Iz 17
6
e

LESIONES PREMALIGNAS % .
y’;u W%
I\ M

T E s | S

QUE PARA OBTENER EL TITULO DE

ESPECIALISTA A E N:
GINECOLOGIA Y OBSTETRICIA

P R E S E N T A

DRA. I. MA. ESTHER ARANDA CARBAJAL

Mexco, D. F. TESIS COR 1985
FALLA DS CRIGEN




pr—

%‘g Universidad Nacional
:‘\-A

2%  Auténoma de México
UNAM

UNAM — Direccién General de Bibliotecas Tesis
Digitales Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADOS © PROHIBIDA
SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta
protegido por la Ley Federal del Derecho de
Autor (LFDA) de los Estados Unidos
Mexicanos (México).

El uso de imégenes, fragmentos de videos, y
demas material que sea objeto de proteccion
de los derechos de autor, sera exclusivamente
para fines educativos e informativos y debera
citar la fuente donde la obtuvo mencionando el
autor o autores. Cualquier uso distinto como el
lucro, reproduccién, edicion o modificacion,
sera perseguido y sancionado por el respectivo
titular de los Derechos de Autor.



TESIS CON FALLA DE ORIGEN



INDICE

INTRODUCCION

FRECUENCIA

- EDAD

- DISTRIBUCION GEOGRAFICA

- THNDENCIAS CRONOLOGICAS

- INDICES DE SUPERVIVENCIA
- ASPECTOS HISTOPATOLOGICOS

ASPECTOS ETIOLOGICOS

FACTORES HORMONALES

- HORMONAS SEXUALES ENDOGENAS
- ESTROCENOS ENDOGEﬁOS

- OBESIDAD

- DIABETES MELLITUS

- HIPERTENSION ARTERIAL

ALTERACIONES ENDOCRINOLOGICAS DURANTE LA MENOPAUSIA

ALTERACIONES PRECURSORAS DEL CANCER DE ENDOMETRIO

DIAGNOSTICO TEMPRANO DE LAS LESIONES PRECURSORAS DEL
CANCER DE ENDOMETRIO.



“TECNICAS DE SELECCION PARA EL DIAGNOSTICO DEL CANCER
ENDOMETRIAL.

MATERIAL Y METODOS

RESULTADOS

CONCLUSIONES

COMENTARIO

BI1BL IOGRAFIA



DIAGNOSTICO TEMPRANG DE CANCER DE ENDOMETRIC, IDENTIFICACION DE
LESIONES PREMALIGNAS.

INTRODUCCION: El céncer de endometrio se est4 conviertiendo en
una neoplasia cada vecz més frecuente., Por muchos aflos, no se
habia mostrada interés en su estudio por la baja frecuencia y
ataque poco significativo, y por ende poca mortslidad en rela--
cién con otros Eénceres. incluso los del aparato reproductor de

Ia mujer,

Actualmente se ha observado que el céncer de endometrio guar
da relacién con el mayor promedio de vida, de modo que el cocien-

te entre céinceres de endometrio y cervical es de uno a dos,

El factor hormonal esté {ntimamente relacionado con el cfncer
de endometrio, los estrfgenos son potentes estimulantes mitéticos
que producen proliferacién tumoral. Este factor ha motivado el
estudio de grupos de mujeres “de alto riesgo" con estigmas hormo-
nales. Se intenta definir a la hiperplasia adenomatosa como pre--

cursor canceroso, (10)

Otros factores de riesgo como son la obesidad, hemorragia
uterina disfuncional y poliquistosis ovérica {mujeres post menopau-
sicas con tumores en las células de la teca que secretan estrfgenos)

predisponen a 1a mujer a presentar cincer de endometrio.
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Las pacientes ue no ovulan y su cndometrio cstd sometido a
estimulacibén constante con cstrégenos sin modificacibn progesta-
cional, condicionan hiperplasia adenomatosa,precursor de céncer

endometrial, "1")

Estudios recientes han demostrado el ritmo de progresién de la
hiperplasia adenomatosa hasta la aparicién del céncer, el efecto
del estrégeno en el céncer endometrial y los grados de intensidad
de la hiperplasia. Por falta de precisién de este término y por no
haber criterios adccuados para definir la invasién del endometrio,
muchos autores se abstienen de calificar a la hiperplasia adenoma-
tosa intensa grado IIl como "atipia" o de carcinoma "in situ", sien
do en algunos casos reversible. Se ha preferido el término de hi--
perplasia adenomatosa déndole grados de leve, moderada y severa o

anormal.f12}

En la clinica se reconoce la importancia de la evolucién de la
hiperplasia adenomatosa a céncer, tomdndose medidas para evitarlas,
adoptando cr1ter1os profilfcticos practicando frecuentemente h1ste-

rectomias, ésto ha impedido que se estudie la evolucién de la misma,

La deteccién temprana de la hiperplasia adenomatosa y de car-
cinoma en grupos de alto riesgo, se ha podido 1llevar a cabo a tra-
vés de 1a obtencién de tejido endometrial por medio de la biopsia

o legrado uterino en pacientes asintomiticas. Existen muchas



téenicas metabdlicas de esteroides (1960) demostrando la presencia
de receptores de estradiol en tumores endometriales de mujeres post-
menopfusicas. Postcriormente se demostrdé que las mujeres post-me-
nopdusicas transforman androstencdiona a estrona con un ritmo de

dos veces mayor del observado en testigos. Mis tarde se demostré

la relacibn directa entre el ritmo de conversién y la obesidad como
cofactor en las mujeres post-menoplusicas de "gran riesgo" en rela-
cibn al chncer de endometrio, en 1970 se publicaron los rvesultados
de los seguimientos efectuados en mujeres post-menoplusicas que
habfan recibido estrogenoterapia por largo tiempo, observando mayor

riesgo de chncer endometrial.(18}

En relacién a la deteccibn inicial del céncer de endometrio,
ne ha habido un esfuerzo de deteccién deliberado, tal vez porque
no se habfa identificado dicha necesidéd. Peo se sabe que el pro-
néstico de céncer endometrial diagnoticado en forma oportuna puede
alcanzar hasta un 90% de supervivencia. Esta deteccibn debe ser
bien orientada a la peblacién con riesgo, sintomiticas y asintomé-
ticas. El proceso debe incluir la combinacién de estudios adecuados
para identificar el trastorno y sus fases precursoras. La identi-
ficacién de grupos de "alto riesgo" puede facilitar 1la deteccibn,
siendo orientadas en el futuro a las poblaciones en peligro y de

este modo reducir el costo del método para la comunidad, (17)



Se debe definir con toda exactitud la frecuencia de la enfer-
medad, pues como se ha sefialado ésta va en aumento, y tratar de
establecer un método de deteccién fidedigno y sencillo para que

se emplee en otros instituciones,

El seguimiento de las lesiones precursoras del! céncer de
endometrio es de suma importancia, pues en nuestro medio afin no
existe un verdadero estudio prospectivo de la relacién de las hi-

"perplasias endometriales con el céncer por lo que el presente tra
bajo intenta ademéds de establecer el diagnSstico temprano y oportu
no del céncer endometrisl, efectuar seguimientos en aquéllas pa--
cientes que presenten formas de hiperplasia con control posterior
para lograr establecer la frecuencia en nuestro medio de la relacién

hiperplasia-céncer de endometrio,

FRECUENCIA: En muchos pafses se carece de datos exactos sobre el
clncer de endometrio, razén por la cual es diffcil seguir la ten--
dencia de 1la neoplasia. A nivel mundial no hay estadfsticas fide-
dignas sobre la vida en este tipo de cénces, pues en muchas ocasio
nes el diagndstico se hace junto con el céncer de cervix y Gtero,
entre otros, siendo invflido el fundamento porque son totalmente
distintos los factores etiolégicos del curso cifnico de los cénce-

res en estas dos zonas del dtero.(2)
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En nuestro pafs se desconoce 1la frecuencia real de dicho pade-
cimiento, se trata de establecer el diagnéstico temprano y la iden-
tificacién de las lesiones tempranas catalogadas como premalignas.
Por otra parte, cs de sumo interés estudiar su origen, por la rela
cifn aparente que esta enfermedad guarda con la obesidad y algunos
parfmetros hormonales metablicos, siendo de especial interés el
efecto posibie de los estrégenos, en especial cuando se administran

después de la menopausia.

La clasificacién precisa de este chncer, con base en los datos
de 1los registros, ha adquirido importancia por 1a mayor atencién
que se ha prestado a la neoplasia en mujeres sometidas a reposicién
hormonal, Una parte de los casos publicados pudiera corresponder a
1a hiperplasia del endometrio y por tal causa, corresponderd al
patblogo precisar si lo que 81 observs es tejido maligno o benigno.
Existe un nimero importante, los adenocarcinomas grado I del endome-
trio, son malignos, otros en realidad son benignos, lo cual obliga
al patélogo a estudiar minuciosamente la muestra para determinar su

diagnéstico.

En este estudio uno de los objetivos es resumir la frecuencia
del cdncer de endometrio, procurando mencionar someramente los datos

y darle mayor atencifn a los criterios prevenpivos.

Las publicaciones recientes indican un incremento en la frecuen

cia del céncer de endometrio, en tanto el céncer de cervix ha ido




disminuyendo cn forma paulatina. La frecuencia del céincer de
endometrio se ha aumentado repentinamente hasta exceder la fre-
cuencia de 10/100/afio en algunas regiones de los Estados Unidos,
A causa de este cambio impresionante de la frecuencia, se ha in
sistido mis en los métodos de seleccibn para diagnosticarlo; en
consideracién al buen resultado que se ha tenido con las campafias
masivas de deteccién del céncer cérvico uterino masivo disminuyén

dolo hasta aproximadamente 50%.

En 1981, en el recuento final habfa 38,000 carcinomas del
endometrio, recién diagnosticados (cuerpo del dtero) y 3,200

muertes por tal céncer. ()

Este céncer de endometrio comprendfa, en promedio, la ter-
cera parte de los casos de céncer; en comparacién con el céncer
cervical y del (tero, pero la disminucién de la frecuencia del
clncer cervico-uterino y el incremento en la del céncer de en-

dometrio espera que en un futuro cercano muestren cifras iguales,

EDAD: Suele ser un trastorno en las mujeres posmenopfusicas entre
la sexta y séptima década de la vida. En mujeres de menos de 20
afios y -mayores de 90 afios es raro. El céncer endometrial tiende

a aparecer 10 afios después que el céncer cervical, lo cual pudie-
ra reflejar la fisiopatologfa diferente de los dos trastornos,
porque el céncer cervical guarda relacién con el céncer de endo-

metrio parece relacionarse con alguna combinacién de factores
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hormonales que surgen después de 1a menopausia o situaciones
en que la actividad estrogénica sea excesiva o no antagoniza-

da por la actividad de la progesterona.(2)

DISTRIBUCION GEOGRAFICA: La agencia internacional de investi-
gaciones oncolégicas en 26 pafses, de 5 continentes, registra

en base a poblaciones definidas.

Las cifras de frecuencia varian notablemente, as{ tenemos
que la Indira y Brasil tiene una frecuencia de 1.8 y 3.0 por
100 000 personas respectivamente, a diferencis de 33.8 y 45.8

por 1,000 en Alemania Occidental y Estados Unidos, (8)

En paises tercermundistas se observa que los {ndices de
cdncer cervical son altos, ent tanto que los {ndices de céncer
endometrial son bajos y en pafses industrializados y ricos de
Europa y Estados Unidos se observa que los {ndices de céncer

endometrial son altos y los de céncer cervical son bajos,




Te-

Esta misma agencia identifica la rclacién quc existe entre
las cifras de frecuencia del cdncer del cuerpo uterino y céncer
ovirico, y entre las de céncer del cucrpo y el de la mama, indican
do que cl céncer del cuerpo pudiera temer factores etiolégicos en
comfin con los tumores del seno y del ovario, que guardan una rela-

cién hormonal, y también una posible relacién con la nutricién.

Autores como Armstrong y Doll encontraron en esta relacién
que el factor mfs importante dentro de los ambientales era la dieta,
siendo el consumo total de grasas en la dieta, seguido por el
consumo de carnes rojas, grasa y aceites, factores que explica porque
es mfs frecuente este céncer en pafses industrializados, un ejemplo
es Jabn que tuvo la cifra de menos casos de cdncer de cuerpo uterino
y consumo menor de grasas totales y Estados Unidos fue el pafs con
la cifra mfs alta de céncer de cuerpo uterino con los més altos

niveles de consumos totales de grasa.(?

El céncer endometrial muestra la tercera parte de la frecuen-
cia de clncer cervicouterino, La proporcién entre uno y otro es de
,3:1 en base a la localizacibén geogrffica, raza y las variables so--
cioecondmicas, puede ir desde 6:1 a 1:1. RAZA: Es mis comln en

nujeres negras que en blancas, '}

TENDENCIAS CRONOLOGICAS: De 1930 a 1970 la cifra de céncer de endo
metrio permanecid estable. Weiss y colaboradores demostraron que

esta cifra aumenté en 34-75% entre los afios de 1969 y 1973, a pesar



de un supuesto incremento en el nfimero de histercctomfas lo cual
denota que hubo una poblacién mayor expuesta a riesgo, durante el
mismo perfodo, tal incremento ha sido la consecuencia del inicio
de la administracifn de estrégenos endégenos a menopbusicas como

nétodo de reposicibn, en el perfodo de 1965 a 1970, (5}

INDICES DE SUPERVIVENCIA: E1 céncer de endometrio limitado al cuer
po guarda relacién con el tamafio del fitero, dando el {ndice de su--
pervivencia en cierta forma. El agrandamiento por supuesto,puede
deberse a otros trastornos. Es importante el estudio histopatolégi-
co minucioso del material de la biopsia. -En cuanto a todas las eda-
des y etapas las cifras relativas de supervivencia son: 72% a §
afios, 69% a 10 aflos. En tanto las etapas localizadas las cifras son
de 83% y 80% respectivamente. Cuando mis joven es la mujer en la
fecha en la que se hace el diagnéstico, mayor es el {ndice de super-
vivencia, as{ tenemos que este {ndice en mujeres premenophusicas en
todas las etapas es de B0% en promedio en tanto que para las mujeres
de 75 afios y mayores es de 45%, La supervivencia quinquenal global
es de 72% pero puede llegar a 90% si hay ataque de 1a mucosa Gnica-

mente. '™

ASPECTOS HISTOPATOLOGICOS: La mucosa que recubre a manera de capa
interna toda la pared uterina es el endometrio, siendo éste un epi-
telio cilindrico simple y una limina propia que contiene gléndulas

uterinas sencillas, Los carcinomas que hacen de esta capa por lo



regular son glandulares, pero a veces ticnen clementos escamosos.

Los adenocarcinomas guardan relacién predominante con el endometrio
y comprenden en promedio 90% de todas las neoplasias del cuerpo del
Gtero. El carcinoma del cuerpo uterino en etapa I estd limitado al
cuerpo, Y su tipo histolfgico, que incluye adenocarcinomas, va desde

muy diferenciado hasta totalmente indiferenciado.

El objetivo principal del estudio es tratar de identificar a las
' mujeres con riesgo elevado y detectar los cambios incipientes por me--
dio del estudio histopatolégico de las muestras de biopsia o legrado,
1levando a la préctica estos métodos se contribuirf a evitar que el
carcinoma endometrial llegue a las etapas de invasién, El céncér de
endometrio no surge del endometrio normal sino en zonas anormales

dentro de otras porciones por lo demfs normales.’1n;

ASPECTOS ETIOLOGICOS: Adn no se conoce la cause del cancér de endo-
metrio, pero los oncélogos han sugerido algunos factores que estén
en {ntima relacibn, siendo hormdnas, obesidad, diabetes sacarosa,

hipertensién y predisposicién familiar.(4)

Factores Hormonales.- Desde los aflos sesenta se sospechd que las

hormonas tenian relacién en la géneses del'cincer de endometrio,

El uso que han tenido es como método anticonceptivo y como
formas de reposicién hormonal en mujeres menopfusicas (estrégenos),
en mujeres dismenorréicas, con endometriosis, hemorragia uterina

disfuncional, como reposicién en mujeres con disgenesia gonadal y
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en el tratamicnto de carcinomas avan:ados de mama y de endometrio,

HORMONAS SEXUALES ENDOGENAS: Existen una serie de estudios en los

que se analiza una relacibn importante entre la accién persistente

¥ no antagonizada de los estrégenos, en ausencia de ovulacién, y el
mayor riesgo de aparicibén de céncer endometrial. En este proceso
parecen intervenir dos mecanismos; el primero, existe una secrecién
excesiva y no antagonizada del 17 beta estradiol por el ovario, ya

sea en forma prolongada, o en fluctuaciones, de tal modo que el
endometrio se estimula durante las etapas de la proliferacibén normal
hasta que muestra hiperplasia (evolucionando al grado de hiperplasia
adenomatosa, atfpica) y, al final carcinoma en algunos casos, siendo
dste el principal mecanismo en la post-menopausia en quienes ocurre

la progresién a través de la hiperplasia at{pica hasta el carcinoma.
El otro mecanismo de produccién de Estrona por conversibn extra glan
dular de la androstenediona, y al parecer, es el mis comin en las
nujeres postmenopfusicas . La estrona carece de actividad estrogéni-
ca suficiente para causar cambios proliferativos en el endometrio, pero
aporta un apoyo "facultativo” en la génesis del céncer y, éste serfa
al parecer, la situacién de 1a mayorfa de los pacientes. Sin embargo
cuando la produccifn de estrona aumenta por cualquier mecanismo, también
aumenta en grado extraordinario las posibifidades de que surja céncer,
y al parecer, fsta serfa la situacibn en casi todas las demés post-

menopfusicas que terminan en mostrar clncer de endometrio,(1?)
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La anovulacién como supuesto vinculo entre la produccién de
estrbgenos y el clncer de endometrio, es un factor comprobado clf-
nicamente y estad{sticamente, pero no se le ha comprobado una rela
cién semejante en lo que toca al cincer de mama, pero varios factores
de riesgo relacionados con céncer de endometrio también son vAlidos
en cuanto al céncer de mama, indicando definitivamente que en este

trastorno intervienen las hormonas sexuales,(19)

ESTROGENOS -ENDOGENOS. - No hay estudios en control a largo plazo
antes de 1970, para evaluar el riésgo que conlleva el empleo de es-
trégenos en 1a menopausia, la poblacién "expuesta'" a largo plazo

fue muy pequefia por 10 que no hubo una evolucibn adecuads.'l?)

En estudios recientes con diversos disefios han identificado
una relacién fuertemente positiva y constante entre las exposiciones
a las diversas sustancias estrogénicas y el riesgo de céncer endome-
trial, con datos de relaciones positivas dosis respuesta en 1o que
toca a la potencia del medicamento y la duracifn de su empleo. Las
conclusiones de estos estudios son reforzadas por datos de frecuen-
cia creciente del céncer de endometrio, después del incremento im--

presionante en la utilizacibn de estrégenos para combatir sfntomas

\
del climaterio.

Recientemente en Estados Unidos la disminucién de las cifras
estadisticas del céncer de endometrio, se deba a la fase de dismi-

nucibn, consecuencia de la reduccién de los estrfgenos exbgenos
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cmpleados para el tratamiento de los s{ntomas climatéricos. 20,

Este efecto ripido de 1a disminucién en el consumo de estré-
genos, de confirmarse, posee una cnorme importancia por su impacto

inmedigto en 1a prevencién del céncer.

OBESIDAD.- Es un riesgo para el céncer de mama y de endometrio.

Se ha sugerido una fuerte relacibén entre obesidad y cncer de endome-
trio. Se investigé que 1a obesidad constitufa el factor de mayor
importancia en la induccibn de céncer de endometrio, y en este estu-
dio se conparanAlas frecuencias de un gran nimero de factores posi-

bles de riesgo.(16}

Se concluye que la medida preventiva mfs sencilla y préctica
serfa la disminucifn de peso corporal particularmente en las mujeres
post-menopfusicas también es imporante el evitar el uso prolongado

de estrégenos exfgenos.

DIABETES.- Kessler ha revisado datos untag6nicos sobre la mayor
frecuencia de D.M. franca y metabolismo anormal de la glucosa en
mujeres con céncer de endometrio, Kaplan y colaboradores precisaron
un riesgo relativo de 2.8 en relacién con el antecedente de la diabe-
tes mellitus, incluso después de hacer correlaciones y control res-
pecto a la edad, peso corporal y estado socioeconémico. Las sujeres
diabéticas fracas presentan niveles elevados de estrona en sangre

periférica, que en las mujeres normales.(14}
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HIPTERTENSION.- Es un dato recientc interesante, el que la presién
sistélica se eleve con el consumo de carnes rojas en comparacién con
la dieta vegetariana, en reclacién con la influencia de las dietas

ricas en grasas animales, en la produccién del‘céncer endometrial.
ALTERACIONES ENDOCRINOLOGICAS DURANTE LA MENOPAUSIA

El climaterio es un lapso que se caracteriza por diversas al-
teraciones fisiolégicas, psfquicas y sociolégicas que ocasionan la
adaptacifn de la mujer a la vida después de la reproduccién. El de-
nominador comfin de dichos cambios es la desaparicién de los folfcu-
los oviricos funcionantes y la pérdida en la capacidad para producir
estradiol; esta deficiencia relativa de estrégenos da como resultado

. muy diversos cambios en la fndole general, algunos de los cuales dan

trastornos vasomotores diariamente, o incluso pueden amenzar la vida,

Los estrbgenos son eficaces para mejorar o aliviar los sfntomas
ya mencionados incluyendo 1a osteoporosis, sfntomas vasomotores y atro
fia genital, pero por otro lado es riesgoso su uso por la produccién
de clncer, riesgo de mayor trascendencia, Estos riesgos se pueden dis-
minuir, si se pone especial cuidado a las mujeres que reciban estrége-
nos, se empezarf por controlarlas estrechamente en forma minuciosa Cli
nicamente, llevando al mfnimo la duracibn y la dosis de su empleo

agregando progesterona al tratamiento, '
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Serf interesante encontrar la dosis 6ptima para disminuir el
riesgo de céncer de endometrio y los riesgos adicionales adversos

que conllevan al cmpleo de los estrégenos.
ALTERACIONES PRECURSORAS . EN EL CANCER DE ENDOMETRIO

HIPERPLASIA PRECANCEROSA: Es una lesién que constituye una serie
de etapas que evolucionan a céncer endometrial. Existe confusién en
cuanto a su verdadera importancia, a pesar de haber sido estudiada

extensamente desde hace tiempo.

Los cambios precancercsos del cérvix se observan directamente
a través del colposcopio, detecténdose y evaludndose en forms perié-
dica por medio del examen citolégico (papanicolao), no as{ las lesio
nes precancerosas del endometrio que no pueden ser visualizadas ni
evaluadas por técnicas citolégicas, en un buen grado de presicién,
ademds, existen variaciones en la terminologfa descriptiva, la poca
documentacién fotogrfifica de muchos estudios publicados y la inter-
vencién quirfirgica y radiolégica han confundido al patflogo en 1la
elaboracién precisa del diagnéstico significativo, y al ginec8logo

en sus decisiones terapbuticas,. (12)

Las lesiones precancerosas se dividen en dos grupos: Hiper-
plasia Qufstica e Hiperplasia Compleja. Son lesiones localizadas o

generalizadas, ocasionalmente coexistinedo con un polipo endometrial.
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La anormalidad en una biopsia o material de legrado uterino del en-

dometrio, guarda relacidn inversa con el tamafio uterino,rn}

'Hiperplasia Qufstica.- Se caracteriza por engrosamiento del endo-
metrio como resultado de la proliferacién de su epitelio y su estro
ma. Un dato inicial es la variacién mfnima en el tamafio de las glén
dulas, Esta lesifn cuando estf perfectamente desarrollada tiene el
aspecto tfpico de "queso Gruyere" y muestra notables diferencias en
el tamafto de las glfndulas. Puede ser difusa o localizada (ocasio-
nando 1a aparicién de un polipo endometrial). Es importante dife--
renciar la hiperplasia quistica no 5610 del endometrio qufstico senil
(inicialmente se le confundfa con la atrofia qufstica del endometrio
slteracién frecuente en las ancianas), sino también de los focos no
hiperplésicos de dilatacién de gléndulas, tal vez por la obstruccién
de sus orificios. La hiperplasia qufstica del endometrio es una mani-
festacién temprana y caracterfstica de la estimulacin estrogénica no
antagonizada y dado que ésta Giltima, sea endbgena o exbgena, sc rela-
ciona con un mayor riesgo de que aparezca céncer endometrial conclu--

yendo que es una lesibén precancerosa.

Hiperplasias Complejas.- Adn no existe una clasificacién detallada..
Mucha de la confusifn, es causada por los términos usados como "hi-

perplasia adenomatosa' " hiperplasia atfpica™ y “carcinoma in situ",



16. -

En 1947 Gusbert utilizé cl término de hiperplasia adenomato-
sa para incluir toda la gamma de anormalidades histolégicas y ci--
toldgicas precancerosas del endometrio, con cxcepcién de la hiper-

plasia qufstica./10

Otros autores mis tarde limitaron el término a formas de
minina y moderada de atipia de la arquitectura tisular y celular.
También introdujeron al término de Anaplasia, que rara vez se usa
actualmente para referirse a una lesién precancerosa de mayor agresi-
vidad, caracterizada por alteraciones en tamafio, forma y capacidad
tintoreal de los nlicleos y citoplasmas, as{ como la pérdida de la

polaridad celular.

LarlesiGn més grave entre las variedades de la hiperplasia ade
nomatosa descrita por Gusberg, pero Vellios y colaboradores modifica
ron el uso de estos términos, de tal forma que hiperplasia adenomato-
sa indicara anormalidades en la arquitectura glandular, y el término
de hiperplasia atfipica indicara displasia epiletial. Esta divisién
de las hiperplasias complejas ha sido actualmente 1la nfs usada por
los patélogos, denotando que los dos subtipos existen tipicamente
en forma pura, sin embargo muchos investigadores notaron notable
“superposici6n" o traslape entre las caracterfsticas de las anorma-
lidades arquitecténicas y citolégicas. Otros autores utilizan el
término de "hiperplasia adenomatosa at{pica", para denotar una com

binacién de signos citolégicos y arquitecténicos atfpicos.r17)



17,-

Buehl y colaboradores también ampliaron la categorfa de car-
cinoma in situ para incluir lesiones focales que se asemejaban con
las del carcinoma grado I, excepto su menor tamafio y falta de inva-

sién neta al estroma.

El O.M.S, prefirié no incluir en su clasificacién para carci-
noma del dtero ¢l término de carcinoma in situ, por la enorme difi-
_cultad de diferenciarlo netamente, no sélo de los grados menores de
anormalidades preinvasoras, sino también del adenocarcinoma de grado

I invasor, en etapa incipiente.

Recientemente (1980) dos grupos de investigadores han realizado
estudios extensos en un intento de establecer criterios para diferen-
ciar las formas més graves de hiperplasia precancerosa, del adenocar-
cinoma grado I del endometrio. Este estudio se basé en la identifi-
cacifn de lesiones de aspectos no malignos que tienen la capacidad
de invadir miometrio. Con estos grupos se ha logrado diferenciar
con mucha claridad los diversos tipos de metaplasia que se observa
en las gléndulas endometriales, en benignas, precancerosas o franca-
mente malignas. Algunas lesiones metaplésicas en s{ habfan sido con

fundidas con cambios precancerosos, (11}

Por todo lo anterior es de suma importancia tener presentes
las grandes variaciones en la clasificacién y definicién de los
términos. Esto plantearf al ginecélogo una gufa de tratamiento para

cada paciente,
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DIAGNOSTICO TEMPRANO DE LAS LESIONES PRECURSORAS DEL
CANCER ENDOMETRIAL

Se debe sospechar la presencia de céncer endometrial en muje-
res pre o post menopfusicas con antecedentes de sangrados anormales
trasvaginales, por la gran predisposicién a desarrollarlo, debiendo

estudiarlas inmediatamente por medio de biopsia o legrade uterino

endometrial.

El céncer de endometrio muchas veces no origina sintomas, apro-
ximadamente 7.5% de las mujeres que se atendieron en etapa I (Clfni-

ca Mayo) mostraban s{ntomas m{nimos e incluso no los mostraban en el

momento del diagnéstico.(14)

Hofmeister en su estudio sefialé que el 174 de 1as mujeres con
carcinoma endometrial estaban asintomfticas cuando se les diagnosti-
cb la lesibn por medio de biopsia del endometrio. Otras publicacio-
nes sugieren que el céncer de endometrio puede ser detectado en forma
fortuita por técnicas citolégicas en mujeres asintomfticas. Estas
publicaciones anecdéticas no han permitido dilucidar la cifra de fre-
cuencia y prevalencia del céncer endometrial silencioso y oculto, en
las grandes masas de poblacién. Siendo ésto importante pues existe

un aumento significativo em el {ndice de céncer endometrial.

La sociedad estadounidense contre el chncer predijo que para

1980 el cdncer de endometrio rebasar{a al cervice uterino.
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El factor estadfstico que a menudo sc ha relacionado con tal
incremento ha sido el uso de estrfgenos exégenos. Por tal causa,
hay que plantear el problema de la posibilidad de identificar el
céncer de endonetrio en poblaciones "blanco" perfec{amenfe defini-

das, y es precisamente el objetivo de este estudio.(1”)

Se dispone de un procedimiento diagnéstico y definitive como

es el legrado uterino endometrial (dilatacibén y raspado). El céncer
. endosetrial se ha considerado enfermedad ficil de curar, 10 cual es
valedero Gnicamente cuando esté localizado. Por desgracia se calcu-
la qué 3,000 a 3,500 muertes al afio dependen directamente del céncer
endometrial; la supervivencia global de 5 afios es de 70% en todos los
casos, en mujeres con lesiones de pocs malignidad y en etapas incipien
tes, pueden llegar & 90%. En consecuencia se ha tratado de identifi-

car mujeres que corren el riesgo de presentar cdncer endometrial.
TECNICAS PARA EL DIAGNOSTICO DEL CANCER ENDOMETRIAL

La técnica que se eamplea debe cumplir ciertos requisitos para
que goce de aceptacién general, Las técnicas deben ser inocuas y
ffcilmente toleradas por las pacientes, de modo que haya colaboracién

y participacién mfxima.(17)

La mayor parte de los métodos de seleccifn sufren este proble-
ma, pues cualquier manipulacifén intrauterina tiene posibilidades

de causar molestias.
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El empleo de la anestesia aumenta 1a morbilidad potencial y
las incomodiades para la paciente., El costo debe ser bajo. En 1la
mayor parte de las técnicas el costo de manejo de muestra de teji-
do endometrial es caro, pero use extenso del procedimiento dismimui
r‘ el costo, aunque desde luego no llegarf a estar cerca del examen
sistemitico vaginal y cervical de Papanicolao. El requisito més

importante es la confiabilidad.,

los métodos para la obtencién de muestras diagnésticas de en-
dometrio pueden clasificarse en dos grupos: estudios de las mues--

tras de tejido, y métodos citolbgicos.

PROCEDIMIENTOS HISTOLOGICOS: Curetras.- Es el prototipo de todos
los instrumentos usados pars obtencién de muestras de endometrio.

Son instrumentos raspantes, como las curetras de Novack, Randall o
Kervokian, No son desechables y miden de 4 a 7 mm de difmetro ex--

terno. Se usan con anestesia o sin ella. Su costo es bajo.13)

Instrumentos desechables: Actualmente se¢ tuiliza el aspirador Vabra
y Vacutaje, ambos son un dispositivo de aspiracifn por vacfo, y una
“pistola de endometrio™, que es un dispositivo para obtencibn de
fragmentos de tejido, unido a una jeringa. Todos estos aparatos son
caros y causan muchas molestias importantes en la mujer,- Se ha

limitado su uso.
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La cficacia diagnéstica tanto en los instrumentos no desecha-
bles (curetras) como en los desechables, es grande de 80 a 95%,
cuando se compara. con el material obtenido por legrado o los datos

de 1a pieza de histerectomfa.

PROCEDIMIENTOS CITOLOGICOS.- La prueba sistemfitica vaginal y cer-
vical del papanicolao no es fidedigna para la seleccién del céncer
endometrial, pero puede dar datos valjosos diagnésticos de lesiones
precursoras del cérvix. Es absolutamente ineficaz en el diagnésti-
co del céncer endometrial. Las células escamadas del endometrio po
cas veces permanecen en la superficie del epitelio ectocervical
extrafdo por este método del PAP. Si se llegara a realizar diagnds-
tico de clncer endometrial por este método serfa fortuito y en caso

de carcinoma avanzado, (4

ASPIRACION ENDOCERVICAL.- El instrumento utilizado es una pipeta
de pléstico con forma adecuada para penetrar en el orificio cervi-
cal externo, que esti unida a una gran jeringa con pera de caucho.
Algunos autores refieren buenos resultados con este método, llegan-
do ; identificar carcinomas endometriales e hiperplasias en mujeres
asintonfticas. Otros observadores no han confirmade estos results

dos, incluso en mujeres sintomfiticas.

FROTIS DE MATERIAL ACUMULADO EN LA VAGINA.- No es eficaz en el

diagnéstico de céncer endometrial en mujeres sintomfticas, sin
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cmbargo en manos competentes el frotis vaginal acumulado puede iden-
tificar céncer endometrial en mujeres asintomiticas. Este método
se debe realizar en toda mujer después de los 50 afios de edad, dado

que puede mejorar notablemente el diagnéstico de céncer endometrial.

OBTENCION DIRECTA DE MUESTRAS CITOLOGICAS DE ENDOMETRIO.- Se han
creado muy diversos instrumentos para obtener muestras directamente
del cndometrio para la evaluacién citolégica por medio del frotis.
Investigadores han obtenido muestra de endometrio por medio de un
cepillo rotatorio o una esponjita. Los resultados diagnésticos pu-
blicados sobre muestras obtenidas de mujeres sintomiticas, en témmi
nos generales fueron satisfactorios (70 a 90%) Ultimamente se han
inventado aparatos como es del Gravelee con chorro a presibn, el
aspirador de Isaacs y el Helix Mi-Marck, con resultados diagnésti-
cos que seglin publicaciones iniciales, mostraban una concordancia
casi absoluta (100%) con el estudio histolégico, no puedieron ser
confirmados en un grupo no seieccionado de mujeres. E1 método de
Gravelee,se ha usado para obtener material para citometrfa y esti-

macibén de 1a distribucién del D.N.A. de la muestra.

TECNICAS HISTOLOGICAS.- Tienen mayor aceptacién que las citolégi-

cas.

Ventajas: se obtienen muestras estindar, que pueden ser manejadas
fdcilmente e interpretadas por la mayorfa de los patélogos, de modo

que pueden diagnosticarse lesiones precancerosas y cancerosas.
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Desventajas: lLa manipulacién intrauterina, especialmentc cuando se
efectdia biopsia, puede ser dolorosa, y la muestra obtenida sélo es
representativa, d¢ modo que con facilidad pasan inadvertidos datos

patolégicos focales,

BIOPSIA DE ENDOMETRIO.- Puede obtenerse una muestra tisular, adecua
da con la cucharilla de Novack. La presién negativa obtenida con una
jeringa atrae la muestra al interior de la cucharilla, El didmetro
externo de la cucharilla de 3mm puede causar dificultad si el orifi-
cio cervical presenta estenosis, aunque el {ndice de fracaso a causa

de la incapacidad para introducirla por el orificio interno es baja,

OTROS METODOS.-El_antfgeno carcino embrionario (ACE) est4 aumentan-
do en diversas enfermedades malignas. Van Nagell y colaboradores han
estudiado la importancia diagnéstica del antigeno carcinoembrionario
en el céncer endometrial., Descubrié que la concentracién plasmética
de ACE era excesiva en un 30% de las pacientes con céncer endometrial
y en 60% de las mujeres con metéstasis. Por desgracia, sélo 7% de las
pacientes con céncer endometrial en etapa I tuvieron aumento de la
concentracidén de ACE. En conclusibn, estos autores dedujeron que la
utilidad de ACE en el diagnéstico de cincer edometrial es limitada,

especialmente en etapa temprana.

Se comprob6 que la concentracién de la hormona luteinizante

(HL) est4 aumentada en el céncer endometrial, pero no ha sido una
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obscrvacibén constante. Se postula que la concentracibn plasmitica
de estrégenos totales es importantemente mayor en pacientes con
hiperplasia y carcinoma endometrial, esta nocién no se acepta en

general,

Mac Donald y Sliteri comprobaron que la andostenediona es
precursora de la produccibn de estrégenos después de la menopausia,
y que un {ndice alto de conversién de androstenediona en estrona
puede ser dato de prediccién de céncer endometrial, Estos autores
comprobaron que el {ndice de conversién de androstenediona en estro
na fue tres veces mayor en quienes tenfan carcinoma endometrial que

en testigos./17)
MATERIAL Y METODOS

Se estudiaron a 76 pacientes de la consulta externa del ser-
vicio de gineco-obstetricia del Hospital General Lic; Adolfo Lépez
Mateos, Para ser inclufdas en el protocolo debieron de reunir las
siguientes caracterfsticas: Edad minima de 40 afos y que rednan
dos o mds factores predisponentes ya sean que cuenten con sf{ntomas
sospechosos de la enfermedad, mujeres con disgnéstico de hiperpla-
sia endometrial a partir del 1° de enero de 1984, Se clasificaron
a las pacientes en dos grupos: sintomiticas y asintomfticas; cata-
logéndose como sintomfticas a mujeres con sangrados uterinos anor-

males,
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Se realizf historia clfnica completa con énfasis en los ante-
cedentes heredo-familiares, ginecolégicos y obstétricos, insistien-
do en 1a presencia de diabetes mellitus, hipertensién arterial, obe-
sidad y cardiopat{as. Se realiza interrogatorio espec{fico respecto
al empleo de hormonales. Se practica exploracién ffsica con medicién
de la Tensién Arterial (T.A.) y peso, exploracién mamaria y ginecolé-
gica, Se toma citolog{a vaginal con valor estrogénico, no pudiendo

realizarse en mfs de.1s mitad de los pacientes.

Los métodos utilizados para la toma de biopsia fueron a través
del legrado biopsia y biopsis directa con cénula de Novack., Todas
las mujeres sintomfiticas se sometieron a legrld6 biopsia bajo anes-
tesia general en la unidad de urgencias tocoquirdrgica del hospital
 y las asintomfticas se le toma 1a biopsia con cénula de Novack en
el consultorio. Las muestras del endometrio fueron colocadas en
formol, envifndose de inmediato al sevicio de patologfa del mismo
hospital, La toma de papanicolao Gnicamente se les practica a
aquellas pacientes que no presentaban sangrado uterino al momento

de la toma de la biopsia.

Se hace estadfstica descriptiva bésica de los datos obtenidos,
sacando media (X), desviacién esténdar (DE) y moda, por medio de
las siguientes ecuaciones:
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X = Efx/ef

D.E, = Efx® - (Ef)%/Ef
Ef-1

Moda= punto-s medio-s con mayor frecuencia-s.

Se hacen histogramas de frecuencia.

oo

RESULTADOS . .

EﬁAD: En el grupo sintomftico, la edad vari6 desde 30 hasta 74
afios; siendo la edad promedio .de 4;:5 afios. Cabe sefialar que aun-
que la edad mfnima perseguida era de 40 afios, ¢l 8,064 del total
de pacientes estudiadas tenfa de 30 a 39 afios las cuaies se inclu-

yeron por presentar sintomatologfa.. Ver gréfica 1, Tabla 1.

En el grupo de.asintomiticas, la edad varfa desde 40 hasta 84 afios,
siendo la edad promedio de 54.14 afios, ver gréfica 2, Tabla 2. Es

interesante hacer notar que la hodl_en ambos grupos es de 42 afios,

GESTAS: El promedio de embarazos en ambos grupos es el mismo de
5.54, aunque la moda en el grupo de sintomfticas es de 3 a 5 y en

grupo de asintomfticas es de 1 a 3 embarazos, Grffica 3 y 4. En
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el grupo de asintomlticas no se detectaron nuligestas, Ver Ta-

blas 3 y 4,

ESTADO DE MENOPAUSIA: En ambos grupos el mayor porcentaje corres-

ponde a las pacientes postmenopfusicas, excediendo el 50%, Ver

cuadro 1.

ANTECEDENTES HEREDO-FAMILIARES: En los dos grupos estudiados, hu-
bo pacientes con y sin antecedentes heredo familiares. Gréfica §.
De las pacientes que s{ presentaron antecedentes, las enfermedades
principalmente detectadas son diabetes mellitus, cardiopatfas (hi-
pertensién arterial entre ellas), céncer (cérvico uterino, mama y
previo) y obesidad. Algunas de ellas se presentaban sélas, siendo
muy alto el porcentaje de combinacién de dos 6 m8s. En el grupo de
sintomfticas la diabetes mellitus es la enfermedad que prevalece;

en el grupo de asintomiticas es el clncer. (cuadro 2 y 3}.

SANGRADOS UTERINOS ANORMALES: Se presentaron con mayor frecuencia
los sangrados transvaginales postmenopiusicos en un 70% de las pa-
- cientes sintomAticas, el 28.03% restante corresponde a sangrados

disfuncionales (gréfica 6).

FACTORES DE RIESGO: En ambos grupos los factores de riesgo investi
gados son: Ingesta de hormonales, obesidad, diabetes mellitus, hi-

pertensidén arterial sistémica y cardiopatfas, ovario poliquistico y
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quiste de ovario,mastopatfa fibroquistica y patolegia uterina (mio
matosis). En el grupo de sintomiticas 1a obesidad, jerfrquicamente
ocupd el primer lugar (cuadro 4). Hubo combinacién de dichos fac--
tores en ambos grupos. En el grupo de asintomfticas la ingesta de
hormonales ocupa el primer lugar desde el punto dc vista jerdrquico.

(gréfica 7).

DIAGNOSTICO HISTOPATOLOGICO: Tal como se muestra en la grAfica 8,

en el grupo de sintomiticas, la hiperplasia simple, el endometrio
atr6fico y la atrofia qufstica ocupan los tres primeros lugares con
respecto a los difercntes diagnésticos histopatolégicos observados

Se presentaron 6 adenocarcinomas (3 medianamente diferenciados, 1
bien diferenciado con metfstasis 6sea y un polipoide bien diferen-
ciado). En el grupo de asintomiticas, en la gréfica 9 se observa que
la mayor frecuencia corresponde a endometrio inactivo; siguiendo el
proliferativo y secretor; la hiperplasia adenomatosa ocupa el 3er.
lugar., En este grupo se presenté sélamente un caso de adenocarcinoma

bien diferenciado.

CORRELACION DE BIOPSIA CON PIEZA QUIRURGICA: En el lapso comprﬁndido
de enero a diciembre de 1984, se realizaron 8 histerectqmias abgomina-
les como tratamiento quir(irgico y preventivo del céncer de endometrio,
Después del diagnéstico histopatolégico obtenido através de la biopsia,
se realiza cirugfa profildctica y curativa en 7 de las pacientes del
grupo de sintomiticas y una el grupo de las asintomiticas. Se observa
que los diagnésticos (biopsia-pieza quirdrgica) coinciden en 5 casos, -
en los 3 restantes la pieza quirdrgica denota normalidad con respecto
a la hiperplasia diagnosticada. previamente por medio de la biopsia.

(Ver Tabla 5).
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6 ESTADISTICA DESCRIPTIVA:

X = 48.5 afios
D.E. = B.2 aflos
4 Moda = 42 aflos

141

12

10

FRECUENCTIA
®

32 37 4 47 %52 %7 €2 67 72
EDAD ( Afos )

GRAFICA 1, Histograma de frecuencias para la edad
del grupo de sintométicas.

EDAD FRECUENCIA PORCENTAJE (%)
30 - 32 1 1.61
35 - 39 4 6.45
40 - 24 18 29.03
45 - 49 12 19.38
S0 - 54 16 25.80
C 6 9.67
60 - 64 2 3.2
65 - 69 1 1.61
70 - 78 2 .22

'S 100 ¥

TARLA 1. Porcentaje de edades del grupo de sintombticas.



FRECUENCIA

EDAD ASINTOMATICAS

¥ = 54.14 aflos
& i D.E.= 14,10 afios
Moda = 42 y 47 afios

1

11
L1 1 [ o ¢

42 47 52 57 62 67 72 71 82
EDAD  (Aflos)

. GMifica 2, Histograma de frecuencias para la edad del

grupo de asintométicas.

TABLA 2. Porcentaje de edades del grupo de asintométicas,

EDAD FRECUENCIA PORCENTAJE %)
a0 - a4 ' 28.57
as - 49 4 28,67
50 - 54 1 7.14
56 « 59 1 7.14
60 - 64 1 7.14
65 - 69 1 7.14
70 - 74 4] 6.0
75 - 79 0 0.0
80 -'BA 2 14,28

14 100 %
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GESTAS

GRAFICA 3. Histograma de frecuencia para las
gestan del grupo de sintomdticas.

GESTAS FRECUENCIA PORCENTAJE (%)
0«2 12 19.35
3-5 23 37.09
6~-8 15 24.19
9~1 7 11.29
12 - 14 5 8.06

62 100 %

TABLA 3. Forcentaje de gestas del grupo de sintomiticas.

Estadistica descriptiva:

X = 5.54 gestas
D.E. = 3.5 gestas
Moda = 3 &5 gestas
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GRAFICA 4. Histograma de frecuencia para
las gestas del grupo de asin-

toméiticas.

GESTAS FRECUENCIA PORCENTAJE (%)
143 6 54,54
4-6 (1] 0.0
7-9 3 27,27

10 - 12 1 9.09

13-15%5 1 9,09

11 100 %

.

TABLA 4., Porcentaje de gestas del grupo de asintombticas.

Estadistica descriptiva:

¥= 5.54 geatas
D.E. = 4,4 gestas
Moda = 1 a 3 gestas




. PRE-MENCPAUSICAS
SINTOMATICAS
POST-MENOPAUSICAS

-ESTADO DE MENOPAUSIA

PRE=MENOPAUSICAS
ASINTOMATICAS
POST-MENOPAUSICAS

37.92 %

62,0¢%"

28.57 %

71.42 %

CUADRO 1. Distridbuciébn en porcentaje de las pacientes de ambos grupos

de su estado de menopausia,




ANTECEDENTES

HEREDO-FAMILIARES

Si se presentaron -
37 E: No se presentaron
\
; \
IN N
N NN
SINTOMATICAS l ASINTOMATICAS

GRAFICA 5. Se muestra el nisero de pacientes de ambos grupos que pre-

pentaron o no, antecedentes heredo-familiares.
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GRAFICA 6. Muestra el nimero de pacien-
tes del grupo de sintomiiti-
cas que presentaron Sangrado
Transveginal Post-Menopusi-
co (STVPM) y Sangrados Dis- -
funcionales (8D).



NUWERO DE PACIENTES

IH 0 P L. m H

FACTORES DE RIESGO

GRAFICA 7. Wuestra el nimero de pactentes del grupo
de asintomiticas que presentaron los si-
guientes Factores de Riesgo: Ingesta de
Hormonales (IH), Obesidad (0}, Patologia
Uterina (lPU). Mastopatfa Fibroquistica -
(WF), Diabetes Mellitus (DM) e Hiperten-

sién (M),



NUMERO DE PACIENTES

Endometrio Inactivo
Endometrio Atréfico

A
12 il
12 — C - Endometrio Prol{ferativo
D ~ Fndometrio Hipersecretor
11 E - Atrofia Quistica
"'“'\ F - Hiperplania Simple
" 10 G - Hiperplasia Moderada
9 H = Hiperplasia In Situ
I ~ Hiperplasia Adenomatoza
9 J - Hiperplasia Atf{pica Focal
K ~ Adenocarcinoma medianamente diferens
8 elado
1 L ~ Adenocarcinoms bien diferenciado
M - Adenocarcinoma bien diferenciado -
7 con metéstanis Smeas
N - Adenocarcinoma Polipoide bien dife-
] renctado
6
5
al 4 A .
3 3
2 2 -
1 1 ‘1
A R e D E F J K L L] N

DIAGNOSTICO HISTOPATOLOGICO

GRAFICA 8. Nimero de pacientes de‘l grupo de sintomiticas con diferente diegnéstico histopatolégice,



Nimero de Pacientes
~

EI EA EP ES . HA ABD

DIAGNOSTICO
HISTOPATOLOGICO

GRAFICA 9. Kimero de pacientes del grupo de
asintomfiticas con diferentes dia

gnéstico histopatolégico.

21 = Endometrio Inactivo

FA = Endometrio Atréfico

EP = Endometrio Proliferativo

28 = Endometrio Secretor

HA = Hiperplasia Adenomatosa

ABD = Adenocarcinoms Bien Diferencisdo



BIOPSIA

Hiperplasia leve
Hiperplania adenomatosa
Hiperplalesia adenomatosa
Adenocarcinoma
Pépipo endometricl con

Adenocarcinoma
Hiperplasia simple
Hiperplasia simple focal

Hiperplasia moderada

PIEZA QUIRURGICA (UTERO}
Hiperplasia leve endometrial adenomiosis
Hiperplasia adenomatosa leiomionas
Endometrio inactivo con adenomiosis
Adenocarcinoma bien diferenciado infiltrante
Adenocarcinoma popipoide blen diferenciado
circunatrotp a siometrio
Endometrio secretor avantado
Endometrio proliferativo Atrofia focal por
compresifn '
Endometrio con disociacién Estroma glandular

.TABLA &, Corselacidn de biopsias con piesas quirirgicas (iterc).
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COMENTARIO

Sc scfiala cn datos de registros oncolégicos (E.U.) que el
carcinoma cndometrial e¢s raro en mujeres menores de 45 aflos, La
mnujer més joven que presentﬁ céncer de endometrio, en este estudio,
tuvo 41 afos de edad, y la mfs vieja, 71, Del total de 76 pacien-
tes entre sintomdticas y asintomfticas, la moda fue de 42 afos.
Quizd estos resultados se relacionen por la-combinacién de factores
hormonales que surgen después de la menopausia o en situaciones en
que la actividad estrogénica sea excesiva o no antagonizada por la

progesterona,

Se considera que el peligro es tres veces mayor en nul{-
paras que en mujeres con 5 hijos. Hubo del total de sintomfticas
Gnicamente 3 pacientes nulfparas, que presentaron lesiones prema-
lignas. E1 promedio de gestacién fue de 5.54. - Parece ser que

este factor no es relevante en nuestra poblacién,

En un estudio reciente se consider§ que la menopausia a los
52 aflos o mayor edad, constitufa un factor importante de riesgo.
De las pacientes que presentaron su menopsusia tardfa fue un por-

centaje muy bajo, por lo tanto este factor no es concluyente. Lo
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yue si es importante de valorar, cs que ambos grupos de este cstu-
dio, tienen un mayor porcentaje de pacientes postmenopiusicas, mfs
del 50%, lo que nos habla de su relacién del casi 90% con el céncer

de endometrio.

Entre otros factores de riesgo que suelen considerarse estén
los antecedentes familiares. Las enfermedades mfs comunes que se

presentaron en ambos grupos fueron diabetes mellitus y 1a obesidad.

Se ha sugerido que la diabetes y la hipertensién arterial, se
relacionan con factores nutricionales y por lo tanto con un mayor

riesgo de céncer de endometrio,

Mac Mahon precisé un riesgo relativo de 2.8 en relacién con
el antecedente de diabetes. En el grupo de sintomfticas destac la
obesidad como primer lugar. De manera espécifica, la obesidad se
acompafia de un mayor riesgo de céncer de la mama y del endometrio.
Otros factores de riesgo que deben considerarse son la hipertensién
arterial, hemorfagia disfuncional, anovulacién, tumores oviricos fun
cionales y antecedentes familiares de cinceres mamario y genitales
frecuentes. Esta Gltima relacién sugiere predisposicién genética
para algunos cénceres genitales, En este grupo se desconoce el gra-

do verdadero de riesgo.
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En ¢l grupo de asintomiticas, el factar quec ocupd el primer
lugar fue la ingesta de hormonales., Sc ha destacado que el peli-
gro de carcinoma endometrial aumenta con la dosis y la duracién de

la estrogenoterapia.

El factor de riesgo mis f{ntimamente relacionado es !a apari-
cibn de cambios endometriales como es la hiperplasia, as{ encontra-
mos en este estudio que la hiperplasia simple ocupa el primer lugar
en el grupo sintomitico, Este tipo de lesiones precancerosas, in--
l cluyen una gran diversidad de caracterfsticas cualitativas y cuan--

titativas que complican su clasificacién,

Por tal causa, es imposible en la actualidad dar una cifra
de probabilidad en la génesis del carcinoma, a cualquier lesién pre
cancerosas dada., Sin embargo, se ha comprobado que el fndice de
progreso de hiperplasia adenomatosa a adenocarcinoma fue del 11,8%.
En el grupo de pacientes sintomfticas se detectaron por medio de
1a biopisia legrado, seis casos de Adenocarcinoma; 3 medianamente
diferenciados, uno bien diferenciado, uno con metfstasis fseas y
‘un polipoide bien diferenciado. En el grupo de las asintomﬁticas
se detecté un caso de adenocarcinoma bien diferenciado., Estos
resultados confirman los objetivos del estudio en cuanto a detec-
cién sistemitica de mujeres pre y postmenopbusicas sintomfticas y
asintomfticas pudiendo identificarse cénceres ocultos del endome-

trio.
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Uno de los objetivos principales de este cstudio es, el de
detectar tempranamente alteraciones malignas y premalignas del
endometrio cn una poblacién abicrta, constitufda por 76 pacien--
tes durante el perfodo que va del 1-I-84 al 31-XII-84, mediante
un programa de deteccién de cdncer endometrial en grupes de pa-
cientes sintom4ticas y asintomfticas, con resultados no conclu--
yentes, amcritando una comtinuacién del mismo para que realmente
pueda ser evaluable, sin embargo nos demuestra que el riesgo exis
te en mujeres de mis de 40 afos de cdad (aproximadamente 5 de cada
mil) y que la enfermedad puede detectarse oportunamente por las
técnicas de biopsia o legrado biopsia. Durante.la elaboracién de
este estudio prospectivo, pudimos observar que existen buenas
posibilidades para identificar poblaciones riesgo, pudiéndose ela-
borar un protocolo para deteccibn de coéto-eficacia y que tenga
posibilidades de ser aplicable y Gtil en la deteccién a grandes
masas de poblacién. Con la aplicacién de estos programas de detec-
cién se podrén obtener grandes beneficios en cuanto & la morbi-
motralidad por céncer de endometrio obligindose de esta manera a

una estrecha vigilancia de las mujeres con riesgo.

Quiz8 el beneficio méximo sea la identificacibn de grupos
de alto riesgo pudiendo facilitar los esfuerzos de deteccibn, sien
do orientado en el futuro a las poblaciones en peligro y de este

modo también reducir el costo del método para la comunidad.
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