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REPORTE DE CASO

RESUMEN

Objetivo: presentar dos casos y revisar la literatura
acerca de la etiologia de la enfermedad y los métodos
utilizados para su diagnéstico.

Casos clinicos: los casos fueron atendidos en el
Hospital de San José, Hospital Universitario de
referencia de tercer nivel de atencién, a donde
llegaron remitidas, por infertilidad y dolor pélvico
crénico, dos pacientes. Sus ecografias mostraban
imégenes hiperecogénicas en endometrio. Se
les realizé histeroscopia, encontrando multiples
formaciones 6seas flotantes en cavidad endometrial,
extraidas con pinza grasper, cuyos cortes histol6gicos
confirmaron el diagnéstico de metaplasia 6sea
endometrial. La primera mujer quedé en estado
de embarazo 8 meses después de la intervencién,
finalmente tuvo un recién nacido a término
sano. La segunda mujer inici6é dos embarazos que

terminaron en abortos tempranos completos.
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Materiales y métodos: se realizé una busqueda
electrénica en las bases de datos Medline via
PubMed, SciELO y Ovid, en donde se incluyeron
articulos publicados en los dltimos 15 afios.
Conclusién: la metaplasia ésea es un problema
de diferenciacién celular, de las células madre
estromales del endometrio secundario, a raiz de una
deficiencia de superéxido dismutasa. Esta entidad
se sospecha por ecografia transvaginal y se debe
diagnosticar y tratar con histeroscopia.

Palabras clave: metaplasia 6sea, osificaciéon
endometrial, ectopia 6sea, infertilidad,
histeroscopia, dolor pélvico crénico, hemorragia

uterina anormal.

SUMMARY

Objective: presenting two cases and reviewing the
pertinent literature concerning the methods used
in diagnosing the entity and its etiology.

Clinical cases: the cases were attended in the
third-level San José teaching hospital where
they had been referred due to infertility and
chronic pelvic pain. Their echographies revealed
hyperechogenic images in the endometrium.
Hysteroscopy was performed, revealing multiple
osseous formations floating within the endometrial
cavity; these were extracted with grasper tweezers
and their histological sections confirmed a diagnosis

of osseous metaplasia of the endometrium. The first
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woman became pregnant 8 months later, delivering
a healthy newborn at full-term; the second woman
became pregnant twice but her attempts ended in
complete early abortions.

Materials and methods: a search was made of
MEDLINE databases via PUBMED, SciELO and
Ovid, including articles published during the last
15 years.

Conclusion: osseous metaplasia is a cause of
infertility involving cellular differentiation of
secondary endometrial stromal (stem) cells
leading to superoxide dismutase deficiency;
this is suspected by transvaginal echography
(ultrasound) and should be diagnosed and treated
with hysteroscopy.

Key words: osseous metaplasia, endometrial
ossification, osseous ectopy, infertility, hysteroscopy,

chronic pelvic pain, abnormal uterine hemorrhage.

INTRODUCCION

La metaplasia 6sea endometrial es una patologia
benigna poco frecuente,"” que consiste en la presencia
de material 6seo heterotépico en el interior de la
cavidad uterina.>* Esta entidad fue descrita por primera
vez hace 125 afos, gracias a los grandes hallazgos
realizados por Rudolf Virchow. Esta enfermedad
ha sido identificada con multiples denominaciones:
endometritis calcificante, calcificacién distréfica,
hueso heterotépico, osificacion endometrial y
finalmente metaplasia 6sea endometrial.'

Su frecuencia es tan baja que después de 116
afios de su descripcién, Feyles V y colaboradores’
encontraron reportados solamente 240 casos,
estimando que ocurran 3 en cada 10 000 mujeres,"
la mayoria entre 20 y 40 afos, aunque no se
excluye la ocurrencia en mujeres de mayor edad y
posmenopdusicas.’

Por su baja prevalencia, algunos ginecélogos
o médicos no conocen ésta enfermedad o no la
sospechan, retardando asi su diagnéstico y su
adecuado manejo en mujeres con hemorragia
uterina anormal, dolor pélvico crénico e
infertilidad.

Se presentan dos casos confirmados por
patologia, con el objetivo de informar y hacer una
revision de la literatura, respecto a la etiologia de
la enfermedad y la utilidad de las pruebas que se

utilizan para su diagnéstico.

REPORTE DE CASOS

El primer caso hace referencia a una mujer de
25 afios G1A1, con infertilidad secundaria de 7
anos de evolucién. La paciente habia presentado
un legrado obstétrico por aborto, hace 5 anos,
ademds, presentaba dismenorrea y dispareunia.
A través de una ecografia pélvica transabdominal
y transvaginal se observaron, en el endometrio,
imagenes hiperrefringentes irregulares (figura 1),
por lo cual fue remitida al Hospital de San José,
hospital privado de tercer nivel de atencién ubicado
en Bogota (Colombia), con sospecha de metaplasia
6sea, alli se le realiz6 histeroscopia operatoria en sala
de cirugia, utilizando un instrumento tipo Bettocchi.
Se encontraron fragmentos éseos que fueron
extraidos con pinza grasper y enviados al laboratorio
de patologia, donde la visién microscépica confirmé
la impresién diagnéstica clinica y quirtrgica de
metaplasia 6sea endometrial (figura 2). Ocho
meses después del procedimiento quirdrgico, la
paciente quedo en estado de embarazo, terminando
la gestacién con un recién nacido sano, de sexo

masculino y nacido via cesérea.

Figura 1. Imégenes ecograficas hiperrefringentes tipicas

de metaplasia 6sea endometrial.




Figura 2. Tejido éseo rodeado de endometrio funcional,

observado en los cortes histopatolégicos que confirman el

diagnéstico de metaplasia 6sea endometrial.

El segundo caso hace alusién a una paciente
de 32 afios G1P1, con infertilidad secundaria de
5 afios de evolucién, acompanada de dolor pélvico
crénicoy hemorragia uterina anormal. La paciente
qued6 en estado de embarazo a los 16 afios cuyo
parto fue normal y no presenté antecedentes de
abortos. Tres afios antes, mediante una ecografia
pélvica, se observaron imdgenes hiperecoicas
en endometrio, las cuales fueron interpretadas
como cuerpo extrafio en cavidad tipo dispositivo
intrauterino (DIU); razén por la cual fue llevada
a cirugfa para extraccién bajo anestesia. En ese
acto quirdrgico se realizé legrado uterino y no se
encontré el dispositivo. Posteriormente en una
nueva ecografia pélvica transvaginal, se observé
persistencia de los ecos densos centrales, se
descarté la posibilidad de dispositivo con una
radiografia simple de pelvis y se remiti6 con la
sospecha de metaplasia 6sea. A la paciente se le
practicé una histeroscopia operatoria, en la sala
de cirugia del Hospital de San José, encontrando
fragmentos 6seos de las caracteristicas vistas
en las figuras 3 y 4. Los fragmentos fueron
extraidos con pinza grasper, a través del canal
operatorio del histeroscopio tipo Bettocchi. Los
cortes en patologia y la visién microscépica de los

fragmentos de tejido éseo confirmaron laimpresién
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Figura 3. Formaciones 6seas blancas, pequenas, flotantes,
en cavidad endometrial patognoménica de metaplasia ésea

endometrial, apreciadas en la histeroscopia.

Figura 4. Formaciones 6seas coraliformes, flotantes en

cavidad uterina, ‘arrecife de coral,” observadas en histerosco-

pia sugestivas de metaplasia 6sea endometrial.

diagnéstica clinica y quirdrgica de metaplasia
6sea endometrial. Posterior al procedimiento, la
paciente refirié completa disminucién del dolor,
ademds, se evidenci6 la desaparicién de imdgenes
endouterinas calcificadas. Finalmente la paciente
inicié dos embarazos que terminaron en aborto

Completo temprano.
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MATERIALES Y METODOS

Se realizé una revisién sisteméatica de la literatura en
las bases de datos Medline via PubMed, SciELO y
Ovid, utilizando las palabras clave: osseous metaplasia,
endometrial ossification y osseous ectopia. De 76 articulos
publicados en los tltimos 15 afos, se escogieron
publicaciones de texto completo, que estuvieran
escritos en espafiol o inglés, que hicieran énfasis en
la etiologia de la enfermedad y en la utilidad de las

pruebas que se utilizan para su diagnéstico.

DISCUSION

La mayoria de los autores coinciden en afirmar que
el 80% de los casos de metaplasia 6sea endometrial
ocurre después de un embarazo, o tienen como
antecedente aborto con dilatacién y curetaje,’ sin
embargo, existen reportes de asociacién con: biopsia
de endocérvix, DIU, instrumentacién endometrial

y conizacién, LETTZ de cérvix.’

Las manifestaciones clinicas frecuentemente
reportadas incluyen: infertilidad, dolor pélvico
crénico, dismenorrea, dispareunia y sangrado
uterino anormal."*** Pocas veces ocurre expulsién
de los fragmentos éseos por via vaginal, cuando
esto sucede, este hecho constituye un signo
patognoménico.! Puede cursar también en forma
asintomatica.>*

Los reportes de la literatura no informan
valores de sensibilidad y especificidad sobre los
métodos utilizados para el diagnéstico de la entidad.
Teniendo en cuenta esta aclaracién metodolégica,
los autores realizan el acercamiento a su diagnéstico
utilizando:

1. Ultrasonografia transvaginal: es el método
habitualmente reportado en la literatura. Con
este procedimiento la imagen fonografica,
que generalmente se observa, es la de una
banda alargada refringente hiperecogénica
intrauterina, que sigue el eje longitudinal de
dicho 6rgano,"* con proyeccién de sombra

acustica posterior™ muy similar a la que se

observa ante la presencia de un dispositivo

intrauterino DIU, en la cavidad uterina;' y muy

ocasionalmente parecida al sindrome Asherman.®
Se diferencia del dispositivo intrauterino por la
ausencia de su imagen en una radiografia simple
anteroposterior de pelvis.

2. Histerosalpingografia: a través de este
procedimiento se puede encontrar una cavidad
uterina de bordes irregulares, y pequefios
defectos de llenado similares a los observados
cuando hay sinequias intrauterinas.®

3. Histeroscopia: es un procedimiento clinico
a través del cual se observan imdgenes
patognomonicas, es considerado, ademds,
como un método de eleccién ya que permite
extraer los fragmentos a partir del tratamiento.’
En la visién histeroscépica se describen dos
imagenes caracteristicas: la primera de placas
delgadas con bordes dentados, de aspecto
coraliforme, radiado, o en abanico, enclavadas
en el endometrio pero sin integrarse a él, con
un aspecto muy similar a un “arrecife de coral”
(figura 3); la segunda de formaciones blancas,
de pequefio tamafio, superficies lisas y de limites
precisos (figura 4).*

4. Histopatologia o biopsia: es el diagnéstico
definitivo donde se reporta tejido éseo
con osteoblastos, predominantemente de
tipo esponjoso o trabecular, rodeado de
endometrio funcional, a veces con infiltrado
inflamatorio intraplasmocitario y dreas de
necrosis focal (figura 2). Este material éseo
contiene abundantes espacios medulares
intertrabeculares, los cuales se encuentran
ocupados por restos de tejido endometrial con
infiltrado inflamatorio." En mujeres de mayor
edad, se debe diferenciar de la formacién de
hueso observada en tumores malignos mixtos de
origen mulleriano y en teratomas.® Ademds, se
debe realizar biopsia de endometrio para buscar
y tratar posibles estimuladores de la formacién
de radicales libres.>*

Después de la cirugia se recomienda ultraso-
nografia pélvica, ya que algunos fragmentos, que
pueden no ser identificados en la histeroscopia,



suelen ser embebidos por el endometrio o el
miometrio."* Con un manejo agil y adecuado dela
entidad, las pacientes alcanzaran una disminucién

total de la sintomatologia y lograran recobrar su

fertilidad.”!°

Etiologia

En el pasado se postularon varias hipétesis sobre
la etiologfa de la enfermedad,” sin embargo, solo
hasta hace muy pocos afios se logré confirmar que
la presencia de material 6seo heterotépico, en el
interior de la cavidad uterina, es producto de la
transformacién del tejido endometrial en el tejido
6seo, que se lleva a cabo de manera endégena.’**
La prueba de que ese tejido 6seo es originado desde
las células del mismo huésped fue recientemente
demostrada por Cayuela E y colaboradores, con
técnicas de PCR de ADN.*!"! Pese a todo lo anterior,
la entidad debe diferenciarse de la retencién
prolongada de huesos fetales que presentan reaccién
tisular alrededor de las particulas y osificacién
endocondral.”?

Las células que originan ese cambio son
las células madres totipotenciales y las células
de reserva mesenquimales pluripotenciales,
localizadas en la capa basal del endometrio,
cuya funcién fisiolégica normal es iniciar la
regeneracién del endometrio tras la menstruaciéon
por un proceso de metaplasia escamosa.” Se ha
descrito que la alteracién en la diferenciacién
celular es producto de una grave disfuncién
metabdlica de estas células secundarias que se
traduce en un aumento de los radicales libres
intracelulares.’

Los radicales libres son moléculas libres de
oxigeno (ROS): radicales hidroxilo (OH), aniones
superéxido (O,), y peroxido de hidrégeno (H,0,),
que se producen durante el metabolismo aerobio,
como respuesta a estimulos externos e internos y
que en altas dosis dan lugar a estrés oxidativo."
Existe una gran variedad de sistemas de defensa
antioxidante, tanto enziméticos como no

enziméticos, que se coordinan cooperativamente
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y protegen al organismo de los riesgos que
conlleva el estrés oxidativo. Entre ellos se
destacan: las actividades enzimaéticas superéxido
dismutasa (SOD), glutatién peroxidasa (GPX),
catalasa (CAT) y glutation (GSH); ademas del
dcido ascérbico (vitamina C), alfa-tocoferol
(vitamina E), beta-caroteno, vitamina A,
flavonoides y dcidos fendlicos.'* La enzima
superéxido dismutasa (SOD)" descubierta por
McCornd y Fridovich en 1969, es considerada
la primera fase de defensa antioxidante, ya que
cataliza la reaccién de destruccién de los radicales
superéxido (O,) mediante su transformacién en
peréxido de hidrégeno, que se destruye a su vez
por las actividades de la catalasa o el glutatién
peroxidasa.” Se ha reportado deficiencia en la
actividad de ésta enzima en endometrios de
mujeres con la entidad objeto de estudio.'® Se
postula entonces que en endometrios que han
aumentado la formacién de radicales libres ya sea
por lesiones, retencién de tejidos, inflamacién
crénica posaborto o infecciones, la deficiencia
en la actividad de esta enzima produciria una
falla en la defensa antioxidante,* conduciendo a
un estrés oxidativo de sus células.

En las células madre estromales, que se
encuentran alli, este fenémeno biomolecular
alterarfa su capacidad de diferenciacién celular,”
transformandolas, inicialmente, en fibroblastos y

126 ]os cuales bajo el estimulo

luego en osteoblastos,
de factores de crecimiento inician el proceso
de osteogénesis, formando la matriz 6sea que
se mineraliza dando lugar a las trabéculas 6seas
y al hueso esponjoso.” Lo que parece no estar
suficientemente claro es por qué si el aborto es tan
frecuente, este evento es relativamente inusual, lo
que lleva a pensar que debe existir, en las mujeres
que lo padecen, algin defecto genéticamente no
identificado atin o algunos factores predisponentes
o disparadores. De acuerdo a esta evidencia, la
etiologia de esta entidad serfa la deficiencia en el
endometrio de la actividad de la enzima protectora

super6xido dismutasa (SOD).”
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CONCLUSION

La metaplasia 6sea es un problema de diferenciacién
celular de las células madre estromales del
endometrio, que se desencadena a partir del
estrés oxidativo generado por la deficiencia de la
actividad de la enzima superéxido dismutasa. Se
sospecha por ecografia transvaginal, se diagnostica
y se trata con histeroscopia. Se debe realizar
biopsia de endometrio para buscar y tratar posibles
estimuladores de la formacién de radicales libres.
Con un manejo 4gil y adecuado, las pacientes
pueden reducir totalmente su sintomatologia y

recuperar la fertilidad.
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