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CANCER DE ENDOMETRIO DE ALTO GRADO ASOCIADO A FACTORES
HISTOPATOLOGICOS DE MAL PRONOSTICO.
RESUMEN.
Martinez — R Daniel, Olguin-C.Victor.

Introduccion En México el cancer de endometrio ocupa el tercer lugar de los canceres ginecoldgicos.
Afecta principalmente a mujeres posmenopausicas, hasta en el 75% de los casos.

Los factores de riesgo descritos son la edad, obesidad, nuliparidad, las caracteristicas del ciclo menstrual, la
historia de infertilidad, diabetes mellitus, hipertensién arterial sistémica, toma de tamoxifeno, toma de
anticonceptivos, la historia personal y familiar de cancer.

Variables pronosticas: Se sabe que algunos de los factores pronosticos son; edad, tipo histolégico,
grado nuclear, invasidn miometrial, invasion del espacio vascular, citologia peritoneal, y otros
marcadores  bioldgicos, tipo de tratamiento.

Los carcinomas serosos, de células claras, son tumores de peor prondstico per se, que el tipo
comun de adenocarcinoma, Debe tenerse en cuenta, sin embargo que estos tumores suelen
acumular otros factores de riesgo, que hacen dificil evaluar cudl es el peso real del factor
histoldgico.

Objetivo del estudio: Establecer la asociacién entre cancer de endometrio de alto grado (carcinoma papilar
y de células claras) con las variables histopatoldgicas de mal pronéstico.

Material y métodos: Se realizé un estudio observacional, retrospectivo, descriptivo y transversal, en las
pacientes las cuales contaron con un reporte histopatoldgico de cancer de endometrio de tipo seroso
papilar y de células claras en el periodo de Enero de 2012 a Diciembre de 2014. Para el andlisis de
tendencia central asi como chi.cuadrada se utilizé el programa estadistico SPSS.

Resultados: Se analizaron 127 reportes histopatolégicos de céncer de endometrio, 25(19.6%) se
encontraron con reporte de cancer de alto grado ( seroso papilar, células claras y mixtos), de los
cuales 13 (10.3%) con reporte de carcinoma seroso papilar, 1 (0.8%) con reporte de carcinoma
células claras,y 11 (8.7%) con reporte de carcinoma mixto.. Hubo 101 casos (79.5%) con reportes de
adenocarcinoma de endometrio tipo endometrioide de bajo grado. La media de edad de las pacientes fue
de 62.8 afios (rango 39-89 afios). Con respecto a la invasién miometrial en los reportes de cancer de
alto grado, se encontrd 2 (8%) solo limitado al endometrio, 8 ( 32%) con invasién menor de 50% de
miometrio, 15 ( 60%) con invasion mayor del 50% de miometrio. Enla extension endocervical se
encontraron 18 (72%) de los casos no contaba con extensidn a endocervix, 7 (28%), si contaba con
extension endocervical, En invasion vascular del total de 25 casos de alto grado 12 (48%) si contaba
con invasion vascular, 13 (52%) no contaba con invasion vascular, En metéstasis ganglionar se
reportd 6 (24%) con metéstasis y 19 (76%) sin metastasis.

Conclusiones: Los carcinomas de alto grado ( tipo seroso papilar y células claras), y su asociacién
entre el tipo histologico conla extension endocervical , invasion vasculary invasion miometrial y
metastasis, no se encuentra con significancia estadistica. A comparacion con los de tipo endometrioide
que si tienen significancia estadistica para el tipo histologico: con la extension endocervical, invasién
vascular y metastasis con chi- cuadrada de Pearson de < 0.05 en cada una de las variables.
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ANTECEDENTES CIENTIFICOS.

El cancer de endometrio es la segunda neoplasia ginecolégica mas frecuente a nivel mundial. Su
elevada frecuencia en relacidn con el incremento en la expectatva de vida, el uso de
tamoxifeno. Es tipicamente un cancer de mujeres posmenopdusicas entre 55 y 85 afios de edad,

conuna incidencia de 80 por cada 100,000 a partir de los 60 afios (1).

En Estados Unidos de América, de acuerdo a las estadisticas del Sistema de Vigilancia
Epidemiolégica y Resultados Finales, del 2000 a 2007 el cancer de endometrio ocupa el cuarto
lugar en frecuencia. La incidencia estimada de Estados Unidos de América, en mujeres para el

2013 es de 49,500 casos lo que representa el 6% de las neoplasias en la mujer (1).

En México ocupa el tercer lugar de los canceres ginecoldgicos. Afecta principalmente a mujeres
posmenopausicas, hasta en el 75% de los casos, y el restante 25% ocurre en premenopausicas, sélo de un

5 al 10%. La incidencia del cancer endometrial en mujeres jovenes va de un 2 hasta un 14 %.

Los factores de riesgo descritos en la literatura son: la edad, obesidad, nuliparidad, las caracteristicas del
ciclo menstrual, la historia de infertilidad, diabetes mellitus, hipertensién arterial sistémica, toma de
tamoxifeno incrementando  riesgo relativo de 7- 5 veces , toma de anticonceptivos, la historia personal
y familiar de cancer. La edad, para algunos autores representa un factor pronostico independiente, para
otros no esta del todo claro si la mayor supervivencia en mujeres jévenes se debe a una histologia menos
agresiva o a diferencias en el tratamiento recibido, ya que el grupo de mas edad tiene mayor comorbilidad,

mayor tasa de complicaciones peri operatorias y recibe menos terapia adyuvante (2).

La obesidad se ha visto asociada al cancer de endometrio debido a la produccion de estrégeno, en el
tejido adiposo, incrementandose el riesgo a medida que aumenta el grado de obesidad. El riesgo se ve
incrementado tres veces en mujeres con un peso de 9 a 23 kilogramos (Kg.) sobre su peso ideal, y hasta
diez veces en mujeres cuyo peso supera al ideal en mas de 23 kg. O por indice de masa corporal (IMC)
por arribade 30 aumenta de 2 a 3 veces. La obesidad se asocia a un incremento de ciclos

anovulatorios, lo que determina la exposicion prolongada del endometrio a los estrdégenos (3).

Ademas la exposicion prolongada a estrdgenos sin oposicion se considera uno de los factores mas
importantes para desarrollar cancer de endometrio, estudios de casos y controles  reportan un

riesgo aumentado de 2 a 10 veces mas en comparacion conla poblacién femenina en general (4,5).
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Otras hormonas que también se han asociado a un mayor riesgo de neoplasia endometrial son la
progesterona, los andrégenos, la insulina y la proteina transportadora de esteroides sexuales (SHBG),
factores que ven alterado su metabolismo en pacientes obesas. El sindrome de ovario poliquistico (SOP) es
una patologia que ha aparecido en varios estudios como un factor de riesgo de cancer de endometrio en
mujeres premenopausicas. El SOP es una patologia heterogénea que se caracteriza por anovulacién
persistente que condiciona una exposicion mantenida, prolongada y aciclica a estrdgenos por ausencia de
progesterona y una mayor conversion estrogénica de los precursores androgénicos en los tejidos periféricos.
La diabetes también es una patologia que incrementa el riesgo de cancer de endometrio al doble,
independientemente del peso. Y de igual forma se sugiere que un estado prediabético en el que existe
resistencia a la insulina e hiperinsulinemia puede asociarse a cancer de endometrio. La hipertensién se

considera un factor de riesgo que se asocia al incremento del IMC, es decir la obesidad (6).

El tabaco se ha relacionado con un efecto protector en el riesgo de desarrollar cancer de endometrio en
mujeres posmenopadusicas, con una relacion dosis respuesta inversamente proporcional al numero de
cigarrillos por dia. Tiene un efecto antiestrogénico porque reduce el peso, se asocia a menopausias mas
tempranas por el efecto toxico directo que provoca sobre los ovarios y porque altera el metabolismo
esteroideo. Esta proteccion decrece gradualmente tras el cese del habito. Esta aparente proteccion del

tabaco no se ha demostrado en mujeres premenopausicas con cancer de endometrio (6).

El cAncer endometrial también puede ser causado por mutaciones genéticas  esporadicas, en
alrededor del 5 % de las pacientes, la cual ocurre 10a 20 afios, antes del cancer esporadico,
se debe considerar el tamizaje en este tipo de casos, como el sindrome de LYNCH especialmente
en pacientes menores de 55 afios. Mujeres con Sindrome de LYNCH tienen un riesgo  aumentado

de 40-60% para cancer endometrial (2).

Variables pronosticas.

Si bien laetapa de la enfermedad es la variable pronostica mas significativa, se sabe que
algunos de los factores facilitan dicho pronéstico en las pacientes con enfermedad en la misma
etapa, a saber. edad tipo histologico, grado histologico grado nuclear, invasién miometrial,
invasion del espacio vascular, tamafio del tumor, citologia peritoneal, estado de receptores

hormonales, ploidia de DNA y otros marcadores bioldgicos, tipo de tratamiento (6,7).
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Edad: El GyneocologicOncologyGroup publicd indices de supervivencia relativa a cinco afios de
96.3 % para pacientes no mayores de 40 afios, de 87,3 % para pacientes de 51 a 60 afios, de
78 % para pacientes de 61 a 70afios, de 70.7% para pacientes de 71 a 80afios yde 53.6

% para pacientes mayores de 80 afios (7).

Tipo histoldgico: como ya se ha mencionado, generalmente se considera que los carcinomas
serosos, de células claras, indiferenciados, y escamosos puros, son tumores de peor prondstico per
se, que eltipo comin de adenocarcinoma, Debe tenerse en cuenta, sin embargo que estos
tumores suelen acumular otros factores de riesgo, (invasion miometrial profunda, invasién vascular,
alto grado) que hacen  dificil evaluar cudl es el peso real del factor histologico que tiene

comportamiento agresivo (7.8).

Grado histologico e invasion miometrial:  El grado histoldgico, la invasion miometrial 'y el pronéstico
mantienen una relacion fuerte. El grado de crecimiento del tumor y la penetracién miometrial se
vinculan con un riesgo mayor de metastasis en los ganglios linfaticos pélvicos y paraaérticos,
metastasis en los anexos, lavados citolégicos peritoneales positivos, recurrencia local en la cupula

y diseminacién hematdgena.( 7.8)

La invasion miometrial quizd sea el factor prondstico mas importante en los estadios | y Il se
correlaciona  con la presencia de metastasis ganglionares , con el indice de recidivas y
supervivencia. Cuando los carcinomas  grado | se limitan al tercio interno del miometrio, la
incidencia en los ganglios linfaticos positivos es menor de 3%, mientrasen las lesiones  grado

3 que afectan el tercio externola incidencia de ganglios positivos es de 34%.

Cabe mencionar con respecto  ala afectacion cervical que se asocia  con grados mas altos,
mayor profundidad de invasion miometrial y mayor  volumen tumoral. Cuando existe afectacion
cervical aumenta el riesgo de metastasis ganglionar y a distancia, también la afectacion del
segmento uterino inferior en carcinomas de estadio |, se ha asociado con mayor riesgo de
metastasis ganglionar, y cuando estan afectados istmo y cérvix la probabilidad de recidiva es

mayor (8).

Invasion vascular: Se detecta en aproximadamente el 15% de los casos de Cancer endometrial, En

algunos estudios, la invasion  vascular intramiometrial es un factor predictivo de recidiva,
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independientemente del grado y profundidad de la invasién miometrial. Usualmente, sin embargo la

invasion miometrial se encuentra en tumores de alto grado y profundamente mioinvasivos (9).

Cuando existe invasion vascular  se cuadruplica el riesgo de metastasis en ganglios pélvicos y se
duplica la probabilidad de metastasis en ganglios aérticos. Incluso con ganglios negativos, el riesgo
de recidiva es casi cuatro veces mayor en pacientes con invasion vascular que sinella. En el
estudio GOG, la invasién del espacio vascular conlleva un riesgo relativo de muerte de 1.5 (9).

Resultados citologicos peritoneales: En el estudio GOG se encontrd riesgo relativo de muerte en

pacientes cuyos resultados positivos era de 3.

Estados de receptores hormonales: En general los receptores mantienen una relacién inversa con el
grado histologico. Ya se comprobd que son marcadores pronésticos independientes en cancer de
endometrio. Es decir que las pacientes que cuentan con uno o ambos receptores tienen mejor
pronéstico que las que no cuentan, el receptor para progesterona es un factor predictivo mas

fuerte de supervivencia que los receptores de estrogenos.

Grado nuclear: Es un indicador pronéstico importante, mas exacto que el grado histolégico. El nuevo
sistema de gradaciéon FIGO toma en cuenta el grado nuclear del tumor vy la atipia nuclear

inapropiada para el grado arquitecténico eleva elgradoen 1(7,9).

Tamafio del tumor: Se identificd6 el tamafio del tumor como un factor prondstico independiente;
ocurrieron metastasis ganglionares en 4%  de las pacientes con tumores  no mayores de 2
centimetros (cm.) de didmetro, en 15% con tumores mayores de 2 cm, y en 35% con tumores

que afectaban toda cavidad uterina (9).

Ploidia del DNA y marcadores Biol6gicos: Alrededor de un cuarto de las pacientes con carcinoma
endometrial  tienen tumores aneuploides; estas mujeres tienen un riesgo mucho mayor de
recurrencia temprana y muerte a causa de la enfermedad. EI riesgo es de 4.1 para muerte
relacionada con la enfermedad en tumores aneuploides. Estd demostrado  que las mutaciones en el
gen supresor p 53 yla expresion excesiva del protooncogen HER 2/neu tienen importancia

pronéstica (9).

La terapia estandar para el adenocarcinoma endometrial consiste en laparotomia de estadificacién con

histerectomia total abdominal y salpingooforectomia bilateral con linfadenectomia pélvica y retroperitoneal.
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Se sugiere también que puede haber grupos de mujeres en edad reproductiva que podrian ser manejadas
con tratamiento hormonal para preservar su fertilidad. En este sentido, en una revision de Ramirez et al se
constaté que con este tratamiento en pacientes con grado | se lograban respuestas en un 76.5% e, incluso,

un 24.69% lograba al menos un embarazo tras completar el tratamiento (10, 11).

Cancer endometrial de células claras y papilares.

Etiologia

La etiologia del cancer endometrial de células claras y papilar no se entiende bien, pero parece ser Unica
desde la histologia endometroide .un estudio reciente identifico lesiones precursoras putativas en el 90% de
cancer de las mujeres con cancer de células claras y papilar de endometrio. En estas lesiones se aislaron
tipicamente glandulas o epitelio de la superficie dentro de una region endometrial por lo demas normal que
muestra en el citoplasmica claridad y / o eosinofilia con diversos grados de atipia nuclear. En el mismo
estudio, ninguno de los especimenes benigno o endometrioide evaluados presentaron estas lesiones (12).

En comparaciéon con endometroide , cancer endometrial de células claras puede ser mas comun en las
mujeres de mas edad , entre las pacientes tratadas con tamoxifeno, y las mujeres diagnosticadas con cancer

de endometrio después de la radiacion pélvica para tratar otra enfermedad (13).

Diagnostico.

La mayoria de las mujeres con cancer de endometrio de células claras son diagnosticadas tras presentar
sangrado después de la menopausia. En menos frecuencia, el cancer endometrial de células claras se
diagnostica con posterioridad a una citologia vaginal anormal. Aunque la prueba de Papanicolaou no es un
examen confiable para el diagnéstico cancer de endometrio, que tiende a ser anormal en mujeres con

carcinoma endometrial células claras (14).

El diagnostico de cancer endometrial de células claras puede hacerse utilizando las mismas pruebas que se
utilizan en el diagnéstico de otros tipos de cancer de endometrio. Biopsia endometrial , incluidas las realizadas
con una canula de Pipelle endometrial , es altamente confiable en la obtencién de un diagnéstico con una
sensibilidad de mas del 99% (15).

El ultrasonido pélvico puede ayudar en el diagnostico. Sin embargo, la precaucion debe ser ejercida a la hora

de interpretar los resultados de la ecografia en mujeres con sangrado vaginal post- menopausica. En un

10
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estudio de mujeres diagnosticadas con cancer de endometrio de alto grado, incluyendo histologia de células

claras, medicion ecografica del grosor endometrial fue menor de 5mm en el 35% de los casos (16).

El tratamiento para el cancer de endometrio de células claras incorpora la cirugia, quimioterapia y / o
radioterapia, a menudo en combinacion multimodal. Sin embargo, debido a la rareza de este cancer, no hay
ensayos prospectivos que evallen estos tratamientos. Los datos disponibles de estudios prospectivos. Si
bien son utiles, estan limitados en su fuerza de conclusién debido a las limitaciones conocidas de tales
estudios (17,18).

El impacto de la histologia de células claras en relacién con otros de "alto riesgo " histologia de cancer de
endometrio es controvertido. Dos estudios recientes no encontraron diferencias en la supervivencia entre
pacientes de etapa | y Il con cancer de endometrio de células claras en comparacidn con etapas similares
en cancer endometrial endometroide (19,20). La supervivencia en mujeres con histologia de células claras
fue sin embargo, peor en comparacion con la FIGO grados 1y 2 histologia endometrioide (17,18) . Otros
estudios sugieren un peor pronéstico de histologia de células claras en comparacion con FIGO grado 3

cancer endometrial endometrioide (19).

Siguiendo con canceres endometriales tipo Il, como el carcinoma seroso papilar. Tienen mutaciones en
p53 ademas de la pérdida de heterocigosidad en varios loci cromosomicos. Estan asociados con la
propagacion temprana y peor pronostico. Es interesante que los tumores pueden tener alteraciones
moleculares encontradas en los tumores de tipo |, como K-ras, PTEN, b- catenina y la inestabilidad de

microsatélites (20).
Carcinoma seroso papilar considerado muy agresivo con alta incidencia en metastasis, en

comparacion con pacientes con cancer de ovario similar, con menos supervivencia alos 5 afios que

pacientes con carcinoma endometroide (20).

11
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2) MATERIAL Y METODOS.

Se realizé un estudio observacional, retrospectivo, transversal y descriptivo para determinar la
asociacion de cancer de endometrio de alto grado (seroso papilar y células claras) con las variables
histopatoldgicas de mal prondstico, en el servicio de Anatomia Patolégica del Hospital de Gineco-obstetricia
No. 4. “Luis Castelazo Ayala” Se autoriz6 el proyecto en el Comité de Investigaciones y Etica del Hospital de

Gineco- Obstetricia, con nimero de registro R-2015-3606-5.

Se recabaron datos de los reportes histopatoldgicos del archivo del servicio de anatomia
patolégica de dicho hospital los cuales contaron con todos los elementos requeridos para este trabajo y que a
continuacién se sefialan: nombre, edad, tipo histoldgico, grado histoldgico, invasion miometrial, invasion

endocervical, metastasis.

Se identificaron pacientes a las que se les reporté cancer de endometrio, posteriormente se
separaron las pacientes con reporte de cancer de endometrio de alto grado (seroso papilar y células
claras) en el departamento de anatomia patologia del Hospital de Ginecologia No. 4 “Luis Castelazo Ayala”
del Instituto Mexicano del Seguro Social del afio 2012 al 2014. Se contabilizaron reportes de cancer de
endometrio, ademas se contabilizo el nimero de reportes de cancer de endometrio de alto grado, asi
como las variables histopatolégicas de mal prondstico Se realizo el vaciado de datos en la hoja de

recoleccion y programa Excel.

Se efectud un analisis epidemiolégico, por lo que se calcularon porcentajes de los casos registrados,

se realizaron tablas y graficas de cada una de las variables a estudiar.

Se realizaron tablas de riesgo de los datos obtenidos, y posteriormente se hizo un analisis de los

resultados, haciéndose una comparacion con la literatura  universal hasta el momento vigente.

Andlisis estadistico: Se utilizd la estadistica descriptiva y los resultados fueron expresados al presentar
correlacion entre los reportes de  cancer de endometrio de alto grado con sus variables

histopatoldgicas.. Ademas se calcularon promedios (para las variables como la edad) y porcentajes.

Tipo de estudio: Observacional, retrospectivo, transversal, y descriptivo.

12
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3) ANALISIS DE LOS RESULTADOS:

En el periodo de estudio se realizaron un total de 127 reportes histopatolégicos de cancer
de endometrio, de los cuales 25 casos (19.6%) se encontraron con reporte de cancer de alto
grado englobando 13 casos (10.2%) tipo seroso papilar , 1 caso (0.8%) tipo células claras y 11 casos
(8.7%) tipo mixtos 1 caso (0.8%) de tipo mucinoso, y 102 casos (80.4%) casos con reporte de

cancer tipo endometrioide. (Veranexo 1,4y 5)

La media de edad fue 57,7 afios (rango 30 a 87 afios) (Ver anexo 2y 3). Dentro de las variables

histopatoldgicas de mal prondstico se encuentran las siguientes:

Grado histologico se  encontraron de los 3 tipos, grado | con untotal de 46 casos
(36.2%). Grado 2 con un total de 46 casos (36,2%) y untotal de 35 casos (27.6%) dentro de los
cuales estan incluidos los 25 casos (19,6%) de tipo seroso papilar y de tipo células claras, los
cuales son motivo del estudio, donde se descartaron los otros grados histologicos, y los 10 casos

(7.8 %) con reporte de alto grado pero de tipo endometrioide (Ver anexo 6).

Con respecto a la invasion miometrial en el reporte general de 127 casos, se reportd
localizacién limitada al endometrio en 25 casos (19.7%), con extensién al miometrio en menos del
50% en 55 casos (43,3%), y con extension de mas de 50% del miometrio en 35 casos (27.6%).
Dentro de los 25 reportes de cancer de alto grado (tipo seroso papilar, células claras, mixtos), se
encontraron 2 casos (8%) limitado al endometrio, con invasion menor de 50% de miometrio 8 casos (
32%), coninvasion mayor de 50% de miometrio, 15 casos (60%), encontrando en mayor porcentaje
la invasion miometrial en reportes con cancer de endometrio de alto grado con respecto a los pacientes

con otro grado histolégico (ver anexo 7'y 8).

En la extensién endocervical dentro de los 127 casos se encontré 16 casos (12.,6%) con
reporte de extension endocervical, y 111 casos (87,4%)los cuales no tenian extensién de endocervix,
Dentro de los 25 casos de cancer de alto grado (seroso papilar, células claras y mixto), se encontrd
que 18 casos (72%) no contaba con extensién a endocervix, 7 casos (28%), si contaba con
extension endocervical encontrando con un porcentaje mayor de extensién a endocervix en pacientes
con reporte de cancer de endometrio de alto grado en comparacién con otro grado y tipo histologico

(veranexo 9 y 10).

Enlo que respecta a invasion vascular del total de 127 casos, 41 casos (32,3%) se
encontraron con invasion vascular, 86 casos (67.7%) se encontraron sin invasién vascular, de los 25

casos reportados como alto grado 12 (48%) si contaba con invasion vascular, 13 (52%) no contaba
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con invasion vascular, con mayor porcentaje de invasion vascular en los casos de cancer de

endometrio de alto grado (ver anexo 11y 12).

Los reportes del total de 127 se encontraron 13 casos (10,2%) con reporte de metéstasis
ganglionar y 114 casos (89.8%) sin metastasis, dentro de los 25 casos de reporte de cancer de alto
grado se reportaron 6 casos (24%) con metastasis y 19 casos (76%) sin metéstasis. Encontrando

mayor frecuencia de metastasis en eltipo de alto grado (ver anexos 13y 14).

Se realizaron tablas de contingencia para ver significancia estadistica para el tipo histologico:
donde no se encontro significancia estadistica en tipo histologico de alto grado (seroso papilar, células
claras y mixto con las variables extension endocervical, invasion miometrial invasion vascular y metastasis
con chi- cuadrada de Pearson de >0.05 en cada una de las variables en comparacion con el tipo
histolégico endometrioide demostrando significancia estadistica, con las variables histopatoldgicas,
extension endocervical, invasion vascular y metastasis con chi-cuadrada de Pearson de <0.05 (ver
anexos 15,16,17,18 y 19).
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4) DISCUSION :
El cancer de endometrio es la segunda neoplasia ginecolégica mas frecuente a nivel
mundial. Es tipicamente un cancer de mujeres posmenopausicas entre 55 y 85 afios de edad,

conuna incidencia de 80 por cada 100,000 a partir de los 60 afios (1).

En Estados Unidos de América, de acuerdo a las estadisticas del sistema de Vigilancia
Epidemiolégica y Resultados Finales, del 2000 a 2007 el cancer de endometrio ocupa el cuarto

lugar en frecuencia (1).

En México ocupa el tercer lugar de los canceres ginecoldgicos. Afecta principalmente a mujeres
posmenopausicas, hasta en el 75% de los casos, y el restante 25% ocurre en pre menopausicas. La

incidencia del cancer endometrial en mujeres jovenes va de un 2 hasta un 14 %.

Las pacientes menores de 60 afios tienen un prondstico significativamente mejor con una
supervivencia reportada de hasta 74% a 5 afios, en comparacién con las mayores de 70 afios cuya
supervivencia se reporta menor al 60% (7). Encontrandose en este estudio un rango de edad de 30
hasta 87 afios, edad media de 57.7 afios, coincidiendo con literatura internacional (1), con mayor

incidencia de cancer de endometrio de alto grado en mujeres post menopadusicas.

La histologia endometrioide tiene mejor prondstico con una supervivencia reportada de 83% a 5
afos, a diferencia de otras histologias llamadas en conjunto histologias no endometrioides, las cuales se

caracterizan por un comportamiento mas agresivo (7,8).

El carcinoma seroso papilar suele tener un comportamiento altamente agresivo, presentandose
principalmente en pacientes mayores de 65 afios y se ha reportado una supervivencia a 5 afios de 53%.
Respecto a la histologia de células claras, la supervivencia a 5 afios es de 62% (7,8). Dentro del estudio se
encontraron 127 casos reportados de cancer de endometrio, con mayor predominancia de
adenocarcinoma tipo endometrioide con 101 casos (79.5%) del total, elresto fue de alto grado
tipo seroso papilar y de células claras 25 casos (19.6%). Correlacionando con literatura
internacional (8,9), con respecto al estudio hay diferencia de 10% a 19.6% en relacion a nuestros
resultados probablemente dependiente del lugar de estudio de tercer nivel ylugar de referencia de
pacientes con este diagnostico asi como el incremento en el diagndstico de cancer de endometrio de alto

grado.

La invasién miometrial quizd sea el factor prondstico mas importante, se correlaciona con
la presencia de metastasis ganglionares, conelindice de recidivas y supervivencia. Ademas, es un

factor predictivo para fallas al tratamiento y recurrencia (7,8) ] Reportandose .en nuestro estudio 25

15



CANCER DE ENDOMETRIO DE ALTO GRADO ASOCIADO A FACTORES HISTOPATOLOGICOS DE MAL PRONOSTICO.

reportes de cancer de alto grado (tipo seroso papilar, células claras, mixtos), se encontraron 2 casos
(8%) limitado al endometrio, con invasion menor de 50% de miometrio sdlo 8 casos ( 32%), con
invasion mayor de 950% de miometrio 15 casos (60%), encontrando en mayor porcentaje la invasion

miometrial con respecto a los pacientes con otro grado histoldgico.

Respecto ala afectacion cervical que se asocia con grados mas altos, mayor profundidad
de invasion miometrial y mayor  volumen tumoral. Cuando existe afectacion cervical aumenta el
riesgo de metastasis ganglionar y a distancia la probabilidad de recidiva es mayor (7,8). En nuestro
estudio se encontrd6 dentro de los 25 reportes de cancer de alto grado (seroso papilar, células
claras y mixto), se observé que 18 (72%) de los casos no contaba con extension a endocervix, 7
casos (28%), si contaba con extensidon endocervical encontrando con un porcentaje mayor de extension
a endocervix en pacientes con reporte de cancer de endometrio de alto grado en comparacion a

otro grado y tipo histoldgico.

Un factor de prondstico, principalmente en asociacién con tumores grado 3 o invasion miometrial
profunda, con los cuales se asocia una mayor recurrencia a distancia, es la invasién vascular (9), En lo que
respecta a invasion vascular del total de los 25 casos reportados como alto grado 12 (48%) si
contaba con invasién vascular, 13 (52%) no contaba con invasién vascular, con mayor porcentaje de
invasion vascular en los casos de cancerde endometrio de alto grado con respecto al porcentaje de

casos con reporte de cancer tipo endometrioide.

Las pacientes con céncer de endometrio que tienen mas riesgo de metastasis ganglionares
son las que poseen invasion miometrial mayor al 50%, invasion al cérvix. Los reportes del total de 127
se encontraron 13 casos (10,2%) con reporte de metéstasis ganglionar y 114 casos (89.8%) sin
metastasis, dentro de los 25 casos de reporte de cancer de alto grado se reportd 6 casos (24%)
con metastasis y 19 casos (76%) sin metéstasis. Encontrando mayor frecuencia de metéstasis en el

tipo de alto grado.

Se realizaron tablas de contingencia para ver significancia estadistica para el cancer de endometrio
tipo endometrioide con la extension endocervical, invasion vascular y metéstasis con chi- cuadrada de
Pearson de 0.001 en cada una de las variables, demostrando significancia estadistica, en comparacién
con cancer de alto grado con las variables histopatoldgicas, chi-cuadrada de Pearson mayor de 0.05 no

encontrando significancia estadistica.
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5)

CONCLUSIONES:

En nuestro estudio no se observo significancia estadistica entre cancer de endometrio
de alto grado (seroso papilar, células claras, y mixtos) con las variables
histopatoldgicas:  invasion miometrial, extension endocervical, invasion vascular, y
metastasis con una P >0.05.

En nuestro estudio se observo significancia estadistica entre cancer de endometrio
tipo endometrioide con las variables histopatoldgicas: extensién endocervical , invasion
vascular y metastasis con chi- cuadrada de Pearson menor 0.05

En nuestro estudio se encontré que el 19.6% de los reportes de cancer de endometrio
es de alto grado.

Se encontrd6 edad media de cancer de endometrio en general de 57.7 afios, en
comparacion con edad media de cancer de endometrio de alto grado de 62.8 afios.
Las variables histopatoldgicas de mal pronostico no tienen relacion con cancer de
endometrio de alto grado, aun asi cuentan con peor prondstico per se que las de tipo

endometrioide.
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ANEXOS

Anexo 1. Tabla de frecuencia de tipo histoldgico.

Porcentaje Porcentaje
Frecuencia | Porcentaje valido acumulado
Validos ADENOCARCINOMA 1 8 ,8 8
CELULAS CLARAS
ADENOCARCINOMA 101 79,5 79,5 80,3
ENDOMETRIOIDE
ADENOCARCINOMA 11 8,7 8,7 89,0
MIXTO
ADENOCARCINOMA 1 .8 ,8 89,8
MUCINOSO
ADENOCARCINOMA 13 10,2 10,2 100,0
SEROSO
Total 127 100,0 100,0

Anexo 2. Edad agrupada de céncer de endometrio.

EDAD AGRUPADA

71-75

<40 41-45  46-50

51-55

56-60

61-65 66-70

76-80

>80
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Anexo 3. Edad agrupada en cancer de endometrio de alto grado.

EDAD AGRUPADA

0 0

<40 41-45 46-50 51-55 56-60 61-65 66-70 71-75 76-80 >80

Anexo 4. Tipo histolégico en cancer de endometrio

TIPO HISTOLOGICO

m ADENOCARCINOMA CELULAS
CLARAS

B ADENOCARCINOMA
ENDOMETRIOIDE

W ADENOCARCINOMA MIXTO

m ADENOCARCINOMA MUCINOSO

ADENOCARCINOMA SEROSO
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Anexo 5.Tipo histolégico de endometrio de alto grado.

TIPO HISTOLOGICO

m ADENOCARCINOMA CELULAS
CLARAS

B ADENOCARCINOMA MIXTO

m ADENOCARCINOMA SEROSO

Anexo 6. Grado histolégico en cancer de endometrio.

GRADO HISTOLOGICO

® GRADO ALTO = GRADO MODERADO ™ GRADO BAJO
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Anexo 7. Invasion de miometrio en cancer de endometrio

INVASION MIOMETRIAL

B ENDOMETRIO
I MENOR 50%
M MAYOR 50%

Anexo 8. Invasién a miometrio en cancer de endometrio de alto grado

INVASION MIOMETRIAL

= ENDOMETRIO
= MENOS DE 50%
i MAS DE 50%

23



CANCER DE ENDOMETRIO DE ALTO GRADO ASOCIADO A FACTORES HISTOPATOLOGICOS DE MAL PRONOSTICO.

Anexo 9. Extension endocervical en cancer de endometrio

EXTENSION ENDOCERVICAL

120

100

80
B INVASION ENDOCERVICAL

60

40

20

Anexo 10. Extension endocervical en cancer de endometrio de alto grado.

EXTENSION ENDOCERVICAL

Titulo del eje

Titulo del eje
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Anexo 11.Invasion vascular en cancer de endometrio

B INVASION VASCULAR

Anexo 12. Invasién vascular en céancer de endometrio de alto grado.

INVASION VASCULAR

B INVASION VASCULAR
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Anexo 13. Metéstasis ganglionar en cancer de endometrio.

METASTASIS GANGLIONAR

ENO mSI

10%

Anexo 14. Metéstasis ganglionar en cancer de endometrio de alto grado.

METASTASIS GANGLIONAR

ENO
mSsl
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Anexo 15. Tabla de contingencia, no se observa significancia estadistica entre tipo histologico con edad.

EDAD (agrupado)
76 - 80 81+ Total

TIPOHISTOLOGICO ADENOCARCINOMA 0 0 1

CELULAS CLARAS

ADENOCARCINOMA 1 0 11

MIXTO

ADENOCARCINOMA 2 2 13

SEROSO
Total 3 2 25

Pruebas de chi-cuadrado
Sig.
Valor gl asintotica ...

Chi-cuadrado de 9,5807 14 ,792
Pearson
Razoén de 10,498 14 ,725
verosimilitudes
N de casos validos 25

Anexo 16. Tabla de contingencia, no se observa significancia estadistica entre tipo histologico con invasion

de miometrio.

INVASIONMIOMETRIO

ENDOMETRI
0 MENOR 50% | MAYOR 50% Total
TIPOHISTOLOGICO ADENOCARCINOMA 0 0 1 1
CELULAS CLARAS
ADENOCARCINOMA 2 2 7 11
MIXTO
ADENOCARCINOMA 0 6 7 13
SEROSO
Total 2 8 15 25
Pruebas de chi-cuadrado
Sig.
Valor gl asintotica ...
Chi-cuadrado de 4,7097 4 ,319
Pearson
Razdn de 5,748 4 ,219
verosimilitudes
N de casos validos 25
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Anexo 17. Tabla de contingencia, no se observa significancia estadistica entre tipo histoldgico con extensién

endocervical.
EXTENSIONENDOCERVIX
NO sl Total
TIPOHISTOLOGICO ADENOCARCINOMA 1 0 1
CELULAS CLARAS
ADENOCARCINOMA 7 4 11
MIXTO
ADENOCARCINOMA 10 3 13
SEROSO
Total 18 T 25
Pruebas de chi-cuadrado
Sig.
Valor gl asintotica ...
Chi-cuadrado de ,927° 2 ,629
Pearson
Razdn de 1,182 2 , 554
verosimilitudes
N de casos validos 25

Anexo 18. Tabla de contingencia, no se observa significancia estadistica entre tipo histologico con invasion

vascular.
INVASIONVASCULAR
NO Sl Total
TIPOHISTOLOGICO ADENOCARCINOMA 0 1 1
CELULAS CLARAS
ADENQCARCINOMA 5 6 11
MIXTO
ADENQCARCINOMA 8 5 13
SEROSO
Total 13 12 25
Pruebas de chi-cuadrado
Sig.
Valor gl asintotica ...
Chi-cuadrado de 1,746° 2 418
Pearson
Razdn de 2,136 2 , 344
verosimilitudes
N de casos validos 25
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Anexo 19. Tabla de contingencia, no se observa significancia estadistica entre tipo histologico con

metastasis.
METASTASIS
N 3 Total
TIPOHISTOLOGICO ADENOCARCINOMA 1 1
CELULAS CLARAS
ADCNCCARCINOMA 8 11
MIXTO
ADENCQCARCINOMA 10 13
SEROSO
Total 19 25
Pruebas de chl-cuadrado
Sig.
Valor gl asintatica ...
Chi-cuadrado de ,386" 824
Pearson
Razon de ,618 134
verasimilitudes
N de casos valldos 25
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