk factors, with the subsequent preparation of
detection protocols.

Clinical implications: urachal tumors constitute less than 1 % of
bladder neoplasms, being a pathology of limited knowledge. A clinical
case of urachal adenocarcinoma is presented, to provide evidence to
the literature.

Conclusions: the diagnosis of urachal adenocarcinoma is rarely
considered in a patient with hematuria, and although its prevalence
is low, it is important to promptly identify the disease to avoid
complications and morbidity and mortality in our patients.
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Introduccion

Resumen

Descripcion: presentamos un masculino de 58 afos, que acude a
urgencias refiriendo hematuria macroscopica. Como resultado del
protocolo diagnostico una tumoracion extra vesical. Se realiza reseccion
amplia en bloque de cicatriz umbilical, ligamento umbilical medio y
domo vesical. Diagnoéstico de carcinoma poco diferenciado de tejidos
blandos perivesicales (uraco), T3 segun clasificacion de Sheldon,
bordes quirtrgicos libres de lesion, invasion angiolinfatica presente.
En el seguimiento a 48 meses se conserva negativo para recurrencia
0 metastasis.

Relevancia: es importante conocer el tema y realizar un diagnostico
diferencial en pacientes que se presenten con hematuria, asi como
colaborar para la recopilacién de evidencia de los casos clinicos
similares, de este modo obtener mayor conocimiento de factores de
riesgo, con la subsecuente elaboracion de protocolos de deteccion.
Implicaciones clinicas: los tumores de uraco constituyen menos
de 1 % de las neoplasias de vejiga, siendo una patologia de limitado
conocimiento. Se expone caso clinico sobre adenocarcinoma de uraco,
con el fin de aportar evidencia a la literatura.

Conclusiones: el diagnostico de adenocarcinoma de uraco es poco
pensado en un paciente con hematuria, y aunque su prevalencia es baja,
es importante identificar oportunamente la enfermedad para evitar
complicaciones y la morbimortalidad de nuestros pacientes.

Caso Clinico

Los tumores malignos de vejiga estan asociados
a remanentes de uraco, dando su clasificacion
como uracales y no uracales. El uraco es un re-
manente embriologico del alantoides. Descrito
por primera vez en 1931 por Begg, el adenocar-
cinoma de uraco es una entidad rara, represen-
tando el 0.01 % de los canceres. Actualmente
no existe protocolo especifico para el abordaje
de diagnostico y tratamiento, y por su baja in-
cidencia se conoce poco de su fisiopatologia. a
continuacion, presentamos un reporte de caso
de un adenocarcinoma de uraco en un hombre
de 58 afios.

Masculino de 58 afios, antecedente de diabetes
mellitus tipo 2, tabaquismo positivo a razoén de
quince paquetes al afio, por 30 afos y etilismo
social, ambos suspendidos a los 48 afios de edad.
Acude a servicio de urgencias por presentar he-
maturia macroscépica, negando otros sintomas.
Presenta laboratorios en parametros normales.
Se realiza TAC de abdomen que mostré tumo-
racion extra vesical con infiltraciéon a domo de
vejiga, de 5x4 cm (Figura 1y 2).
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Figura 1. TAC abdomen corte axial que muestra tumoracién extravesical con infiltracion a ve-

jiga 5x4 cm

Figura 2. TAC abdomen corte sagital. Flecha
roja muestra tumoracion uraco con infiltra-
cion pared muscular y tejidos blandos

Previa autorizacion y consentimientos
informados se inicia protocolo de estudio en
donde se realizd6 primeramente cistoscopia
obteniendo primera biopsia que reportaba un
fragmento de 7x6x5 cm, con lesiéon exofitica
ulcerada de 4.5x3.5 cm, bordes irregulares,
negruzcos y anfractuosos, el cual al corte era

blanquecino e indurado con areas de aspecto
necrotico, localizada en un lecho adiposo. Se
identificaron ligamentos umbilicales de 4x0.3
y 3x0.3 cm, tubulares grises blandos, con luces
puntiformes, los cuales convergian en el centro
de la pieza. El segmento del ligamento umbili-
cal midi6 2.5 cm con extremo de piel.

El reporte histolégico mostr6 arquitectura
glandular y cribiforme, compuesta por epitelio
pseudoestratificado, con abundantes mitosis,
nucleos irregulares, pérdida de la polaridad,
cromatina dispersa. El espacio luminal de
estas estructuras presenté abundantes detri-
tos celulares y material amorfo, presentando
positividad a tincion especial de histoquimica
(PAS). Con lo anterior se dio diagnoéstico de
neoplasia maligna de origen epitelial consisten-
te con adenocarcinoma uracal.

Se descartaron metastasis en TAC de torax
y abdomen y se programa tratamiento quirtr-
gico realizando resecciéon amplia en bloque de
cicatriz umbilical, ligamento umbilical medio y
domo vesical (Figura 3y 4).
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Figura 3 y 4. Pieza quirirgica que muestra cicatriz umbilical, ligamento umbilical medio y
domo vesical

El reporte de patologia de la pieza report6 en los cortes microscopicos tejido vesical con arqui-
tectura alterada por infiltraciéon de neoplasia epitelial maligna, constituida por células poliédricas,
de citoplasma eosindfilo, de tamafo variable, con ntcleo central, pleomérfico y actividad mit6tica
aumentada. Dentro de los nidos tumorales se observaron focos de necrosis central. Esta lesion infil-
traba a través de la muscular propia vesical a los tejidos blandos perivesicales. Se observo también
infiltracion vascular (Figura 5y 6).

Figuras 5 y 6. Corte histoldgico tejido vesical que muestra infiltracion por neoplasia epitelial
maligna

Se integr6 diagndstico de carcinoma poco diferenciado de tejidos blandos perivesicales (ura-
co), T3B segun clasificacion de Sheldon, (T3 Ontario, Mayo y TNM) bordes quirurgicos libres de
lesion, invasion angiolinfatica presente.

Se realiz6 seguimiento a 48 meses negativo para recurrencia o metastasis.
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Discusion

El uraco es un canal entre el alantoides y la
vejiga fetal. Con el desarrollo del feto el lumen
uracal desaparece progresivamente, pero per-
manece un pequefio cordén fibromuscular que
conecta el domo de la vejiga con el ombligo,
llamado ligamento umbilical medio."-®

Existen tres capas, la externa de tipo
muscular, intermedia de tejido conectivo sub-
mucoso y una interna luminal o urotelio. Las
células de las tres capas corresponden a epi-
teliales, de donde probablemente se origina el
carcinoma de uraco.®*?

Begg describi6 el carcinoma de uraco en
1931 por primera vez, siendo un carcinoma
no urotelial poco frecuente y que representa el
0.01 % de todos los tumores malignos y el 0.17
a 0.34 % de todos los tumores de vejiga.(>4

En las altimas décadas, el numero de pu-
blicaciones sobre este tema aumentaron de tres
casos (entre 1980 y 2005) a diez casos por afio
(entre 2006-2015).®

Entre los factores asociados a la aparicion
de carcinoma de uraco se encuentra al sexo
masculino y la edad.””’ En un paciente mayor de
55 afos al diagnéstico, la probabilidad de que la
masa uracal sea maligna es el triple.®

El tabaquismo y la exposicién a sustancias
quimicas no se han relacionado con este cancer.®”

En cuanto a la histopatologia, el cincer de
uraco se dividid en cinco tipos histologicos por
Girgnon et al., en 1991. El adenocarcinoma es su
variante mas frecuente (90 %), dentro de este,
se encuentra el tipo mucinoso (63 %) o también
llamados entérico, el de células tranciscionales
(4.5 %) o bien un patréon mixto microcitico (2.2
%). Las otras variantes son 4 % uroteliales pu-
ros, 4 % sarcomatosos y hasta en el 2 % de los
casos pueden ser indiferenciados.*?

Dentro dela clinica, el sintoma mas frecuen-
temente descrito es la hematuria macroscopica
o microscopica (73 %), seguido de dolor abdo-
minal (14 %), disuria (13 %), mucosuria (10
%), sintomas irritativos (40 %), masa palpable
en parte baja de abdomen (17 %), bacteriuria
(8 %), flujo mucoso umbilical (2 %).39

En adicion a la historia médica y el examen
fisico, la cistoscopia es la herramienta diag-
nostica mas importante. Szarvas describe en
su andlisis de 276 casos con cistoscopia, 245
resultaron positivas (89 %).®

Otro estudio de importancia para el
diagnostico es el TAC. Thali-Schwab et al.,
analizaron el resultado de 25 TAC en pacientes
con diagnostico de adenocarcinoma de uraco,
y reportaron calcificacién como caracteristica,
incluso descrita como patognomonica (presen-
te en 32 % de los casos), particularmente en el
tipo mucinoso.?®

Un ejemplo es el estudio de Zeman et al.,
con el caso de un hombre de 43 afios, con diag-
nostico de adenocarcinoma de uraco productor
de mucina en estapa T3aNOMO. EI UROTAC
mostrd masa localizada en vejiga, calcificada.
La cistoscopia mostr6 masa cerca de domo ve-
sical con necrosis y calcificaciones.”®

Otra herramienta diagnodstica es el 18
F-FDG PET-CT para determinar la extension
de la enfermedad. Sin embargo, los tumores
mucinosos tiene baja avidez a este estudio, en
contraste con la variante intestinal.(®

Se han observado valores elevados de anti-
geno carcinoembrionario (sobre todo asociado
a origen entérico), antigeno 19-9, asi como CA
125, sobre todo relacionados con la actividad
de la enfermedad.»

Las tinciones histoldgicas también son de
ayuda para el diagnostico definitivo. Las tincio-
nes inmunohistoquimicas con marcadores para
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citoqueratina 20 (CK20) y el gen CDX-2 se
encuentran positivas en el 100 % de adenocar-
cinoma de uraco, mientras que citoqueratina
7 (CK7) se encuentra positivo en el 50 %. La
expresion de la catenina-nuclear es especifica
para los adenocarcinomas colorrectales.*

Investigadores del MD Anderson Cancer
Center, en Texas, USA desarrollaron un enfo-
que diagndéstico mas practico basado que todo
paciente con adenocarcinoma en el domo vesi-
cal o en la linea media de la vejiga, es un tumor
de uraco hasta demostrar lo contrario. Como
criterios que apoyan el diagnostico es la ausen-
cia de displasia urotelial, ausencia de cistitis
quistica o cistitis, ausencia de adenocarcinoma
primario de algn otro 6rgano.?”

Sheldon et al., en su estudio, en 1984, encon-
tré que no se habia creado hasta ese momento,
ningln sistema para estadificar el carcinoma de
uraco, por ello realizaron uno.®?

Este sistema define cuatro etapas: etapa I no
invade mads alld de la mucosa del uraco, II con
invasion confinada al uraco, III extension local
en vejiga (IITA), pared abdominal (IIIB), peri-
toneo (IT1ID) y metastasico a nodulos linfaticos
regionales (IVA) o a sitios distantes (IVB).®

Actualmente ya existen otros sistemas es-
tadificadores. Unos de ellos son el de Ontario
en donde T1: confinado a uraco, T2: confinado
a vejiga, T3 invade tejido graso circundante,
T4: se extiende a peritoneo, pared abdominal
y organos adyacentes. En particular, el estadio
ganglionar y el estado metastisico no estaban
disponibles y no se incluyeron en el sistema de
estadificacion.V

Tambien existe la estadificacion de Mayo
Clinic, basado en una cohorte mis grande de
66 pacientes, de la siguiente manera: estadio I,
tumores confinados al uraco y/o vejiga; estadio
II, tumores que se extienden mas alla de la

capa muscular del uraco y/o la vejiga; estadio
III, tumores que infiltran los ganglios linfaticos
regionales; estadio IV, tumores que infiltran
ganglios linfaticos no regionales u otros sitios
distantes. Dicho sistema ha sido reportado
como superior al sistema de Sheldon en base a
su simplicidad y prondstico acertado en mode-
los de multivariables.®512)

Vladimir Limonnik et al., incluyé en su es-
tudio un total de 626 pacientes con diagnostico
de carcinoma de uraco comparando los siste-
mas de estadificacion Sheldon, Mayo, Ontario
y TNM, con un seguimiento de 58.2 meses,
con tasas de supervivencia a los 12, 24 y 60
meses del 83 %, 70 % y 49 %, respectivamente
(p< 0.0001). En comparaciéon con el sistema
de estadificacion Sheldon, Mayo y Ontario, su
sistema propuesto de estadificacion TNM tuvo
una distribucién de la muestra y la superviven-
cia por estadio mas equilibrada.®

Otra de las variables observadas en dicho
estudio fue que la estadificacion de Sheldon
tiende a clasificar a los pacientes en una etapa
mds avanzada de la enfermedad. Y la estadifi-
cacién de Mayo clasifica a los pacientes en un
estadio inferior y parece tener una distribucion
de pacientes mas equilibrada por estadio."»

Curiosamente, Hamilou et al., compararon
los sistemas Sheldon y Mayo y demostraron
que ambos sistemas eran capaces de predecir la
mortalidad especifica por cancer.t?

En cuanto al tratamiento, no existe uno to-
talmente efectivo para esta enfermedad, siendo
la cirugia la mejor opcion terapéutica. como lo
menciona Pinthus et al., en su estudio de 40 pa-
cientes donde descubrieron que el tratamiento
quirdrgico estaba relacionado con mayores
tasas de supervivencia.?®

Segun las recomendaciones de la guia de
la National Comprehensive Cancer Network
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(NCCN), los pacientes con carcinoma de uraco
localizado deben someterse a una cistectomia
parcial o completa con reseccién en bloque del
ligamento uracal, el ombligo y la disecciéon de
los ganglios linfaticos.(*?

En el estudio de Bruins el al., incluyeron a
152 pacientes, con mediana de seguimiento fue
de 9.2 anos. En este se concluyo que la cistecto-
mia parcial parece tener resultados similares a
la cistectomia radical.®

De modo similar, Mylonas et al., realizaron
estudié a 420 pacientes con una mediana de
seguimiento de 104 meses. De la cohorte, el
19 %, el 15.2 %, el 29.5 % y el 30.5 % de los
pacientes presentaban enfermedad en estadio I
a IV segtn el Comité Conjunto Estadounidense
sobre Cdancer, respectivamente. El procedi-
miento mas comun realizado fue la cistectomia
parcial (52.4 %) seguida de la escision local del
tumor (20,7 %). Las tasas de mortalidad no
difirieron entre los pacientes que se sometie-
ron a cistectomia parcial y cistectomia radical/
exenteracion.'¥

Sin embargo, esto lo contradicen varios
estudios. Por ejemplo, el de Ashley et al. con-
cluye como tratamiento optimo, sin considerar
estadios, a la uratectomia total, que consiste en
escision total del domo de la vejiga y del rema-
nente del uraco junto con su peritoneo, fascia y
segmentos umbilicales.51?

En cuanto a la decisiéon de realizar o no
diseccion de ganglios linfaticos pélvicos regio-
nales, permanece controvertido.(!>19

Siefker-Radtke et al., consideran que, ante
la presencia de adenopatias positivas, se debe
agregar linfadenectomia extendida en todos los
casos.1717)

Chunjin Ke et al., presentan un estudio
restrospectivo que analiza el tratamiento y se-
guimiento de 163 pacientes con carcinoma de

uraco en seis centros médicos, representando
uno de los estudios que incluyen mayor numero
de casos confirmados en China. La diseccién de
los ganglios linfaticos pélvicos bilaterales tam-
poco se correlacion6 significativamente con la
recurrencia del paciente o el prondstico.(®

Similar al tratamiento propuesto por
Ashley et al., el estudio de Herr et al., dieron
seguimiento a cinco afios a 50 pacientes, entre
1984-2004, en los que se realizo lo que el llamo6
cistectomia parcial extendida, consistiendo en
reseccion en bloc del uraco, ombligo, fascia
posterior del recto, y una porcién generosa del
peritoneo superpuesto y tejido blando perivesi-
cal, extendido hasta las paredes laterales de la
pelvis. Las arterias superiores vesicales fueron
sacrificadas y la mitad superior de la vejiga so-
bre ese nivel también se resecaron. También se
realiz6 diseccion bilateral de nodulos linfaticos
pélvicos, se removieron al menos todos los
ganglios iliacos comunes, iliaco externo, ob-
turadores e hipogastricos. El estudio concluy6
que la cistectomia radical debe reservarse para
estadios mayores de I11B.(Y

Del mismo modo, lo deduce Garcia Salazar,
reservandose la cistectomia radical en casos de
recurrencia o metastasis.®

Ahora, pasando a las metastasis, se ha
visto que los sitios de metdstasis comunes son
noédulos linfaticos, peritoneo y pulmones.®
También hay evidencia de metdstasis frecuen-
tes a higado, hueso, pelvis y vejiga (reportados
en pacientes con quimioterapia adyuvante).
Esto es un factor muy importante a tener en
cuenta, ya que como se ha mencionado, y lo
demuestran Bruins y Herr et al., en sus publica-
ciones, un 29.5 a 33.3 % de los pacientes tienen
metastasis al diagnostico, 32 % son a distancia,
33.3 % metastasis a ganglios linfaticos regiona-
les.(+10
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Por su parte Gopalan et al., reportan que,
en pacientes con metastasis al diagnostico, la
mortalidad es de 29 %; agregdndose también
el estudio de recurrencia, donde observo que
eran predominante en estadio pT3 o mayor,9
pero son importantes otras variables para ana-
lizar esto.

Las recurrencias mayormente reportadas
son locales entre 15 % hasta 29 % de los pa-
cientes, y tienden a ocurrir en los primeros seis
meses hasta 22 meses posterior al tratamiento,
con una mayor incidencia contradictoria en las
series reportadas donde comparan pacientes
en quienes solamente se realizd cistectomia
parcial versus aquellos con cirugia radical.®1%11

La supervivencia a cinco anos es del 40 al
49 % segun distintas series. Henley et al., obser-
van una supervivencia global del 43 % a cinco
afios en 34 pacientes que fueron tratados con
cistectomia parcial y umbilectomia radical. 1V

Diferencias significativas en la superviven-
cia se encontraron entre estadio IT o menores, y
entre estadios IITA y I1IB o mayores (disminu-
yendo en promedio a 2.3 afios).®*V

No se encontrdé una diferencia significa-
tiva en la supervivencia entre pacientes con
metastasis a ganglios linfiticos y aquellos con
metastasis a distancia, asi como tampoco la
ausencia de umbilectomia y/o ausencia de gan-
glios resecados.*1

Herr et al., estudiaron los margenes qui-
rurgicos positivos como factor independiente
de pronéstico, solo un 17 % de los pacientes
con margenes positivos sobrevivid, en compa-
racion con un 77 % de mdirgenes quirdrgicos
negativos.*19

El tratamiento con quimioterapia no se
encuentra estandarizado, ya que no existe un
consenso. Hay evidencia contradictoria en
los diferentes estudios, en algunos se men-

ciona al régimen de quimioterapia con uso de
5-fluorouracil/cisplatino como prometedores.
(349 Pero en otros reportan sin evidencia
convincente de la eficacia de ningin régimen

quimioterapéutico.(1%1V

Conclusiones

El carcinoma de uraco, como se vio en este
reporte de caso y en la evidencia actual repor-
tada por la bibliografia, es un cancer raro, pero
no por ello sin importancia. La clinica silente
conlleva a retraso en su deteccion y con ello su
tratamiento.

No existe consenso de las mejores herra-
mientas para su diagndstico, sin embargo, el
TAC y las cistoscopia son fundamentales para
su sospecha y planeacién de tratamiento qui-
rurgico y quimioterapéutico.

Aunque no se determina aun el tratamiento
ideal, se sabe que la uratectomia, reseccion de
fascia y tejido peritumoral representa la mejor
opcion terapéutica, dejando aun la interrogante
si la cistectomia ideal es la parcial o radical, asi
como linfadenectomias extendidas y el uso de
quimioterapia.

Es por lo anterior que el carcinoma de ura-
co representa un tema de gran interés médico.
Dada su baja incidencia, pero elevada recurren-
cia y mortalidad, es fundamental documentar
su presentacion clinica, para que como comu-
nidad cientifica reunamos evidencia y se pueda
dilucidar el mejor tratamiento para el paciente.
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