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RESUMEN

ANTECEDENTES.

El tumor maligno mas frecuente del cuerpo uterino es el adenocarcinoma de
endometrio. Sus factores prondsticos mas importantes son el grado histolégico y la
invasion al miometrio. El objetivo del trabajo fue el conocer la frecuencia con que
ocurren las metastasis linfaticas en los casos en los que se realizo linfadenectomia
pélvica y paraadrtica en nuestro hospital.

MATERIAL Y METODOS.

De Enero del 2001 a Agosto del 2010 se evaluaron expedientes de pacientes que
fueron sometidos a cirugia por cancer de endometrio y en los cuales se realizo
linfadenectomia pélvica y paraadrtica. Se evaluaron datos demograficos (como la
edad), la estirpe histoldgica, tamafio del tumor, grado de invasion miometrial, numero
de ganglios con metastasis y sitio ubicacion asi como la etapa clinica.

RESULTADOS.

Treinta y un casos en un periodo nueve afos. El 80.6% (25 casos) fueron
adenocarcinomas de tipo endometroide, 9.6% (tres casos) carcinomas
adenoescamosos y 9% a carcinomas papilares serosos con un promedio de edad de
60.1 afios. La profundidad de invasion tumoral al miometrio fue en promedio del 75%. El
38.7% (12 casos) presentaron metastasis, siendo el sitio predominante a nivel pélvico
con el 66.6% (8 casos), el resto 34.4% (4 casos) a nivel paraadrtico. La etapa clinica IA
fue el 29.03% (nueve casos), la etapa clinica IlIC con 12 casos represento el 38.7%,
seguidos ambos de la etapa clinica IB con 22.5% (siete casos), IC tres casos (9.6%).
CONCLUSIONES.

Nuestros resultados sugieren que las metastasis por cancer endometrial son frecuentes
lo que justifica la realizacion de la linfadenectomia pélvica y paraadrtica en la mayoria
de los casos, lo cual contrasta con lo reportado en la literatura mundial que aduce que
la histerectomia total abdominal es el tratamiento estandar y que la linfadenectomia se
indica solo en casos muy seleccionados.

PALABRAS CLAVE

Cancer de endometrio. Linfadenectomia. Metastasis. Utero.
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SUMMARY

BACKGROUND

The most frequent malignant tumor of the uterine body is endometrial adenocarcinoma.
The histological grade and evidence of myometrial invasion or extrauterine spread are
the leading prognostic factors for survival. The main objective of this study was to
determine the frequency of lymphatic metastasis in cases who underwent pelvic and
paraaortic lymphadenectomy.

MATERIAL AND METHODS

From January 2001 to August 2010 we evaluated the files of patients with endometrial
cancer submitted to surgery with pelvic and paraaortic lymphadenectomy. The analyzed
information included: Demographics data (as age), histology, tumor size, depth of
myometrial invasion, number of lymph nodes with metastasis, location as well as the
clinical stage.

RESULTS

We identified 31 cases lymphatic metastasis in nine years. Endometrioid
adenocarcinoma was the most frequent with 80.6% (25 cases), followed by
adenosquamous carcinoma 9.6% (three cases) and 9% papillary serous carcinoma. The
patient mean age was 60.1 years. The average level of tumor invasion to the
myometrium was 75%. Twelve cases (38.7%) had metastases; the pelvis was the main
site representing 66.6% (eight cases) and paraaortic area 34.4% (four). The stage IA
represented 29.03% (nine cases), IB with 22.5% (seven cases), IC with 9.6% (three
cases) and IlIC 38.07% (twelve cases).

CONCLUSIONS

Our results suggest that endometrial cancer lymphatic metastases are frequent;
consequently, this would justify pelvic and paraaortic lymphadenectomy in most cases.
This contrast with literature reports, which argue that total abdominal hysterectomy, is
the standard treatment, and lymphadenectomy is indicated only in selected cases.
KEYWORDS

Endometrial cancer. Lymphadenectomy. Metastases. Uterus.
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INTRODUCCION

El tumor maligno mas frecuente del cuerpo uterino es el adenocarcinoma de
endometrio, que corresponde a casi el 80% de todos los canceres comunicados en éste
organo. ElI examen microscopico puede hacer notar la presencia de epitelio
adenoescamoso por lo cual también puede denominarse como carcinoma
adenoescamoso 0 adenocarcinoma con elementos escamosos. Es probable que los
factores prondsticos de mayor importancia sean el grado del componente glandular y la
evidencia histologica de invasion miometrial o diseminacion extrauterina. De modo
reciente, se describié una variante de adenocarcinoma papilar seroso que puede
aparecer estructuralmente bien diferenciado, pero que tiene marcada atipia celular y
gue se comporta de una manera muy agresiva. Otros tipos de tumores poco habituales
incluyen adenocarcinoma de células claras mucinoso, carcinoma escamoso puro,
carcinoma indiferenciado y otro tipo celular anormal o aberrante. Estos tumores poco
habituales llevan implicito un prondstico malo y es posible que ocurran en pacientes
afiosas. Por otra parte su rareza hace que los esfuerzos para entender la etiologia o la
epidemiologia no rindan frutos en el momento actual. (Karsten 2004).

Entre los tumores malignos ginecoldgicos, el carcinoma de endometrio es mas habitual
que el cancer de cérvix o el de ovario. En relaciébn con el cancer del cérvix esto se
refleja en una aparente disminucién en los casos de carcinoma cervical invasor, asi
como en un incremento reciente del cancer de endometrio. Anualmente tan solo en
Estados Unidos se diagnostican alrededor de 39,000 casos nuevos, con 7400 muertes
por afio por esta patologia. (Devita 2008)

De manera predominante, el adenocarcinoma de endometrio es una enfermedad de la
mujer posmenopausica afiosa. Ocurre con mas frecuencia en aquellas pacientes con
edades entre 55 y 65 afios. Sin embargo existen informes de nifias de 10 afios de edad.
Las series grandes por lo general comunican que entre 20 y 25% de pacientes son
premenopausicas y 2 a 5% son menores de 40 afios de edad (Kjellgren, 1979). Sin
embargo una edad afiosa extrema (mas de 80 a 85 afios) parece acompafarse de una

disminucién en la incidencia de esta neoplasia. (Devita 2008).
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La incidencia del carcinoma de endometrio varia de una nacion a otra, la maxima se
registra en Estados Unidos (45.8 x 100000 habitantes) y Republica Federal Alemana
(33.8 por 100000) y la méas baja en India (1.8 por 100000 habitantes). Parece ser que
hay una mayor incidencia en la raza blanca que en la raza negra 45.8 x 100000 Vs 19.3
x 100000. (Devita 2008) Figura 1.

INCIDENCIA MUNDIAL DEL CANCER DE ENDOMETRIO
FIGURAL.
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Desde el punto de vista historico, las descripciones de carcinoma de endometrio se
acompafnan por el reconocimiento de lesiones que precedieron o desarrollaron una
neoplasia. Estas lesiones endometriales asociadas parecen constituir una fase
premaligna de la enfermedad. En forma mas reciente se sugirié que existe una analogia
entre neoplasia intraepitelial cervical, que se observa en cuello uterino, con el cancer de
endometrio. También se sugiere que debe denominarse neoplasia intraepitelial
endometrial o NIE. También de manera tradicional la hiperplasia quistica, o en “queso
suizo”, se considera precursora de la hiperplasia adenomatosa, la cual cuando se
acompafa de atipia celular importante y de atipia glandular constituye la llamada
hiperplasia adenomatosa atipica. (Bradford 2008)

Esta puede progresar a carcinoma in situ y por ultimo a carcinoma endometrial. En
teoria es mas probable que el curso posterior de la lesién sea hacia el desarrollo final
de un carcinoma.

Se menciona en la literatura que la hiperplasia quistica puede progresar a cancer en un
periodo de 2 a 15 afios en el 1 a 10% de las pacientes (Kurman y col., 1985). En
cambio en mujeres con hiperplasia adenomatosa, el cancer se desarrolla en uno a 14
afnos en el 12 a 22% de las pacientes (Kurman y col., 1985).

Otros factores de riesgo a considerar son la obesidad, ya que el 20 a 75% de las
mujeres con cancer de endometrio se encuentra con exceso de peso. Las variaciones
dependen de si las pacientes se consideran con sobrepeso con base en las tablas de
peso ideal o por un peso establecido de modo arbitrario. Si existen de 10.5 kg a 25kg
de sobrepeso se considera que esas pacientes tienen tres veces mas riesgo de
padecer cancer endometrial que sus controles, y que este riesgo aumenta a medida
gue aumentan de peso. (Petterson 2008).

También se ha confirmado que del 18 al 40% de las pacientes nuliparas tienen historia
de menstruacion irregular. En 1988 Petterson y cols., definieron el periodo de la
menstruacion como un recurso numerico que cuantifica la edad al momento de la
menarca, menopausia y paridad. Cuando se comparan controles ordenados con la
edad, las pacientes con cancer de endometrio tienen un periodo de menstruacion
estadisticamente mas largo y un espectro mayor de 39 que significan 4.2 veces el

riesgo del grupo de 25 o0 menos.
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Mientras la nuliparidad y la menopausia tardia incrementan el riesgo de desarrollar
cancer de endometrio. Ademés, el aumento en el riesgo que se relaciona con
menopausia tardia se detiene después de los 67 afios de edad, lo que sugiere que la
influencia de los factores presumiblemente endocrinos en relacion con anovulacion,
nuliparidad y menopausia tardia se limitan con el tiempo, y que el cancer que se
desarrolla después de los 70 afios de edad puede ser de etiologia diferente.

Smith y cols., (1984) encontraron una elevacion del riesgo de cancer de endometrio de
1.27 en mujeres premenopausicas fumadoras, pero una disminucién importante del
riesgo de 0.44 en mujeres posmenopausicas. Si las mujeres dejan de fumar
desaparece el beneficio. (Smith 1984).

Existen revisiones y casos que sugieren una relacion de tumores secretores de
estrogenos de ovario con hiperplasia endometrial, cancer o ambos. Las lesiones
endometriales descritas, cuando son invasoras, parecen bien diferenciadas vy
superficiales, lo cual de nuevo hace pensar con respecto a su verdadera virulencia. Sin
embargo la gran mayoria de las pacientes no tienen estas lesiones. El tratamiento
hormonal puede revertir la patologia endometrial, pero no remueve la causa
subyacente. (Scambia 2010).

El 6rgano blanco final el endometrio esta protegido pero la fuente endégena de cambios
carcindgenos no se ha removido o neutralizado y persiste por lo tanto si se suspende el
tratamiento, quiza las lesiones endometriales recurran y progresen. Se ha reconocido
por mas de 50 afios que en cualquier serie de pacientes con cancer de endometrio, hay
un numero significativo de aquellas que reciben estrégenos exdgenos. Cutler y cols.,
informaron adenocarcinomas en pacientes con disgenesia gonadal tratadas con
dietilestiilbestrol. (Masciullo 2010)

De manera predominante, los tumores encontrados en consumidoras de estrogenos
estan bien diferenciados, son superficialmente invasores y a menudo se acomparfan
por hiperplasia. Por lo tanto no es sorprendente que se relacionen con una mejor
supervivencia que los que se encuentran en no consumidoras de estrégenos. Se ha
determinado también que solo la hiperplasia compleja tiene un riesgo significativo de

progresion o esta en relacidon con carcinoma invasor.
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Se sugiere que las diferencias en los resultados de estudios retrospectivos de
hiperplasias no se resuelven con facilidad y que s6lo la comunicacibn muy cercana
entre ginecologo y patélogo puede conducir a un diagnéstico patolégico significativo
para establecer un tratamiento clinico. (Young 2009)

El cancer endometrial se desarrolla en 2 tipos distintos, el tipo 1 son carcinomas
caracterizados por la larga exposicion a estrégenos, debutando como lesiones de bajo
grado, y casi siempre precedidas de hiperplasia atipica. Los carcinomas de tipo Il no se
encuentran relacionados a la exposicion de estrégenos y son comunmente vistos en
endometrios atréficos. (Silverberg 1998)

El caso tipico de carcinoma de endometrio ocurre en mujeres perimenopausicas 0
posmenopausicas con un promedio de edad de 59 afos. El sintoma de presentacion
mas habitual es sangrado trasnvaginal. En efecto, el carcinoma de endometrio se
encuentra en 14% de los casos de sangrado posmenopdausico. Sin embargo en
ocasiones el tumor puede ser asintomatico y descubrirse por accidente. La queja de
dolor pélvico es un indicador prondstico malo ya que tiende a ocurrir de modo tardio en
el curso de la enfermedad. El muestreo citolégico endometrial directo se examiné como
una herramienta de deteccion y los resultados fueron variables en cuanto a la agudeza
diagndstica variando de 57 a 92%. Aun cuando esta técnica puede ser util en manos
experimentadas tal vez es mejor considerarla como inapropiada para deteccion de
rutina. Todavia es un punto de discusion que método es mejor, si la biopsia de
endometrio o el legrado uterino. (Bradford 2008)

En 1988 la International Federation of Ginecology and Obstetrics (FIGO) revisé un
sistema de estadificacién y cambio6 algunos de los puntos base sobre criterios mas bien
quirargicos que clinicos. Figura 2. La estadificacion clinica se usa solo en pacientes
gue no son candidatas a cirugia. En la actualidad se da mucha importancia a las
caracteristicas derivadas del examen microscopico del Utero tales como grado
histologico, profundidad de la invasion miometrial y afeccion al cérvix. Esta clasificacion
se vuelve a revisar en 2008, modificAndose en los estadios Il y Ill. Figura 2. (Scambia
2010)

12
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SISTEMA DE ESTADIFICACION QUIRURGICA PARA EL CARCINOMA DE CUERPO
UTERINO (DE ETAPAS CLINICAS DE LA FIGO; REVISION DE 2008)

ETAPA CLINICA |

1A

IB

ETAPA CLINICA I

ETAPA CLINICA I
MA

B
c

ETAPA CLINICA IV
IVA

VB

FIGURA 2

Confinada al cuerpo uterino
Invasion a menos de la mitad del miometrio

Invasion de mas de la mitad del miometrio

Involucra estroma cervical pero no se extiende mas
alla del cuerpo uterino

Diseminacion local o regional del tumor.

El tumor invade serosa, anexos o ambos, citologia
peritoneal positiva

Extensidn a vagina o parametrios

Metastasis a ganglios linfaticos pélvicos vy
paraadrticos

IIICI Ganglios pélvicos positivos
[IC2 Ganglios paraadrticos positivos con o0 sin

ganglios pélvicos.

Invasion tumoral a vejiga, intestino o metastasis a
distancia.

Invasion tumoral de la vejiga de la mucosa intestinal
y/o intestino

Metastasis a distancia incluyendo ganglios linfaticos

inguinales, extraabdominales o ambos.
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El adenocarcinoma endometroide el tipo mas habitual de carcinoma de cuerpo uterino,
por lo general tiene un buen prondstico, pues con frecuencia se mantiene confinado al
endometrio por periodos prolongados antes de invadir el miometrio. Cuando ocurre
extension local extrauterina, con frecuencia se afectan vagina, vejiga, recto, parametrio
y ovarios. En el caso de tumores concomitantes endometriales y de ovario que exhiben
caracteristicas histologicas semejantes, puede ser imposible determinar su origen. Sin
embargo el pensamiento actual indica que cerca de la cuarta parte de los
adenocarcinomas endometrial y de Utero se acompafian de tumores sincrénicos
endometroides de ovario a menudo de grado y apariencia histologica similar. La
posibilidad de procesos primarios sincronicos se sospecha en especial cuando los
tumores de ovario son pequefios y unilaterales y el tumor uterino esta bien diferenciado
y no es invasor. (Bradford 2008).

La metastasis a ganglios linfaticos por lo general se disemina primero hacia las cadenas
hipogastricas e iliacas, seguido después a los de localizacion periadrtica. En los raros
casos en los que el tumor se localiza en el istmo, los ganglios inguinales pueden ser
afectados. Por lo general la diseminacion hematdégena, mas a menudo hacia pulmones,
higado y hueso, ocurre de manera tardia en el curso de la enfermedad. (Ryu 2009)

La supervivencia a cinco afios de carcinoma de endometrio para todos los tipos
histolégicos y estadios considerados es de 78% aun cuando el prondstico es mas malo
para subtipos histologicos comprendidos como variante papilar serosa, adenocarcinoma
poco diferenciado de células claras con diferenciacion escamosa (carcinoma
adenoescamoso) y carcinomas epidermoides puros. Dentro de los factores prondsticos
se considera que el grado de invasion miometrial es el factor prondstico mas importante
ya que predice metastasis a ganglios linfaticos y, a partir de esto, la supervivencia total.
En general, pero no de manera invariable, los canceres endometroides menos
diferenciados son los que invaden el miometrio, tienen una frecuencia mayor de
afeccion en los ganglios linfaticos y muestran una supervivencia muy pobre. El indice
de afeccion de los ganglios linfaticos paraadrticos se incrementa en un 5% para
tumores con minima invasion miometrial o sin ella y a 46% para los tumores con

invasion profunda.
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De acuerdo con Abeler (1996) la supervivencia a cinco afios se afecta de una manera
igual de drastica, cayendo de 88.7%, para tumores limitados al endometrio, a 63%, para

tumores con invasion miometrial profunda. Figura 3. (Omura Semin Oncol. 2009).

SUPERVIVENCIA A CINCO ANOS POR ETAPA CLINICA PARA EL CANCER DE
ENDOMETRIO
FIGURA 3

I 83 %
I 71 %
[l 39 %
A% 27 %

La invasion del estroma cervical por adenocarcinoma de endometrio justifica la
designacion como adenocarcinoma en etapa Il y, por lo general, se relaciona con
tumores de grado mayor e invasion mas profunda del miometrio. Un estudio reciente del
Gynecologic Oncology Group informa un indice de recurrencia absoluto de 32.6%
cuando el tumor incluye el cuello uterino, comparado con 14.5% cuando el tumor se
limita al cuerpo uterino. (Berek 2001).

Por lo general la presencia de invasion vascular se relaciona con canceres poco
diferenciados y con invasién miometrial profunda, pero también es un buen factor de
recurrencia pronéstica independiente. Las metastasis a ganglios linfaticos son cuatro
veces mas frecuentes cuando hay invasion al espacio vascular. El hallazgo de células
malignas en lavados pélvicos que se toman en el momento de la operacion por cancer
de endometrio se relaciona con un riesgo mayor de recurrencia a distancia o abdominal
subsecuente a la enfermedad. Tales células de adenocarcinoma en apariencia se
siembran en la cavidad peritoneal, ya sea por via transtubaria o por metastasis a

ganglios linfaticos; ellos deben distinguirse de las células mesoteliales reactivas.

15



[Escribir texto]

Las cuales pueden parecer en extremo atipicas y resultar en una citologia peritoneal
falsa positiva. (Devita 2008).

La mayor parte de los adenocarcinomas de endometrio crecen en el cuerpo y tienen
una apariencia macroscopica semejante; sin embargo raras veces se originan en el
istmo del Utero. Los adenocarcinomas de endometrio crecen con mas frecuencia en la
pared posterior y se presentan ya sea como una masa exofitica o como un

engrosamiento difuso del endometrio. Figura 4. . (Devita 2008).

ESTADIOS CLINICOS DEL CANCER ENDOMETRIAL.
FIGO 1988
FIGURA 4.

16
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El tumor es a menudo friable, gris blanquecino y con ulceracién focal. Si es invasor, se
puede apreciar en varios cortes que tiene bordes de crecimiento “empujantes” o
infiltrantes hacia el miometrio. Las areas de hemorragia y necrosis son frecuentes y la
afeccion del cérvix puede descartarse en el examen macroscopico de la muestra.
(Scambi 2010)

Se menciona en la literatura mundial que el adenocarcinoma endometrial es el prototipo
histoldgico y representa hasta el 75% de éstos. Se compone de glandulas relativamente
uniformes, de forma tubular con grados variables de atipia y actividad mitética; la
proliferacion de células glandulares malignas, en un patron de crecimiento solido, esta
presente en una proporcién variable, desde ninguna hasta casi todo el tumor. (Gabriel
Roth 2004)

La FIGO y la International Society of Gynecological Pathology (ISGP) tienen sistemas
de gradacion histolégicos que se basan de manera primaria en caracteristicas
arquitectonicas, evallan la cantidad de tumor comprendido, compuesto por estructuras
glandulares reconocibles en oposicion a la cantidad de tumor no escamoso (no morular)
gue crece en un patron soélido. (Bradford 2008).

Los de tipo no endometroide de carcinoma endometrial comprenden al carcinoma
papilar seroso uterino que representa del 5 al 10% de todos los carcinomas de
endometrio y tiende a ocurrir en mujeres de edad mayor que el tipo endometroide
habitual y por lo general crece en un ambiente de atrofia endometrial (Dunton y col .,
1995). Muestra tallos fibrovasculares amplios recubiertos por epitelio abultado con
caracteristicas exfoliativas. Las células son pequefas y redondas, los nucleos
pleomorfos con macronucleélo y se observan con frecuencia células gigantes
multinucleadas. (Dunton 1995)

El carcinoma de células claras corresponde a cerca de 5% de todos los carcinomas
endometriales y tiende a afectar a mujeres afiosas. Al microscopio despliega un patron
que puede ser sélido, papilar, tubular o mixto. A menudo se compone de manera
predominante de células en tachuela, mezcladas con células claras que contienen
abundante glucdgeno citoplasmatico; este Ultimo se puede lavar durante el
procesamiento del tejido, lo que deja un aspecto claro del citoplasma y da al tumor su

apariencia caracteristica.
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El diagnostico diferencial de este tumor comprende la reaccion de Arias- Stella del
embarazo, el tumor de signos endodérmicos y el carcinoma papilar seroso del cuerpo
uterino. (Bradford 2008)

Es probable que los carcinomas indiferenciados constituyan menos del 5% de todos los
carcinomas endometriales. La edad promedio de presentacion es a la mitad de los 60
afnos. Por definicion los carcinomas indiferenciados no despliegan alguna evidencia de
diferenciacion escamosa glandular. (Rice 2008)

Si bien la citologia cervical puede predecir la presencia de malignidad en una pequefia
Porcion de mujeres con cancer de endometrio, la deteccion para el cancer del cérvix no
tiene un impacto mayor en la reduccién de la morbilidad y mortalidad por cancer de
endometrio. En la actualidad, la citologia endometrial no se acepta a nivel general como
elemento de definicion de lesiones malignas. Hay una discrepancia considerable entre
los observadores en cuanto a la clasificacién de la citologia endometrial anormal. La
citologia endometrial no identifica células endometriales atipicas en el estado de
precursor. (Rice 2008).

La biopsia por aspiracion endometrial es un procedimiento sencillo de consultorio, con
un riesgo bajo y una aceptacion considerable, si bien no se recomienda como medida
general de deteccién debido al malestar que ocasiona. (Rice 2008)

En las pacientes con cancer de endometrio conocido, la toma de muestras
endometriales preoperatorias puede fracasar hasta en 33% de las veces. Los peores
resultados se relacionan con tumores bien diferenciados de poco volumen y con minima
invasion, por ello los tumores tempranos pueden pasarse por alto con la toma de
muestras endometriales. (Rice 2008).

La ultrasonografia vaginal para medir el espesor del endometrio es un método
diagnéstico sensible para la patologia endometrial. ElI espesor endometrial de 4mm o
menos de ambas capas endometriales indica un riesgo muy bajo de carcinoma de
endometrio asi como de cualquier otra patologia endometrial mayor en mujeres con
sangrado posmenopausico. Cuando el ultrasonido transvaginal se usa en casos en los
gue la invasion histolégica es de cuando menos el 33% la precision del ultrasonido

transvaginal es de 100% sin falsos negativos.
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Cuando se compara la ultrasonografia transvaginal con la resonancia magnética
nuclear para detectar mioinvasion y profundidad no se percibe ninguna diferencia.
(Tinneberg 2004).

El grupo ginecologico oncolégico estandarizé la técnica de muestreo selectivo de
ganglios linfaticos para todos los estudios del GOG. Tradicionalmente se considera que
la morbilidad y la mortalidad de las pacientes con cancer de endometrio tratadas con
histerectomia abdominal total, salpingooforectomia bilateral (HAT — SOB) solas o con
linfadenectomia paraadrtica, pélvica selectiva son semejantes. La linfadenectomia
pélvica y paraadrtica puede afadirse a la HAT — SOB en pacientes con cancer
endometrial sin un incremento significativo a nivel clinico en la morbilidad y la
mortalidad. En 1992, Larson y cols., compararon un grupo de 77 pacientes; 35 solo se
sometieron a HAT — SOB sola y 42 con linfadenectomia. En promedio el nimero de
ganglios extirpados fue de 18, las pacientes sometidas a linfadenectomia tuvieron
prolongacion del tiempo quirdrgico de 129 min en comparacién con 87 min. Girardi en
1993 recomienda linfadenectomia completa y el procesamiento histolégico total con
cortes seriados en pasos para estadificacion correcta de las pacientes con cancer de
endometrio. La incidencia de metastasis a ganglios linfaticos se relaciona con la
profundidad de invasion al miometrio, pero no con el subtipo histolégico y con el grado
(Girardi 1993).

La conducta transoperatoria debe de ser en todos los casos no estadificados abrir el
Gtero y comprobar asi el tamafio del tumor teniendo como limite maximo los 2cm vy el
grado de invasion miometrial cuyo limite es del 50% del espesor total de la pared.
(Benedetti 1998).

Schink y cols., 1987, reportan una incidencia de metéstasis linfaticas del 22% en
tumores que miden mas de 2cm, lo cual disminuye a 0 en los casos en que el tumor no
mide mas de 2cm.

Respecto a esto hay tendencias que reportan que la linfadenectomia no debe realizarse
en todos los pacientes, y que esta se realiza solo en casos como invasiéon miometrial de
mas del 50%, o si hay invasién a 6rganos adyacentes, en cuyos casos se justifica la
Linfadenectomia. (Benedetti 1998)
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El beneficio que se ofrece a las pacientes a las cuales se realiza Linfadenectomia
pélvica y paraaortica es evidente ya que se disminuye la carga tumoral asi como se
cubren las principales vias de diseminacion linfatica. A pesar de estos reportes la
Linfadenectomia pélvica y paraadrtica solo se realiza en casos en los que la estirpe
histoldgica es de prondstico malo o en aquellos casos en los que la invasion miometrial
es de més del 50% por ejemplo. El GOG, se ha dado a la tarea de comparar dichos
procedimientos contra la HTA — SOB y ha encontrado que no hay un aumento
significativo de la morbilidad y la mortalidad de estas pacientes en manos expertas. Una
propuesta que se hace en aquellos casos en los que hay duda acerca de si se debe
realizar o no la Linfadenectomia es realizar un estudio transoperatorio de tipo
histopatolégico para determinar el grado de invasiéon miometrial lo que le confiere al
procedimiento mas especificidad.( Lancet. 2009)

Se ha demostrado en pacientes con cancer endometrial mediante estudios postmortem
que los ganglios linfaticos pélvicos y paradrticos son los primeros sitios de diseminacién
del cancer del cuerpo uterino. La incidencia de metastasis aislada a nivel paraadrtico es
de menos del 2%, EIl riesgo de diseminacion paraadrtica es de menos del 5% en
pacientes con invasion miometrial de menos del 50%, pero aumenta hasta el 20% en
los casos en que la invasion ocurres a mas del 50%..( Lancet. 2009 )

De acuerdo a estudios realizados por Pierluigi Benedetti — Panici la linfadenectomia a
nivel paraaortico debe de comprender ganglios paracavales, paraadrticos e
intercavoadrticos, disecandose por lo menos 15 a 20 de este nivel. El valor terapéutico
de la diseccion linfatica esta en discusion, aunque si se puede ver beneficio terapéutico
ya que la detumorizacion de estos pacientes mas la radioterapia mejora la
supervivencia. (Benedetti 1998.)

El primer tratamiento intracavitario con radio para cancer uterino se establecié en 1908.
La radiacion preoperatoria se refinG para los tejidos parauterinos y uterinos. La
radiacion intracavitaria preoperatoria se fortalecio como tratamiento para todos los
canceres de endometrio. La afeccion de los ganglios paraadrticos diagnosticada por
estudio patoldgico o linfograma se trata con radioterapia preoperatoria, posoperatoria o

primaria.
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Cuando el diagndstico se hace con estudio patoldgico, los ganglios linfaticos afectados
a nivel macroscépico se disminuyen de tamafio y todas las pacientes reciben radiacion
externa a la pelvis y a los puertos paraaorticos. Hasta la fecha la radiacion a los campos
paraadrticos tiene complicaciones importantes y se reserva para pacientes con
evidencia histologica de metéastasis paraaodrticas. (Tinneberg 2004).

La terapia adyuvante para pacientes con estadios tempranos aun permanece como
tema controversial. La decision casi siempre se basa en los factores de riesgo
concomitantes como grado, profundidad miometrial, invasion, invasion linfovascular,
edad y compromiso cervical. Varios estudios randomizados en este grupo de pacientes
han arrojado como resultado poco impacto en la supervivencia de los pacientes y sin un
claro beneficio. Recientemente el grupo ginecolégico Oncoldgico ha demostrado que la
radiacion adyuvante reduce el riesgo de recaida a nivel pélvico.( Lancet. 2009)

El tratamiento con medicamentos sistémicos se debe de considerar para aquellos
pacientes con enfermedad avanzada o recurrente que no tuvo respuesta a la cirugiay a
la radiacion. Los agentes que se usan en esta patologia van desde doxorrubicina,
paclitaxel, 5- fluoracilo, ciclofosfamida, e ifosfamida. Dados en monoterapia cada uno
de ellos responde hasta él un 20% de los pacientes. (Roth 2004).

El objetivo del estudio fue conocer la frecuencia de metastasis ganglionares que
presentan las pacientes atendidas en nuestro Hospital y que fueron sometidas a
linfadenectomia; a su vez, informar la casuistica que predomina en el Hospital General
Tacuba del ISSSTE.
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MATERIAL Y METODOS

De Enero del 2001 a Julio del 2010 se consideraron los expedientes de pacientes que
tenian el diagnostico de cancer de endometrio y que fueron sometidas a cirugia la cual
incluyé linfadenectomia pélvica y paraadrtica. Los casos fueron identificados a partir de
la busqueda en el banco de datos del servicio de patologia con lo cual se obtuvieron las
variables que se tomaron en cuenta evaluandose Datos demograficos de las pacientes
como la edad, la estirpe histologica, tamafio del tumor, grado de invasion miometrial,
numero de ganglios con metastasis y sitio de las mismas asi como la etapa clinica. De
los registros se evaluaron numero de casos en los cuales se realizé histerectomia total
abdominal con salpingooforectomia bilateral y ademas Linfadenectomia pélvica y
paraadrtica.

Todos los casos estudiados contaban con el diagndstico preoperatorio de cancer de
endometrio, realizandose la diseccion linfatica en todos los casos. La estadificacion fue
posterior al tratamiento quirdrgico la cual se dio por los hallazgos de patologia. La
estadificacion se realizd segun la FIGO (Federacién internacional de Ginecoobstetras)
la cual menciona 4 etapas clinicas dependiendo del grado de invasion del tumor asi
como de su diseminacion linfatica.

También se corrobor6 el grado de invasion que presentaba el tumor al miometrio y se le
relaciono a este dato con el grado de metastasis linfaticas.

La diseccion retroperitoneal se realizo en los pacientes que tuvieron un riesgo
moderado a alto de presentar metastasis linfaticas, tales como tumores de grado 2 o 3,
mioinvasion de mas del 50%, estirpe histolégica, papilar seroso y tumores de células
claras. El grado del tumor se refiri6 a el porcentaje de epitelio no escamocelular solido
gue presenta el tumor siendo G1 con 5% o0 menos, G2 5 al 50%, G3 mas del 50%.
Debido a los patrones de diseminacion una linfadenectomia estandar debera incluir el
agujero obturador, los vasos iliacos externos y los ganglios de la iliaca comun. El
procedimiento se consideré adecuado si se resecaron cuando menos 20 a 25 ganglios.
Se establecié el nUmero de ganglios resecados, examinados y positivos.

Los datos fueron analizados mediante estadistica descriptiva y analitica (pruebas “t” de
student y Chi cuadrada)
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RESULTADOS

Se identificaron 31 casos de cancer de endometrio en los cuales se realizé diseccion
linfatica pélvica y paraadrtica en un periodo 9 afios de los cuales el 80.6% corresponde
a adenocarcinoma de tipo endometroide es decir 25 de estos casos. El 9.6% (3 casos)
a carcinoma adenoescamoso y 9% a Carcinoma de endometrio papilar seroso con 3
casos. Figura 1.

El promedio de edad es de 60.1 afios, las edades que presentaron las pacientes
fluctuaron desde los 41 afios hasta los 78 afios. EIl grado de invasion tumoral fue en
promedio del 75% del miometrio con un rango que flucttio del 50 al 100%.

El tamafio del tumor en promedio fue de 3.03cm con rango que fue desde 1.5cm hasta
5cm. De todos los casos el 38.7% (12 casos) presentaron metastasis linfatica, siendo el
sitio predominante de metastasis linfatica a nivel pélvico representando el 66.6% (8
casos) de nuestra muestra y de estos los ganglios pélvicos derechos fueron el sitio mas
frecuente de metastasis con 5 casos representando el 41.6% vy el resto 34.4% (4
casos) a nivel paraaértico. Figura 2.

La etapa clinica IA represento el 29.03% con 9 casos, la etapa clinica IlIC con 12 casos
represento el 38.7%, seguidos ambos de la etapa clinica IB con 22.5% (7 casos), IC
con 9.6% (3 casos). Figura 3.

En 14 casos se tuvo una buena diseccion linfatica con mas de 20 ganglios lo que
represento el 48.38%, el resto 17 casos quedaron por debajo del estandar
recomendado y esto represento el 52.2%. Figura 4.

No se reportaron piezas con bordes positivos.
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TIPO HISTOLOGICO FIG. 1

O CA. ENDOMETROIDE 80.6%
B CA ADENOESCAMOSO 9%
[0 CA PAPILAR SEROSO 9%

SITIOS DE METASTASIS LINFATICAS FIG. 2

O PELVICOS SOLOS 66.66%

B PARAAORTICOS Y PELVICOS
34.4%
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ETAPA CLINICA FIG. 3

12

OIA
miB
aic
amc

CASOS TOTALES

DISECCION ADECUADA E INDADECUADA DE GANGLIOS LINFATICOS EN
PATOLOGIA.

CASO PORCENTAJ

S E
TOTAL
DISECCION ADECUADA 14 48.8%
DISECCION X DEBAJO DE LO 17 52.2%
RECOMENDADO
Total 31 100%

Origen: Archivo de Patologia del Hospital General Tacuba.
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DISCUSION

En nuestro estudio pudimos identificar 31 casos de cancer endometrial, patologia a la
cual se trato con cirugia con los debidos lineamientos oncolégicos, tales como medida
del tumor y profundidad de invasion del miometrio en base a los cuales se decidio la
realizacion de linfadenectomia pélvica y paraaodrtica.

Se encontré como tipo histologico mas comun al cancer endometroide con el 80.6% de
los casos lo cual coincide con la literatura, sin embargo encontramos una incidencia del
9% del carcinoma adenoescamoso lo cual no coincide con la literatura que reporta
incidencias por debajo del 4%. (Devita 2008)

El promedio de edad de presentacion de la patologia en nuestro grupo de estudio fue
de 60.1 afos, lo cual coincide con lo reportado en la literatura mundial que establece
como rango de edad los 55 a los 65 afios de edad en promedio. (Devita 2008)

En la mayoria de los casos reportados en la literatura la incision empleada para el
abordaje de esta patologia fue linea media infra y supraumbilical, en el caso del cancer
de endometrio la linfadenectomia pélvica se considera y se indica en pacientes con
factores de riesgo tales como mioinvasion mayor del 50%, o tumores serosos papilares
o de células claras. La linfadenectomia es cuestionable en pacientes con bajo riesgo de
metastasis tales como invasion al miometrio menor del 50% con grados 1 a 2 del tumor.
La literatura mundial recomienda que la linfadenectomia se deberd realizar previa
estudio transoperatorio patolégico para determinar el grado de invasion.( Zamora 2008)

En nuestro estudio el abordaje quirargico siempre fue a través de la linea media por una
incision infra y supraumbilical, y durante la cirugia se toma en cuenta principalmente el
tamafo del tumor y el grado de invasion, con lo cual se decide la realizacién de la
linfadenectomia pélvica y paraaodrtica que constituye el segundo paso de la cirugia para
el cancer de endometrio.

La técnica tradicional comprende el uso de una incision media infra y supraumbilical
para abordar a la pelvis y al abdomen. El peritoneo pélvico es abierto cuando se corta el
ligamento redondo, extendiendo una incisibn en direccién cefalica ipsilateral a la
corredera parietocolica. El uréter, el musculo psoas, el nervio genitofemoral, los vasos
iliacos y la arteria umbilical son identificados. La arteria umbilical y el uréter se

consideran marcas para explorar los espacios paravesicales y pararectales.
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La diseccion linfatica comienza separando a los ganglios linfaticos alrededor de la
arteria iliaca externa, la diseccion debera realizarse entre la adventicia de la arteria y el
tejido areolar. La diseccion se dirige en sentido caudal hasta aproximarse a la
bifurcacién de la iliaca. (Benedetti 1998).

El tejido linfatico que recubre a la arteria es separado del psoas y enviado a patologia.
Los vasos iliacos externos son retraidos medialmente y la diseccién entre los vasos y el
musculo psoas se lleva a cabo. Con diseccion roma se lleva a cabo la linfadenectomia
de el nervio obturador. . (Benedetti 1998).

La técnica empleada en nuestro hospital es la recomendada en la literatura mundial.

En nuestro estudio se comprobé que el porcentaje de metéstasis linfaticas en las
pacientes tratadas con Histerectomia total abdominal y salpingooforectomia mas
linfadenectomia pélvica y paraadrtica es de aproximadamente el 38.7%, lo cual
justificaria la realizacion de linfadenectomia en la mayoria de las pacientes con esta
patologia, sin embargo un estudio de metaandlisis publicado en 2009 en la revista
Lancet (Jannuary 10; 373 (9658): 125-136 realizado por Medical Research Council A
Study in the Treatment of Endometrial Cancer (MRC ASTEC) concluye en su punto de
discusion que no hay evidencia suficiente que demuestre que la linfadenectomia para el
cancer endometrial conlleve algun beneficio en términos de recurrencia o supervivencia.
Este estudio es uno de los mas largos que se han realizado para algun tipo de cancer
ginecoldgico. Concluyen ademas que la incidencia de metéastasis reportada en varios
estudios multicentricos no va mas alla del 9%, lo cual no concuerda con nuestro estudio
que demuestra metastasis del 38.7% de los casos. (Lancet 2009).

Sin embargo si mencionan que la linfadenectomia si tiende a estadificar mas
adecuadamente a estas pacientes haciéndolas candidatas a tratamiento posquirdrgico
por ejemplo radioterapia.

Lachance, MD (2008) argumenta en una revision de tratamiento quirdrgico de cancer
endometrial que del 15 al 20% de las pacientes pueden cursar con metastasis a
ganglios paraaorticos lo que justificaria la realizacion de una linfadenectomia pélvica y
paraadrtica.

Varios estudios observacionales han comparado a grupos de mujeres con cancer

endometrial tratadas con linfadenectomia y aquellas que no.
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Algunos grupos sugieren que lo conveniente es que se realice linfadenectomia a todos
los grados de tumor, tamafio o grado de invasion. Hay grupos que argumentan que el
beneficio esta en relacion directa con el nimero de ganglios removidos. Sin embargo
todas estas publicaciones deben ser tomadas con cautela ya que la mayoria de estos
estudios no toman en cuenta comorbilidades como por ejemplo la obesidad.

El nimero de ganglios identificados dependerd de las caracteristicas fisicas de las
pacientes, de hallazgos transoperatorios y principalmente del examen que realiza el
patologo de los tejidos obtenidos. (Lachance 2008)

Una complicacion a considerar en los casos en los que se realiza linfadenectomia
extensa es el linfedema. Sin embargo se reporta una incidencia de linfedema derivado
de la cirugia del 7.1%. Este riesgo se incrementa en los casos en que la paciente es
enviada a radioterapia; aumentando el riesgo hasta el 17.7% Sin embargo reconoce
que el disefio del estudio tiene algunas limitantes, tales como que las manifestaciones
del linfedema son subjetivas y no hay una escala de severidad del cuadro de
linfedema. Segundo, no relacionan el grado de linfedema con el niumero de ganglios
removidos en la cirugia. (Harue Tada 2009).

Concluyen que el factor de riesgo mas importante para la presencia de linfedema es el
tratamiento con radioterapia mas que la linfadenectomia.

En nuestro estudio se cumplié con el nUmero adecuado de ganglios disecados de la
muestra de patologia en 14 casos, que represento el 48.38%,

No hay especificado en la literatura mundial el sitio predominante de metastasis linfatica
a nivel pélvico, lo cual si se pudo determinar en nuestro estudio con 5 casos, 41.6%
predominando las metastasis hacia el lado derecho de la pelvis.

En nuestro estudio ademas pudimos observar que las etapas clinicas IA con 9 casos y
[IIC con 12 casos son las predominantes, lo cual no concuerda con la literatura mundial
que engloba a la gran mayoria de las pacientes con etapas clinicas lo cual implica que
la realizacion de la linfadenectomia pélvica y paraadrtica permite una estadificacion real
de estas pacientes y a su vez el beneficio que otorga la disminucion importante de la
carga tumoral. (MRC ASTEC 2009).
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CONCLUSIONES

En las pacientes de nuestro estudio pudimos corroborar que el tipo histolégico que
predomino en la muestra correpondio con el de la literatura mundial que fue el
adenocarcinoma endometroide. Los patrones empleados para realizar la diseccion
linfatica mencionados en la literatura mundial coinciden con los empleados en nuestro
hospital tales como tamafio del tumor y el grado de mioinvasion. La presencia de
metastasis esta en relacion directa con el grado de invasion miometrial asi como el
tamafo del tumor, lo cual coincide con los reportado en al literatura. Los estadios
clinicos mas comunes son la etapa clinica IA y IlIC mismos que fueron posibles
determinar eficazmente gracias a la realizacion de linfadenectomia pélvica y
paraadrtica. La incidencia de metastasis en nuestra muestra se encontré muy por
encima de lo reportado en la literatura. Sin embargo el beneficio que ofrece la
realizacion de la linfadenectomia comprende desde una estadificacion mas cercana a la
realidad y la localizacién de metastasis paraaérticas que hacen a la paciente candidata
para tratamientos adyuvantes como la radioterapia que permiten vivir a la paciente por

periodos de supervivencia no reportados antes.
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