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RESUMEN 

 

Antecedentes:   El cáncer de endometrio  es la cuarta causa de cáncer en 

Estados Unidos de América y es la neoplasia ginecológica más frecuente. En 

México, de acuerdo al Reporte Histopatológico de Neoplasias Malignas (RHNM) 

2003 se reportaron 9227 casos correspondiendo al 8.38% de los tumores 

malignos y 248 muertes correspondiendo al 0.81% de las muertes por cáncer.  

Aproximadamente 15% de las muertes relacionadas al cáncer se atribuyen al 

sobrepeso y obesidad, siendo esta un factor de riesgo conocido para cáncer de 

endometrio. Los niveles de glucosa postprandiales son factor pronóstico 

importante en algunos tumores ginecológicos, probablemente como consecuencia 

del hiperinsulinismo que podría actuar como factor de crecimiento. 

 

Objetivo:   Determinar la asociación entre  alteraciones a niveles de glucosa 

preprandial, sobrepeso y obesidad con histología, estadio, toxicidad relacionada al  

tratamiento, supervivencia libre de progresión  y supervivencia global  en 

pacientes con cáncer de endometrio tratadas en el Instituto Nacional de 

Cancerología en 2007.    

 

Material y métodos:  Se realizó un análisis retrospectivo de expedientes de 80 

pacientes con diagnóstico histológico de cáncer de endometrio, incluyendo niveles 

preprandiales de glucosa, talla, peso y otros factores como edad, tipo histológico, 

invasión a anexos, estadio y tipo de tratamiento. Se calculo la supervivencia libre 
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de progresión y supervivencia global,  toxicidad temprana y tardía en aquellas 

pacientes  tratadas con braquiterapia o radioterapia externa.  

 

Resultados:    La mediana de edad fue 55 años. Del total de pacientes el 71% 

presentaron OB y SP. El estadio I, II, III, IV se encontró en  46.1,  16.9, 23.9,  y 

13.8% respectivamente. Las pacientes con sobrepeso y obesidad presentaron con 

mayor frecuencia invasión a los anexos en comparación con las pacientes no 

obesas (60% vs 40% p=0.02). La toxicidad temprana y tardía  igual o mayor a 

grado 2 asociada a  radioterapia fue de 6.25 y 8.75 % respectivamente, la 

toxicidad no fue asociada a sobrepeso o niveles de glucosa. La mediana de 

seguimiento fue de 24±8 meses. La supervivencia libre de progresión  a 2 años 

fue 80.3 % (IC 95% 70.9-89.7%) y SVG a 2 años fue del 87.6%  (IC 95% 87.01-

88.1%). No se encontró relación adversa en cuanto a supervivencia global y libre 

de progresión con el grado de obesidad. La variable independiente para mejor 

supervivencia libre de progresión fue el  estadio temprano (p= 0.011)  y para 

supervivencia global fueron  el estadio   temprano (p= o.oo7) y los  niveles séricos 

de glucosa < 110 mg/dL (p= 0.013).   

 

Conclusión: El sobrepeso y la obesidad no fueron asociados a pronóstico 

adverso  o toxicidad, sin embargo, alteraciones en los niveles de glucosa 

preprandial (�110mg/dL) fue un factor asociado independiente a supervivencia 

global así como también el uso de braquiterapia.    Hacen falta estudios 

prospectivos con curvas de tolerancia a la glucosa en pacientes no conocidas 

como diabéticas.  
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MARCO TEÓRICO.  

El cáncer de endometrio es la cuarta causa de cáncer en Estados Unidos 

de América, después del cáncer de mama, pulmón y colon, y es la neoplasia 

ginecológica mas frecuente. En el 2009 se estimaron 42,160 casos nuevos y 7,780 

muertes con un riesgo de desarrollar cáncer en la vida de 2.48%. 1 En México, de 

acuerdo al Reporte Histopatológico de Neoplasias malignas 2003 se reportaron 

9227 casos correspondiendo al 8.38% de los tumores malignos  y 248 muertes 

correspondiendo  al 0.81% de las muertes por neoplasias. 2   En los últimos años 

se ha observado un incremento en la incidencia y mortalidad asociado a esta 

neoplasia. 3 Se ha reportado múltiples factores de riesgo en relación al desarrollo 

del cáncer de endometrio,  como la obesidad; pacientes con cáncer de endometrio 

tipo 1, dependiente de estrógeno presentaron obesidad en un 70-90%.3  En el año 

2000 dos terceras partes de los adultos eran obesos y se estimo la cifra de  300 

millones de obesos a nivel mundial4, dato que podría estar en relación al 

incremento de incidencia de esta neoplasia ya que  aproximadamente del 15-20% 

de las muertes relacionadas al cáncer se atribuyen al sobrepeso y obesidad.5 El 

cáncer de endometrio fue el primero en relacionarse con la obesidad, 

incrementando el riesgo de dicha neoplasia hasta en 4.5 veces.6 Se han 

identificado varios factores etiológicos como el exceso de estrógenos producto de 

la conversión de androstenediona a estrona y de la aromatización de los 

andrógenos  a estradiol en el tejido adiposo periférico y los estados de 

hiperinsulinemia asociado a la diabetes tipo 2, esta última actuando  como factor 

de crecimiento. 7  También se ha descrito que los niveles de glucosa en ayuno 

elevados se asocian a incremento del riesgo de desarrollo de cáncer de páncreas, 
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endometrio, vía urinaria,  y melanoma de manera estadísticamente significativa, 

con un  riesgo relativo de 2.49, 1.86, 1.69  y 2.16 respectivamente. 8   También se 

ha demostrado que los niveles de glucosa postprandiales son factor pronóstico 

importante en algunos tumores ginecológicos, ya que niveles elevados de glucosa 

se asociaron a menor supervivencia. 9  

La obesidad y sobrepeso han sido estudiada desde varios puntos de vista 

en el terreno oncológico, Von Gruenigen reportó los porcentajes de recurrencia, 

supervivencia y toxicidad en pacientes obesas con diagnóstico de cáncer de 

endometrio. Los autores encontraron que la obesidad no tuvo impacto en las 

recurrencias locales ni tampoco en supervivencia global, sin embargo observaron  

que las pacientes con mayor IMC tuvieron menos toxicidad gastrointestinal pero 

mayor toxicidad cutánea en pacientes que recibieron radioterapia adyuvante.10  

Los datos en cuanto a la toxicidad se corroboraron en el estudio de Modesitt et al, 

quien reportó que  entre mayor era el índice de masa corporal, menor fue la 

toxicidad reportada en pacientes con cáncer de endometrio recurrente. 11  
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JUSTIFICACIÓN 

El cáncer de endometrio es la cuarta causa de cáncer en Estados Unidos 

de América y es la neoplasia ginecológica más frecuente. En México, de acuerdo 

al Reporte Histopatológico de Neoplasias Malignas (RHNM) 2003 se reportaron 

9227 casos nuevos. La obesidad es un factor de riesgo ya conocido para esta 

neoplasia. Actualmente México se encuentra en los primeros lugares de obesidad 

a nivel mundial, conociendo la relación de la obesidad y sobrepeso con el cáncer 

de endometrio es importante evaluar su impacto  en cuanto a supervivencia, 

control oncológico y toxicidad. También es importante evaluar los niveles de 

glucemia ya que estos se han asociado a pronóstico adverso en estas pacientes.  

 

 

 

HIPÓTESIS 

Las pacientes que tienen sobrepeso y obesidad tienen menor supervivencia 

global que las pacientes con índice de masa corporal total dentro de parámetros 

normales.  Los niveles de glucosa preprandiales elevados se correlacionarán con 

pronóstico adverso en este grupo de pacientes.   
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OBJETIVOS 

 

I. Objetivo primario: Determinar la asociación entre  alteraciones de 

niveles de glucosa preprandial, sobrepeso y obesidad  con  

supervivencia libre de progresión  y  supervivencia global en 

pacientes con Cáncer de endometrio tratadas en el Instituto Nacional 

de Cancerología en 2007.    

 

II. Objetivo secundario: evaluar la relación de sobrepeso y obesidad, así 

como nieveles preprandiales de glucosa con histología,  invasión a 

anexos, estadio y toxicidad relacionada al  tratamiento,  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 




��

�

MATERIAL Y MÉTODOS. 

Esta es una revisión retrospectiva de 80 pacientes con confirmación 

histológica de Cáncer de endometrio tratadas en el Instituto Nacional de 

Cancerología en el periodo comprendido de enero a diciembre del 2007, se 

incluyeron estadíos clínicos I-IV.  Se evaluó la edad, peso, talla,  índice de masa 

corporal, antecedente de hipertensión arterial sistémica o diabetes mellitus tipo 2, 

nivel de glucosa en ayuno,  histología, invasión al miometrio, infiltración a cérvix, 

invasión a anexos, permeación linfovascular, invasión ganglionar, tipo de 

tratamiento  y  se asociaron  con la supervivencia libre de progresión y  

Supervivencia global.  La recolección de datos se realizó en el expediente 

electrónico del Instituto Nacional de Cancerología (INCanet). Para fines 

descriptivos, las variables continuas fueron resumidas como medias aritméticas, 

medianas y desviación estándar, mientras que las variables categóricas fueron 

expresadas como proporciones e intervalo de confianza. Las comparaciones 

indiferenciales entre las características basales y los grupos (Sobrepeso/ 

obesidad) fueron analizadas con la prueba T de student o U de Mann-Whitney de 

acuerdo al tipo de distribución determinado por la prueba de Kolmogorov-Smirnov 

o Chi cuadrada.  La supervivencia libre de progresión y supervivencia global 

fueron analizadas con Kaplan-maier y comparadas con log rank.  Las variables 

potencialmente confusoras fueron significativas o cercano a serlas (p<0.1) fueron 

incluidas en un análisis de proporciones de Cox. La significancia estadística fue 

determinada como p�0.05 con dos colas y se utilizo SPSS versión 17 para 

analizar los datos.  
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RESULTADOS 

 

Las características de los pacientes se muestran en la tabla (1). La mediana 

de edad fue 55 años.   El 87.5% de las pacientes fue llevado a cirugía, mientras 

que el resto no se opero debido a comorbilidades.  De las 80 pacientes solo 65 se 

pudieron etapificar  de inicio, correspondiendo a estadio I el  46.1 %( 30 

pacientes),  estadio II  el 16.9% (11 pacientes),  estadio III, el 23.97% (15 

pacientes) y estadio IV  el 13.8% (9 pacientes).  El 33.8 % (27 pacientes) tenían 

diagnóstico de hipertensión arterial sistémica y el 26.3 % (21 pacientes)  de 

Diabetes Mellitus tipo 2. Se clasificaron las pacientes en cuanto a grado de 

obesidad, de toda la cohorte,  57 pacientes se encontraron con sobrepeso y 

obesidad (71.25%), 30 pacientes (37.5%) tenían obesidad grado 1, 22 pacientes 

(27.5%) obesidad grado 3 y 5 pacientes (6.3%) obesidad grado 4.   El 60% de las 

pacientes recibió radioterapia adyuvante (56.2% recibió braquiterapia y 61.2% 

radioterapia externa). Las pacientes obesas presentaron con mayor frecuencia 

invasión a los anexos en comparación con las pacientes no obesas (60% vs 40% 

p=0.02), sin embargo no existió una correlación con el tipo histológico u obesidad.    

La mediana de seguimiento fue  de 24 meses (SD 8.39),  La supervivencia libre de 

progresión  a 2 años fue 80.3 % (IC 95% 70.9-89.7%) (Fig 1.) y la supervivencia 

global a 2 años fue del 87.6% (Fig 2) ( IC 95% 87.01-88.1%). No se encontró 

relación adversa en cuanto a supervivencia global y libre de progresión con el 

grado de obesidad.  

En cuanto a la  supervivencia libre de progresión  a 2 años hubo impacto 

adverso en  cuanto al estadío avanzado, histología no adenocarcinoma, invasión a 
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anexos y permeación linfovascular (Tabla 2). En cuanto a los niveles de glucemia 

se encontró una relación directa con la supervivencia global, siendo mayor para 

las pacientes con glucemia en ayuno inferior a 110 mg/dL en comparación con las 

que tenían una cifra mayor a este rango (p=0.013) (Tabla 3).  

También hubo una asociación en cuanto al uso de braquiterapia y el incremento 

en la supervivencia global a 2 años (97.7% vs 76.8% p 0.018) solo en el análisis 

univariado.   (Fig 3) 
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DISCUSIÓN.  

México ocupa el segundo lugar en obesidad mórbida según las estadísticas 

del Instituto Mexicano del Seguro Social, esto no solo es importante en cuanto a 

las repercusiones  bien conocidas de la obesidad como la diabetes Mellitus, la 

hipertensión y la dislipidemia, sino que la obesidad y el sobrepeso son importantes 

factores de riesgo para varios tipos de cáncer, entre ellos el cáncer de endometrio, 

mama, colon, páncreas, riñón y esófago (adenocarcinoma). 11,12 Se estima que el 

sobrepeso y la obesidad actualmente contribuyen como agente causal en uno de 

cada 7 cánceres.13 La obesidad y el sobrepeso se definen en términos del índice 

de masa corporal (IMC), este se utiliza para clasificar la obesidad en 4 grados de 

la Organización mundial de la salud (WHO).15 La obesidad, diabetes mellitus, la 

exposición a estrógenos sin oposición, la terapia de reemplazo hormonal, ciclos 

anovulatorios y nuliparidad se han descrito como factores de riesgo para cáncer 

de endometrio. En cuanto al tratamiento, este estudio arroja resultados 

equiparables con la literatura, esto en relación a que el uso de radioterapia externa 

y braquiterapia no se ha relacionado con incremento en la supervivencia global, 

únicamente en el control locorregional y disminución de las recurrencias vaginales. 

Sin embargo nosotros encontramos que la braquiteapia mejoró lo SV a 2 años en 

el análisis multivariado. El estudio PORTEC 1 14, reportó los resultados de 

pacientes con cáncer de endometrio estadío I con factores de riesgo para 

recurrencia (invasión >50% del miometrio, G2 con cualquier grado de invasión y 

G3), quienes  posterior a la cirugía se aleatorizaron a observación vs Radioterapia 

adyuvante, la recurrencia locorregional para el grupo tratado con RT fue del 4% a 
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5 años vs 14% del grupo en observación (p=<0.001), no hubo diferencia 

significativa  en supervivencia global, las complicaciones en el grupo con 

adyuvancia fueron del 35% vs 6% del grupo en observación. También encontraron 

que las pacientes mayores de 60 años tenían mayor riesgo de recurrencia. Otro 

estudio reportado por el Grupo Ginecológico Oncológico15 fue realizado con 

pacientes con cáncer de endometrio quienes posterior a la cirugía se aleatorizaron 

a recibir radioterapia externa  vs observación. Se observó disminución importante 

de recurrencias locales, especialmente en el grupo de alto riesgo para recurrencia 

(tumores moderado a pobremente diferenciados, permeación linfovascular, 

mayores de 70 años, por lo que recomiendan esta práctica en este grupo 

específico de pacientes. Un estudio mas reciente16,  demostró que en pacientes 

con cáncer de endometrio estadio I-IIA el uso de braquietrapia adyuvante es 

igualmente efectivo que el uso de radioterapia externa en pacientes con alto riesgo 

para recurrencia con estadio I-IIA y que este tratamiento se asoció a mentor 

toxicidad gastrointestinal. En cuanto al tratamiento se ha descrito antes que el uso 

de radioteapia externa o braquiterapia incrementa el control locorregional por lo 

que su uso debe ser estándar en pacientes con factores de riesgo para 

recurrencia. 14,15,16 El resultado de nuestro estudio coincide con lo previamente 

reportado, ya que no encontramos diferencia significativa en supervivencia  en las 

pacientes tratadas con radioterapia externa y braquiterapia.   

Un dato importante que arrojó este estudio es que la obesidad como tal  no es un 

factor asociado a mal pronóstico pero si se relacionó con mayor porcentaje de 

factores histológicos adversos, como invasión a anexos.  Por otro lado la 

hiperglucemia se ha visto relacionada previamente como factor predictivo para 
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menor supervivencia en pacientes con cáncer de cabeza y cuello, estómago, 

pulmón, ovario y  leucemia linfocítica aguda.17,18,19   La relación que ha mantenido 

el cáncer y el metabolismo de la glucosa fue descrita por Otto Warburg en 1930, el 

hizo la observación que las células neoplásicas tienen incremento de la 

glucólisis,20 declaración, que a la fecha, se mantiene vigente.  Otros estudios 

recientes sugieren que las células neoplásicas  incrementan el consumo de 

glucosa para producir  NADPH (Nicotinamida Adenina Dinucléotifo Fosfato)  y 

ayudar a detoxificar a las células del metabolismo  oxidativo aberrante propio de 

las células neoplásicas.21  Este mecanismo pudiera explicar el pronóstico adverso 

que se ha descrito en los pacientes con cáncer e hiperglucemia. En nuestro 

estudio la hiperglucemia > 110 mg/dL se asocio a menor SV a 2 años en las 

pacientes, dato que apoya lo antes descrito.   

 

CONCLUSIONES: 

El sobrepeso y la obesidad no fueron asociados a pronóstico o toxicidad al 

tratamiento, sin embargo, alteraciones en los niveles de glucosa preprandial 

(�110mg/dL) fue un factor independientemente asociado  a supervivencia global.  

Hacen falta estudios prospectivos con estricto control de la glucemia y con curvas 

de tolerancia a la glucosa en pacientes no conocidas como diabéticas para 

corroborar el impacto en la SV que tiene la hipergluecemia en cáncer de 

endometrio.  
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FIGURAS Y TABLAS 

 

Tabla 1. Características generales de los pacientes.   

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Características  
generales  

 
No (%) 

Edad 
Mediana 
Media 
Rango 

 
55 (+/-)12.61 SD 
54.5 
29-81 

Peso 
Mediana 
Media  
Rango 

 
67 
68.9 
38-120 

IMC 
Mediana 
Media 
Rango 

 
27.4 
29.2 
18.33-54.05 

HAS 
Si 
No 

 
27 (33.8%) 
53 (66.3%) 

DM 2 
Si 
No 

 
21 (26.3%) 
59 (48.4%) 

Qx  
Si 
No 

 
70 (87.5%) 
10 (12.5%) 

QT 
Si 
No 

 
27 (33.8%) 
53 66.3%) 

Histología 
Adenocarcinoma  
Carcinosarcoma 
Mülleriano 
Células claras 
Seroso papilar 

  
62  (77.5%) 
5    (6.3%) 
3    (3.8%) 
2    (2.5%) 
5    (6.3%) 

% Invasión al 
miometrio 
0% 
<50% 
>50% 

 
13 (22%) 
20 (34%) 
26 (44%) 

Permeación 
linfovascular 
(N=31) 
Si 
No 

 
 
7 (22.6%) 
24 (77.4%) 

Estadío (N=65) 
I 
II 
III 
IV 

 
30 (46.1%) 
11 (16.9%) 
15 (23.97%) 
9 (13.8%) 
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Figura 1. Supervivencia libre de progresión a 2 años.  

 

 

 

 

Figura 2.   Supervivencia global a 2 años.  
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Tabla 2. Supervivencia libre de progresión a dos años 

 

 
 
 
Factor 

 
SLP (%) 
2ª ± EE 
 

 
Analisis 
Univariado 
p  

Análisis 
mutlivariado  
HR 
(95% CI) 

P 

 

Edad 
   �55 
   >55 

 
75± 5.9 
84.6 ± 7.3 

 
0.553 

  

HAS 
No HAS 

80.8 ± 8.4 
79 ±5.8 

0.987   

No DM 
DM 

79 ±5.9 
66 ± 7.5 

0.209   

 Garrow 
0 
1 
2 
3 

 
80.1 ± 9.1 
80.4 ± 8.2 
76.2 ± 9.3  

 
0.715 

  

Histología 
Adenocarcinoma  
Otros 

 
83.5±5.2 
62 ± 10.7 

 
0.02 

1.03 
(0.22-4.8) 
 

0.97 

Estadio 
I-II 
III-IV 

 
94±  4.1 
59± 10.6 

 
0.001 

0.12 
(0.02-
0.61) 
 

0.011 

Inv. Anexos 
Sin invasion  

  50 ± 15.8 
85.1 ±  4.6 

 
0.002 

0.6 
(0.14-2.5) 
 

0.43 

PLV 
Sin PLV 

53.6  ± 20  
95.8 ± 4.8  

0.04 1.1 
(0.8-1.5) 
 

0.5 

Glucosa > 110 
Glucosa < o = 
110 

79.1 ±   8.4 
82.6±   5.5 

0.58   
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Tabla 3. Supervivencia global a dos años.  

 

 
 
 
Factor 

 
SVG 2 
años (%) 
EE 

 
Análisis 
Univariado 
p  

Anáñisis Multivariado 

HR 
(95% CI) 

P 

 

Edad 
   �55 
   >55 

 
 90.8 ± 5.1 
74.5 ± 7.1  

 
0.047 

 
0.32 
(0.09-1.1) 

 
0.073 

HAS 
No HAS 

84.3 ± 7.2 
81.1 ±5.7 

0.804   

No DM 
DM 

82.7 ± 5.3 
68.9 ± 13 

0.44   

 Garrow 
0 
1 
2 
3 

 
85.2 ± 8 
79.2 ± 8.8 
90.5 ± 6.4 

 
0.332 

  

Histología 
Adenocarcinoma  
Otros 

 
91.7 ± 4.9 
60 ± 11.5 

 
0.001 

2.19 
(0.6-8.1) 
 

0.23 

Estadio 
I-II 
III-IV 

 
95.2 ± 4.4 
73.6 ± 10 

 
0.002 

0.18 
(0.05-0.6) 
 

0.007 

PLV 
Sin PLV 

85.7 ± 
13.2 
95.8  ± 4.1 

0.13   

Invasión a 
anexos 
Sin invasión a 
anexos 

58.3 ± 16  
 
85.7  ± 4.5  

0.01 2.2 
(0.2-24.2) 
 

0.55 

Braquiterapia 
Sin 
braquiterapia 

93.8 ± 4.4  
76.8 ± 7.8 

0.018 1.2 
(0.18-7.8) 
 

0.87 

Radioterapia 
externa 
Sin 
radioterapia  

90.3 ± 
 
83 ± 

0.357   

QT 
Sin QT 
 

75.1 ± 9   
85.8 ± 5  
 

0.424   

Glucosa >110 
Glucosa< o 
=110 

68.6 ± 9.5 
90.9 ± 4.5 

0.005 0.2 
(0.05-0.7) 
 

0.013 
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