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Resumen

Antecedentes: El sarcoma uterino representa el 1% de las neoplasias malignas
del tracto genital femenino y del 3-8.4% de los tumores malignos uterinos, su
incidencia mundial es de 0.5 a 3.3 casos por 100,000 mujeres. Los factores de
pronosticos que han demostrado impacto en la supervivencia son: tamafo del
tumor, grado del tumor, subtipo histopatoldgico e invasion linfovascular.

Objetivo general: Evaluar la asociacion de las caracteristicas demograficas
(edad), clinicas y patologicos con la recurrencia y supervivencia en pacientes con
diagnostico de sarcoma uterino.

Material y métodos: Estudio observacional, analitico, retrospectivo que incluyé
168 pacientes con sarcoma uterino atendidas entre el 1 de febrero de 1995 y el 30
de noviembre de 2013 en la Unidad Médica de Alta Especialidad Hospital de
Gineco Obstetricia No. 4 "Luis Castelazo Ayala", Instituto Mexicano del Seguro
Social.

Resultados: 45.28% correspondieron a tumores mixtos mullerianos. El promedio
de edad fue de 57.3 anos, con menarca a los 12.9 y menopausia a los 46.7 afos.
Se reportd diabetes mellitus en 11.59% e hipertension arterial en 32.93% de los
casos. La etapa quirurgica se reportd en 144 casos siendo la etapa mas frecuente
IC (28.47%). De los 139 casos en los que se report6 informacién sobre recurrencia,
32% recurrieron, siendo el sitio mas frecuente el pulmén (38.5%). Mediante prueba
de Log Rank, la etapa quirargica mayor se asocié con recurrencia (p=0.000);
mientras que la hipertension arterial y el mayor numero de ganglios disecados,
etapa clinica y etapa quirurgica se asociaron con menor supervivencia (p<0.05).
Conclusién: Una etapa quirdrgica mayor se asocia con recurrencia y la
hipertension arterial, mayor etapa clinica, etapa quirdrgica y numero de ganglios

disecados se asocian con menor supervivencia.

Palabras clave: sarcoma uterino; factores de prondstico; supervivencia;

recurrencia.



Abstract

Background: The uterine sarcoma represents 1% of the malignant neoplasms of
the female genital tract and 3-8.4% of the uterine malignant tumors, its worldwide
incidence is from 0.5 to 3.3 cases per 100,000 women. Prognostic factors that have
demonstrated impact on survival are: tumor size, tumor grade, histopathological
subtype and lymphovascular invasion.

Objective: To evaluate the association of demographic (age), clinical and
pathological characteristics with recurrence and survival in patients with a diagnosis
of uterine sarcoma.

Material and methods: An observational, analytical, retrospective study that
included 168 patients with uterine sarcoma treated between February 1, 1995 and
November 30, 2013 at the Unidad Médica de Alta Especialidad Hospital de Gineco
Obstetricia No. 4 "Luis Castelazo Ayala", Instituto Mexicano del Seguro Social..
Results: 45.28% corresponded to mullerian mixed tumors. The average age was
57.3 years, with menarche at 12.9 and menopause at 46.7 years. Diabetes mellitus
was reported in 11.59% and arterial hypertension in 32.93% of cases. The surgical
stage was reported in 144 cases being the most frequent stage IC (28.47%). Of the
139 cases in which information was reported on recurrence, 32% recurred, with the
most frequent site being the lung (38.5%). Using the Log Rank test, the major
surgical stage was associated with recurrence (p = 0.000); while arterial
hypertension and the greater number of dissected lymph nodes, clinical stage and
surgical stage were associated with lower survival (p <0.05).

Conclusion: A major surgical stage is associated with recurrence and arterial
hypertension, higher clinical stage, surgical stage and number of dissected lymph

nodes are associated with lower survival.

Keywords: uterine sarcoma; prognostic factors; survival; recurrence.
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Marco teérico

Los sarcomas uterinos de tejido blando que se originan de estructuras del utero son
una rara variedad de neoplasias de origen mesenquimal. Son tumores poco
frecuentes que representan el 1% de todas las neoplasias malignas del tracto
genital femenino y entre 3 y 8.4% de los tumores malignos de utero, con una
incidencia mundial reportada de 0.5 a 3.3 casos por 100 000 mujeres (1,2). En
Meéxico, en el afio 2006 se tienen 2041 registros por tumor de cuerpo uterino,
ocupando el quinto lugar de las neoplasias del aparato reproductivo (3).

Los sarcomas uterinos pueden ocurrir en cualquier regidn anatdmica y muestran un
comportamiento clinico y bioldgico variable dependiente del subtipo histoldgico y el
grado tumoral asociado (4). Pueden corresponder a procesos invasivos locales con
poco riesgo de metastasis hasta tumores altamente agresivos que se caracterizan
por su diseminacion hematégena intraabdominal. Esta variabilidad refleja la
complejidad del origen de sus componentes: endometrio, estroma endometrial y
musculo liso, siendo este mismo origen el que conduce a la clasificacion tradicional
de los sarcomas propuesta por la Organizacién Mundial de la Salud (OMS):

1) Carcinosarcomas que surgen principalmente del endometrio en otros érganos de
origen mulleriano y que comprenden de 40 a 50% de los sarcomas uterinos.

2) Leiomiosarcomas que surgen del miometrio, con una incidencia maxima que se
presenta a los 50 afos de edad y que comprenden del 30-40% de todos los
sarcomas uterinos.

3) Los sarcomas que surgen en el estroma del endometrio, con una incidencia
maxima que se presenta antes de la menopausia con tumores de bajo grado y
después de la menopausia con tumores de alto grado y que comprende el 15% de
todos los sarcomas uterinos.

4) Sarcomas indiferenciados que anteriormente eran considerado un tipo de
sarcoma estroma endometrial, pero debido a que son mas agresivos y se tratan de
manera diferente en comparacion con tumores de bajo grado, actualmente se
analizan por separado. Estos tumores representan menos del 1% de todos los

canceres uterinos y suelen tener un prondstico desfavorable (1).
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Por otro lado, los sarcomas también pueden dividirse en homologos cuando
contienen elementos propios del utero (sarcoma del estroma endometrial,
leiomiosarcomas) o heterdlogos cuando su contenido incluye elementos no
originados primariamente en este 6rgano (rabdomiosarcoma y liposarcomas) (5).
En el afio 2009 la Federacién Internacional de Ginecologia y Obstetricia (FIGO)
propuso una nueva clasificacion y etapificacion desarrollada especificamente para
sarcomas uterinos en un intento por reflejar su conducta bioldgica agresiva con
respecto al carcinoma endometrial. Los leiomiosarcomas , sarcomas estromales y
adenosarcomas se dividen en estadios del | a IV de acuerdo al grado de invasion
local o a distancia, mientras que para los carcinosarcomas, que inicialmente fueron
llamados tumores mixtos mullerianos (nuevas teorias apoyan su origen monoclonal
con mas caracteristicas de tipo epitelial que estromal y la epidemiologia, factores
de riesgo y comportamiento clinico sugieren una relacion mas cercana con el
carcinoma endometrial), la estadificacion sugerida es la misma escala del
adenocarcinoma endometrial y en el caso de los tumores diferentes a
carcinosarcomas se ha propuesto una estadificacion propia (5,6).

En cuanto a algunas de las caracteristicas clinicas descritas para las pacientes con
sarcomas uterinos, la edad promedio de presentacion oscila entre los 55 y 58 afos
y se sefala una edad menor para leiomiosarcomas los cuales predominan en la
poblacién Afroestadounidense. Se han propuesto factores de riesgo vinculados al
cancer endometrial como nuliparidad, menarca temprana, menopausia tardia
primer embarazo después de los 30 anos, uso prolongado de tamoxifeno y
exposicion estrogénica por mas de 5 afos (la cual aumenta 3 veces el riesgo de
sarcomas uterinos), obesidad (30% de las mujeres con sarcomas uterinos son
obesas), hipertension arterial sistémica y antecedente de irradiacién a la pelvis 4 a
38 afios previos (5-10% de las mujeres con carcinosarcomas cuentan con este
antecedente) (1,7).

Las pacientes con sarcomas uterinos presentan diversos sintomas dependiendo de
la ubicacidon del sarcoma, cuando esta comprometido el endometrio
(carcinosarcomas o sarcoma del estroma endometrial) el primer sintoma es la

hemorragia uterina anormal y existe crecimiento abdominopélvico progresivo, con
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una excrecencia tumoral que puede llegar a protruir el cuello uterino,
particularmente en tumores mixtos mdullerianos que se acompanan de dolor. La
enfermedad extensa puede comprometer vagina y parametrios con la posibilidad
de causar obstruccidon del uréter lo que lleva a hidronefrosis. La enfermedad en
estado avanzado esta frecuentemente acompafada de sintomas constitutivos y/o
complicaciones como tromboembolismo venoso (1,8).

La evaluacion clinica diagnéstica habitualmente se efectua cuando la presencia de
sintomas conduce a las pacientes a buscar atencidon médica, donde la presencia de
sangrado uterino anormal es un indicador para la toma de biopsia de endometrio o
histeroscopia. La evaluacion ultrasonografica permite distinguir entre tumores
malignos y benignos al identificar bordes irregulares y difusos, invasion y
ecogenicidad mixta (indicativo de hemorragia o necrosis). La flujometria doppler
puede mostrar vasos irregulares con poca impedancia y velocidad sistolica alta. La
deteccion de un crecimiento rapido es sugestivo de leiomiosarcomas (5).

La terapéutica inicial es la laparotomia exploradora, destinada a evaluar la
extension de la enfermedad con estudio citologico de lavado peritoneal,
histerectomia, salpingooferectomia bilateral, linfadenectomia selectiva pélvica y
para-aértica, sin embargo, en los carcinosarcomas, la linfadenectomia es
sistematica por su compromiso ganglionar (9). En cada estadio debe ser valorada
la calidad de vida, es decir, cuando se observa enfermedad intraabdominal supone
un nivel de complejidad quirdargica mayor. Se debe evaluar la adyuvancia con
quimioterapia y radioterapia, ya que la radioterapia puede disminuir la frecuencia de
recaidas locales, aunque no se ha observado impacto en el periodo libre de
enfermedad, ni en la supervivencia global. La quimioterapia se ha recomendado en
caso de enfermedad mestastasica, siendo la doxorrubicina la que ha mostrado un
mejor balance entre actividad y toxicidad, por lo que es considerada un farmaco de
primera linea, con una respuesta valorada de hasta el 25% (10,11). La diversidad
de tratamiento con otros farmacos como hormonoterapia, inhibidores de
aromatasa, analogos GnRH y tratamientos blanco moleculares, implica un manejo
personalizado, sin olvidar los efectos toxicos propios de cada tratamiento (12). En

general los abordajes con tratamiento sistémico complementario, adyuvante o
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paliativo tienen escaso efecto en el control locoregional y limitado efecto en el
incremento del periodo libre de enfermedad y supervivencia (13).

Los factores prondsticos de la enfermedad mas frecuentemente analizados y que
han demostrado impacto en la supervivencia son: tamafo del tumor, grado del
tumor, subtipo histopatolégico e invasién linfovascular. En general, todos los
sarcomas uterinos tienen mal prondstico, con una supervivencia de menos del 50%
a dos anos de seguimiento, incluso cuando son diagnosticados en estadios
tempranos de la enfermedad (1,14).

A continuacion se describen algunas caracteristicas clinicas y patologicas

particulares para cada tipo de sarcoma uterino.

Leiomiosarcomas

Los leiomiosarcomas normalmente surgen de novo y raramente lo hacen a partir
de un leiomioma preexistente. Las mutaciones en linea germinal en la fumarato
hidratasa se cree que incrementan el riesgo de desarrollar leiomiosarcomas asi
como de leiomiomas uterinos (1,15,16). Los mecanismos oncogénicos que
subyacen el desarrollo de leiomiosarcomas uterinos no han sido descritos en su
totalidad, sin embargo, se sabe que son tumores genéticamente inestables que
muestran alteraciones estructurales cromosdmicas complejas y una regulacion
génica alterada la cual refleja el estado final de la acumulacion de una serie de
multiples defectos genéticos (1).

La mayoria de los leiomiosarcomas ocurren en mujeres mayores de 40 afos de
edad quienes usualmente se presentan con sangrado vaginal anormal (56%), masa
pélvica palpable (54%) y dolor pélvico (22%). Los signos y sintomas son parecidos
a los producidos por los leiomiomas y el diagndstico diferencial prequirurgico entre
los dos tipos de tumores pueden resultar dificil, sin embargo, la malignidad puede
sospecharse por la presencia de crecimiento tumoral en mujeres menopausicas
quienes no estan recibiendo terapia de reemplazo hormonal (1,17).
Ocasionalmente, la manifestaciones clinicas se relacionan con ruptura tumoral

(hemoperitoneo), extension extrauterina (30 a 50% de los casos), o metastasis (1).
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El diagndstico histopatologico de leiomiosarcoma se realiza ante la presencia de
tumores grandes solitarios con diametros mayores a 10 cm en mujeres en la peri 0
postmenopausia, que presentan extension extrauterina, borde infiltrante, necrosis
coagulativa tumoral, hipercelularidad, atipia nuclear severa y una alta tasa de
mitosis, la cual por lo general excede 15 figuras mitéticas por 10 campos de gran
aumento (1,18,19). Sin embargo, los leiomiosarcomas epiteloides y mixoides son
dos variantes raras que pueden ser dificiles de reconocer microscépicamente ya
que sus caracteristicas patoldgicas difieren de las reportadas habitualmente en los
leiomiosarcomas. Los leiomiosarcomas usualmente expresan marcadores
inmunohistoquimicos de musculo liso tales como desmina, h-caldesmonina, actina
de musculo liso y deacetilasas de histonas, sin embargo, es importante tomar en
cuenta que los leiomiosarcomas epiteloides y mixoides pueden mostrar menos
grado de inmunoreaccibn a dichos marcadores. Los leiomiosarcomas
convencionales expresan receptores de estrogenos (ER), progesterona (PR) y
andrégenos (AR) en 30-40% de los casos, pero su presencia no implica
necesariamente una respuesta hormonal (1,20,21).

El patron de diseminacion incluye extensién local, intraabdominal, linfatica,
hematdégena y a distancia (pulmonar) (21,22). Sin embargo, el prondstico es malo
aun cuando la enfermedad este confinada al utero o se haya efectuado el
diagnostico en estadios tempranos. La tasa de recurrencia reportada es del 53 al
71%. Las primeras recurrencias ocurren en pulmon (40%) y en la pelvis (13%). La
tasa de supervivencia va del 15 al 25% con una media de supervivencia del 10
meses. En Noruega, se ha reportado que en pacientes con leiomiosarcoma limitado
al utero, la supervivencia a 5 afos fue de 51% para el estadio | y 25% para el
estadio Il. Todas las pacientes con diseminacion de la enfermedad fuera de la
pelvis fallecieron antes de 5 afos (1,23).

No hay un consenso entre la relacion del prondstico del leiomiosarcoma con la
edad, estadio clinico, tamafo tumoral, limite tumoral, presencia o ausencia de
necrosis, indice mitético, grado de pleomorfismo nuclear e invasion vascular (1, 24-

32), sin embargo, en un estudio se reporté como mejor predictor de prondstico al
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tamafno tumoral ya que las pacientes con tumores <5 cm sobrevivieron y las
pacientes con tumores >5 cm fallecieron por el tumor (1,33).

El tratamiento de los leiomiosarcomas incluye histerectomia abdominal y
citoreduccion del tumor si se presenta fuera del utero. La ooforectomia y
linfadenectomia sigue siendo controversial ya que la metastasis a estos érganos
puede ocurrir en un pequeno porcentaje de los casos y se asocia frecuentemente
con enfermedad intraabdominal. La preservacion de los ovarios puede ser
considerada en mujeres premenopausicas con leiomiosarcomas en estadios
tempranos (1,33). La metastasis de ganglios linfaticos se ha identificado en 6.6-
11% de los casos en quienes se realizé linfadenectomia (1,33,34). La influencia de
la quimioterapia adyuvante es incierta. La radioterapia puede ser util en controlar
las recurrencias locales y la quimioterapia con doxorubicina ©
docetaxel/gemcitabina se usa para enfermedad recurrente avanzada, con tasas de
respuesta del 27-36% (1,35-37).

Carcinosarcomas

Los carcinosarcomas o anteriormente conocidos como tumores mixtos mullerianos
malignos (TMMM) son tumores mixtos, con elementos epiteliales y mesenquimales,
ambos componentes malignos. El componente de carcinoma esta principalmente
compuesto de elementos endometroides, serosos o de células claras, mientras que
el componente sarcomatoide puede dividirse en homdlogo como el fibrosarcoma,
sarcoma del estroma endometrial o leiomiosarcomas, y en heterélogos que incluye
componentes sarcomatosos que provienen de tejidos no nativos del utero, por
ejemplo rabdomiosarcoma. El componente carcinoma juega un rol importante en el
comportamiento bioldgico de la agresividad y determina el prondstico (38,39). Se
han propuesto teorias para su origen, entre las que se incluyen: “colision”,
‘combinacion”, “composicion” y “carcinoma metaplasico”, siendo esta ultima la mas
aceptada, postulando un origen comun con metaplasia de ambos componentes,
con una diferenciacion neoplasica divergente. Hechos que apoyan esta teoria
incluyen: asociacién frecuente de carcinosarcomas con otros adenocarcinomas

tipicos endometriales en el mismo espécimen de histerectomia, recurrencia de
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carcinosarcomas como adenocarcinomas puros, recurrencia ocasional de
adenocarcinomas aparentemente endometriales puros como carcinosarcomas y
patron metastasico similar de carcinosarcomas y adenocarcinomas endometriales
(40).

El carcinosarcoma ocurre en aproximadamente 50% de los casos de sarcoma
uterino y afecta tipicamente a las mujeres posmenopausicas, aunque un pequeino
numero ha sido reportado en mujeres menores de 40 afios (1,41,42). La mayoria
de las mujeres se presentan con sangrado vaginal anormal y aumento de tamafio
uterino. El nivel sérico de CA125 se encuentra elevado en la mayoria de los casos.
Un tercio de los casos presenta diseminacion de la enfermedad con estadio IlI/IV al
momento de la presentacion clinica (1).

Los carcinosarcomas son neoplasias tipicamente grandes, polipoides, que llenan la
cavidad uterina y prolapsan a través del orificio cervical. Se observan areas de
hemorragia, necrosis y cambios quisticos. La invasibn miometrial ocurre
frecuentemente. EI componente carcinomatoso es usualmente seroso (2/3 de los
casos) o endometroide (1/3 de los casos), pero, raramente es de células claras,
mucinoso o de células escamosas. 10% de los componentes carcinomatosos son
grado 1, 10% grado 2 y 80% grado 3 de la FIGO (1,42).

El inmunofenotipo es paralelo al componente individual, es decir, el componente
seroso expresa citoqueratinas, antigenos de membrana epitelial y p53, mientras
que el rabdomioblastico expresa desmina, miogenina o MyoD1. El componente
sarcomatoso puede expresar vimentina como en los carcinomas endometriales (1).
El tratamiento apropiado incluye histerectomia abdominal con salpingo-
ooforectomia bilateral, linfadenectomia pélvica y adértica, omentectomia y citologia
peritoneal. El papel de la radioterapia y quimioterapia es incierta pero algunos
estudios han demostrado ventajas de su uso en la supervivencia en casos
tempranos y en el control local de la enfermedad en casos avanzados. La
quimioterapia basada en taxanos y cisplatino, asi como ifosfamida, en conjunto con
la irradiacion pélvica pueden incrementar la supervivencia en pacientes con

carcinosarcomas metastasicos (1,8,43-44).
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Los carcinosarcomas son tumores altamente agresivos, con una supervivencia a 5
anos de aproximadamente 30% en general y de 50% para aquellos casos en los
que se encuentran en estadio | de la enfermedad (1,24,42,45-47). El estadio
quirurgico y la profundidad miometrial son los indicadores mas importantes de
pronodstico. Se observa con frecuencia invasion linfatica (32%) y a vasos
sanguineos. Otros sitios incluyen ovarios, trompas de Falopio y o&rganos
intraabdominales. Los tumores recurrentes y metastasicos pueden ser
exclusivamente carcinomatosos, sarcomatosos o mixtos, aunque predominan los
carcinomatosos. Las recurrencias se han reportado hasta en un 50-60%, siendo
regionales (vagina y pelvis) en un 10 % y distales (abdomen y pulmén) en hasta un
49% de los casos (48).

Sarcomas del estroma endometrial

Constituyen del 10 al 15 % de los tumores mesenquimatosos malignos uterinos y
afectan a mujeres relativamente mas jovenes, en general de 40 a 55 afios de edad
(1). Los sarcomas del estroma endometrial se dividen en: nédulos del estroma
endometrial, sarcomas del estroma endometrial de bajo grado y sarcomas
endometriales indiferenciados (1).

Los nddulos estromales endometriales son tumores raros compuestos de células
reminiscentes de células endometriales de la fase proliferativa endometrial. Pueden
ocurrir a cualquier edad durante la vida reproductiva o ainos mas tarde. La mayoria
son identificados incidentalmente en un espécimen de histerectomia, aunque otros
pueden presentarse con sangrado uterino anormal. Los tumores son tipicamente
redondeados, bien circunscritos pero no encapsulados, Miden entre 1 y 22 cm
(media de 7 cm). Cuando se encuentran en el endometrio habitualmente son
polipoides, sin embargo pueden ser intramiometriales o subserosos (1,49). Tienden
a ser elasticos, no infiltrantes, con irregularidades focales en su forma o con
proyecciones parecidas a digitos dentro del miometrio adyacente, las cuales no
exceden los 3 mm y no debe observarse invasion vascular (1,50). Tienen un
excelente pronédstico y los pacientes se curan con histerectomia (1,51). El

tratamiento conservador con escision del tumor se realiza sélo cuando el examen
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de los margenes puede realizarse, lo cual ocurre solo en escasas circunstancias
(1,52,53).

Los sarcomas del estroma endometrial de bajo grado ocurren en aproximadamente
0.2% de los casos de tumores uterinos malignos y en 10-15% de las malignidades
uterinas de componente mesenquimal. Ocurren entre los 40 y 55 afios de edad.
Algunos casos se han reportado en pacientes con sindrome de ovario poliquistico,
después del uso de estrégenos o de la terapia con tamoxifeno. Habitualmente
cursan con sangrado uterino anormal, dolor pélvico y dismenorrea, sin embargo
25% son asintomaticos (1,54). Pueden presentar extension extrauterina, la cual
puede involucrar ovario en un tercio de los casos. Con frecuencia hay un
crecimiento irregular nodular en involucra el endometrio, miometrio o ambos. Un
diametro tumoral mayor se asocia con diversos grados de permeacion del
miometrio, incluyendo protrusiones similares a gusanos que llenan y distienden las
venas miometriales, extendiéndose con frecuencia a las venas parametriales y
ganglios linfaticos. Los sarcomas del estroma endometrial muestran leve atipia
nuclear. La actividad mitética es de <5 figuras mitéticas por 10 campos de gran
aumento (1,54).

Los nodulos y sarcomas del estroma endometrial son inmunoreactivos a vimentina,
actina musculo especifica, actina alfa de musculo liso y queratina (1,55-57);
ademas de contener con frecuencia ER, PR y beta-catenina. Los sarcomas del
estroma endometrial con frecuencia portan la translocacion t(7;17) con involucro de
dos genes dedos de zinc, JAZF1 y JUAZ1, lo que sugiere una base genética para el
desarrollo de estos tumores (1,58).

El tratamiento de los sarcomas del estroma endometrial es quirdrgico mediante
histerectomia y salpingooforectomia bilateral. Estos tumores son sensibles a
hormonas y aquellas mujeres que conservan los ovarios tienen alto riesgo de
recurrencia (1,59). La metastasis a ganglios linfaticos se ha reportado en 7% de los
casos de mujeres con sarcomas del estroma endometrial de bajo grado, sin
embargo, esta caracteristica no afecta el buen prondstico en la supervivencia
(1,60). Las pacientes pueden recibir radiacion adyuvante o tratamiento hormonal

con agentes progestacionales o inhibidores de aromatasa (1,61,62).
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En cuanto al prondstico, los sarcomas del estroma endometrial son indolentes con
un prondstico favorable (1,63). Pueden ocurrir recurrencias tardias aun en
pacientes con estadio | de la enfermedad, por lo que se sugiere un seguimiento a
largo plazo. Aproximadamente 30% de los casos desarrollan recurrencias, siendo
los lugares mas frecuentes la pelvis y el abdomen, y con menos frecuencia en el
pulmén y vagina (1,54). El prondstico depende de la extension de la enfermedad al
momento del diagndstico. Un estadio quirdrgico mayor a | es un predictor de
prondstico desfavorable. Generalmente la supervivencia a 5 y 10 afios en pacientes
con estadio | es de 98% y 89% respectivamente (1,54).

Algunos estudios han propuesto que la edad, el grupo poblacional, el tamafo, el
estadio de la FIGO, la profundidad de la invasion miometrial, el grado tumoral, la
actividad mitética y la ploidia del DNA pueden ser factores de prondstico (1,64-67),

sin embargo otros estudios no lo han confirmado (1,54).

Adenosarcomas

Este tumor es de histologia epitelial mixta y mesenquimal, de bajo potencial
maligno (1,68). Ocurre principalmente en el utero de mujeres postmenopausicas
pero también en adolescentes y adultas jovenes y en localizaciones extrauterinas.
El sintoma mas comun es sangrado vaginal anormal pero algunas pacientes
presentan dolor pélvico, una masa abdominal o descarga vaginal. Algunas
pacientes tienen antecedente de ingesta de tamoxifeno o de radioterapia. La
mayoria de los adenosarcomas surgen en el segmento uterino inferior, pero
algunos pueden surgir del endocérvix y en el miometrio. Raramente los
adenosarcomas se localizan extrauterinamente (ovario, tejido pélvico o serosa
intestinal) (1).

Frecuente se presenta como un tumor polipoide de bordes nitidos, que ocupa la
totalidad de la cavidad endometrial y a veces protruye a través del orificio cervical,
de crecimiento longitudinal, dando imagenes quisticas multiseptadas, pdlipos
heterogéneos similares a enfermedad trofoblastica o carcinosarcomas (69).

Se puede observar una mezcla de tejido benigno con epitelio glandular atipico y

sarcoma de bajo grado, usualmente de tipo estromal endometrial. Las glandulas
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son quisticas y el estroma se concentra alrededor de ellas formando agrupamientos
periglandulares. El promedio del indice mitético es de 9 figuras mitéticas por 10
campos de gran aumento (1,68), sin embargo ante la presencia de agrupamiento
periglandular hipercelular basta con 2 figuras mitéticas para establecer el
diagnostico (1,68). La mayoria de los adenosarcomas muestra leve a moderada
atipia nuclear en el componentes estromal. Los elementos mesenquimales
(rabdomiosarcoma, cartilago, grasa, etc.) se han reportado en 10-15% de los casos
(1,68).

En la mayoria de los adenosarcomas sin sobrecrecimiento sarcomatoso, el
inmunofenotipo del componente estromal recuerda el de un sarcoma del estroma
endometrial. En casos con sobrecrecimiento sarcomatoso, el componente
mesenquimal muestra una alta proliferacion de Ki-67, inmunoreaccion a p53 y
pérdida de la expresiéon de ER, PR y CD10. El inmunofenotipo es similar al
sarcoma uterino de alto grado (1,70,71) y el DNA es aneuploide (1,41).

El tratamiento de eleccion es la histerectomia total abdominal con
salpingooforectomia bilateral (1,23).

La recurrencia vaginal o pélvica se estima en el 20-30% a los 5 afios y se asocia
exclusivamente con la invasion miometrial y sobrecrecimiento sarcomatoso. La
invasion miometrial se ha reportado en 15%, pero la invasion profunda solo en 5%.
El sobrecrecimiento sarcomatoso se define por la presencia de sarcoma puro,
usualmente de alto grado y sin componente glandular, ocupando al menos 25% del
tumor, y se ha reportado en 8-54% de los adenosarcomas uterinos y 30% de los

adenosarcomas ovaricos (72,73).
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Justificacion

Los sarcomas uterinos, son neoplasias poco frecuentes que representan el 1% de
las neoplasias del aparato reproductor femenino, sin embargo poseen un
comportamiento biolégico agresivo, con tendencia a la recurrencia local y/o a
desarrollar enfermedad metastasica a distancia. La informacién en cuanto a las
caracteristicas demograficas, clinicas y patolégicas de los sarcomas uterinos, asi
como del pronostico de los mismos en pacientes atendidas en nuestro hospital no
ha sido analizada, por lo que tomando en cuenta que en el servicio de ginecologia
oncoldgica se cuenta con un registro de casos con dicho diagnéstico, asi como con
amplia experiencia en el diagnodstico y tratamiento de esta patologia decidimos la
realizacion de este proyecto de investigacion. La finalidad ultima, es identificar
factores que se asocien con el prondstico en pacientes con sarcomas uterinos en

nuestra poblacion y que puedan ser susceptibles de modificacion.

Planteamiento del problema

Los sarcomas uterinos comprenden un grupo de tumores raros con diferente
comportamiento bioldgico, historia natural, respuesta a tratamiento y prondstico. El
diagndstico con frecuencia se realiza posterior a una intervencion quirurgica uterina
por una enfermedad presumiblemente benigna. En nuestra poblacién no existe un
estudio que analice diversos factores sociodemograficos, clinicos y patolégicos con
el prondstico en pacientes con sarcomas uterinos, por lo que surge la siguiente

pregunta de investigacion:

En pacientes con diagnostico de sarcoma uterino atendidas en la UMAE Hospital
de Gineco Obstetricia No. 4 "Luis Castelazo Ayala", IMSS:
¢ Existe asociacion de las caracteristicas demograficas, clinicas y patolégicas con

la recurrencia y supervivencia?
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Objetivos

Objetivo general

Evaluar la asociacion de las caracteristicas demograficas (edad), clinicas
(antecedentes heredofamiliares y personales de cancer, enfermedades cronicas,
antecedentes Gineco obstétricos, terapia hormonal, tratamiento del sarcoma
uterino, complicaciones quirdrgicas) y patologicos (tipo histoldégico, necrosis,
invasion linfovascular, ganglios metastasicos y etapa quirurgica) con la recurrencia
y supervivencia en pacientes con diagndstico de sarcoma uterino atendidas en la
UMAE Hospital de Gineco Obstetricia No. 4 "Luis Castelazo Ayala", IMSS.

Objetivos especificos

 Evaluar la frecuencia de las caracteristicas demograficas, clinicas y
patologicas de pacientes con diagndstico de sarcoma uterino atendidas en la
UMAE Hospital de Gineco Obstetricia No. 4 "Luis Castelazo Ayala", IMSS.

* Evaluar la frecuencia de recurrencia y supervivencia de pacientes con
diagnodstico de sarcoma uterino atendidas en la UMAE Hospital de Gineco
Obstetricia No. 4 "Luis Castelazo Ayala", IMSS.

* Evaluar la asociacion de las caracteristicas demograficas, clinicas y
patologicas con la recurrencia y supervivencia de pacientes con diagnostico

de sarcoma uterino.

Hipétesis

Existe asociacion estadisticamente significativa (p < 0.05) del carcinosarcoma,
menor edad (< 40 afios), mayor estadio quirdrgico (mayor tamano tumoral y mayor
afectacion ganglionar), mayor profundidad de la invasién miometrial y mayor grado
tumoral, con mayor frecuencia de recurrencia y menor supervivencia global en

pacientes con sarcomas uterinos.
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Material y métodos

Diseino del estudio

Observacional, analitico, retrospectivo.

Lugar y sitio de estudio

El estudio se llevd a cabo en la Unidad Médica de Alta Especialidad (UMAE)
Hospital de Gineco Obstetricia "Luis Castelazo Ayala", IMSS.

Poblacion de estudio

Pacientes con diagndstico de sarcoma uterino atendidas en la Unidad Médica de
Alta Especialidad Hospital de Gineco Obstetricia No. 4 "Luis Castelazo Ayala",
IMSS, en el periodo comprendido entre el 1 de febrero de 1995 y el 30 de

noviembre de 2013.

Criterios de seleccion
Criterios de inclusion
* Pacientes con diagndstico histologico de sarcoma uterino con tratamiento
quirurgico, médico (quimioterapia) y/o radiolégico con intension curativa o
paliativa. Se incluyeron todas las estirpes histolégicas y estadios quirurgicos.
Criterios de exclusion
* Pacientes sin confirmacion histolégica del diagndstico de sarcoma uterino.
* Pacientes que no contaron con expediente fisico o electronico con la

informacion requerida para el estudio.
Criterios de eliminacion

* Pacientes que no contaron con informacién sobre recurrencia y

supervivencia.
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Variables de estudio

Tabla 1. Variables Independientes

Variable Definicion conceptual Definicion operacional Escala de medicién Unidad de medicion
Edad Tiempo transcurrido desde el nacimiento de | Afios que han transcurrido desde el nacimiento | Cuantitativa continua | Afios
una persona. de una persona.
Antecedente Antecedente de al menos un familiar de hasta | Antecedente de al menos un familiar de hasta | Cualitativa dicotémica | No=0
heredofamiliar ~ de | tercer grado con cancer. tercer grado con cancer. Si=1
cancer
Antecedente Antecedente de diagndstico de cancer previo | Antecedente de diagnéstico de cancer previo | Cualitativa dicotdmica | No=0
personal de cancer diferente al sarcoma uterino. diferente al sarcoma uterino. Si=1
indice de masa | Relacion del peso de un individuo expresado | Relacion del peso de un individuo expresado | Continua, después se | 1=Peso bajo<18.5

corporal (Kg/m2

en Kg dividido por el cuadrado de la talla
expresada en m.

en Kg dividido por el cuadrado de la talla
expresada en m.

ordinalizara

2=Normopeso=18.5-24.9
3=Sobrepeso Grado 1=25-26.9
4=Sobrepeso Grado Il =27-29.9
5=0besidad Tipo [=30-34.9
6=0besidad Tipo 11=35-39.9
7=0Obesidad Tipo [11=40-49.9
8=0besidad Tipo V=50

Edad de la menarca

Edad en la que se presentd la primera
menstruacion

Edad en la que se presentd la primera
menstruacion.

Cuantitativa continua

Afios

Menopausia Edad en la que se presentd la Ultma | Edad en la que se presentd la Ultima | Cuantitativa continua | Afios
menstruacion. menstruacion.
Gestas NUmero de embarazos. NUmero de embarazos. Cuantitativa discreta NUmero de embarazos
Partos Finalizacién de la gestacion, en la cual se | Numero de fetos expulsados por via vaginal, | Cuantitativa discreta NUmero de partos
expulsan el feto, placenta y membranas por | previos al estudio.
via vaginal.
Abortos Terminacion espontanea o provocada de la | Nimero de pérdidas gestacionales antes de la | Cuantitativa discreta | Numero de abortos

gestacion, o expulsion del producto de la
gestacion, antes de la vigésima semana,
contando desde el primer dia de la Ultima
menstruacion normal.

vigésima semana.

Inicio de vida sexual | Edad en la que se tuvo la primera relacion | Edad en la que se tuvo la primera relacion | Cuantitativa continua | Afios
activa (IVSA) sexual. sexual.
NUmero de parejas | Nimero de personas con las que se ha | Numero de personas con las que se ha tenido | Cuantitativa discreta NUmero

sexuales

tenido actividad sexual desde la IVSA.

actividad sexual desde la IVSA.
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Diabetes mellitus Antecedente de intolerancia a los | Antecedente de intolerancia a los carbohidratos | Cualitativa dicotémica | 0= No
carbohidratos con diversos grados de | con diversos grados de severidad, segin el 1=Si
severidad. reporte en el expediente clinico.
Hipertension arterial | Aumento de cifras tensionales >140mmHg | Aumento de cifras tensionales >140mmHg | Cualitativa dicotémica | 0= No
sistémica sistdlica y >90mm/Hg diastdlica. sistdlica y >90mm/Hg diastdlica. 1= Si
Tratamiento Antecedente de tratamiento con estrdgenos, | Antecedente de tratamiento con estrégenos, | Cualitativa dicotémica | 0= No
hormonal progesterona o andrégenos. progesterona o androgenos, segun el reporte 1=Si
en el expediente clinico.
Uso de tamoxifeno Antecedente de tratamiento tamoxifeno. Antecedente de tratamiento tamoxifeno, segun | Cualitativa dicotémica | 0= No
el reporte en el expediente clinico. 1=Si
Sangrado durante a | Volumen de sangre cuantificado durante el | Volumen de sangre cuantificado durante el | Cuantitativa continua | ml
cirugia (ml) tratamiento quirdrgico para sarcoma uterino. | tratamiento quirdrgico para sarcoma uterino,
segun el reporte en el expediente clinico.
Transfusién Procedimiento médico que consiste en pasar | Procedimiento médico que consiste en pasar | Cualitativa dicotdmica | 0= No
sanguinea sangre o alguno de sus derivados de un | sangre o alguno de sus derivados de un 1=Si
donante a un receptor para reponer volumen | donante a un receptor para reponer volumen
sanguineo. sanguineo, durante el tratamiento quirGrgico
para sarcoma uterino, segun el reporte del
expediente clinico.
Complicacion Eventualidad que ocurre en el curso previsto | Eventualidad que ocurre en el curso previsto | Cualitativa dicotdmica | 0= No
transoperatoria de un procedimiento quirirgico con una | del tratamiento quirlrgico de sarcoma uterino 1= Si
respuesta local o sistémica que puede | con una respuesta local o sistémica que puede
retrasar la recuperacion, poner en riesgo una | retrasar la recuperacion, poner en riesgo una
funcion o la vida. funcion o la vida, segun el reporte del
expediente clinico.
Tipo de complicacion | Tipo de eventualidad que ocurre en el curso | Tipo de eventualidad que ocurre en el curso | Cualitativa nominal Lesion de vena obturatriz
transoperatoria previsto de un procedimiento quirdrgico. previsto del tratamiento quirdrgico de sarcoma izquierda
uterino, segun el reporte del expediente clinico. Lesién de vena cava
Lesion vesical
Lesién uretral
Hemoperitoneo
Lesién gonadal
Hemorragia
Choque hipovolémico
Tipo histologico | Clasificacion de los sarcomas uterinos segun | Clasificacién de los sarcomas uterinos segun la | Nominal Carcinosarcomas
postquirdrgico la OMS. OMS, reportada en el expediente clinico. Leiomiosarcomas

Sarcoma del estroma endometrial
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Adenosarcoma

Necrosis Muerte de células y los tejidos de una zona | Muerte de células y los tejidos de una zona | Cualitativa dicotémica | 0= No
determinada. determinada, segun el reporte en el expediente 1=Si

clinico.

Invasion Se produce cuando las células del cancer | Se produce cuando las células del sarcoma | Cualitativa dicotémica | 0= No

linfovascular irrumpen en los vasos sanguineos o en los | uterino irrumpen en los vasos sanguineos o en 1= Si
canales linfaticos, lo que aumenta el riesgo | los canales linfaticos, lo que aumenta el riesgo
de diseminacion de cancer o recurrencia. de diseminacion de cancer o recurrencia,

segun reporte en el expediente clinico.

Ganglios Propagacién del cancer a estructuras | Nimero de ganglios reportados con metastasis | Cuantitativa discreta NUmero

metastasicos nodulares linfaticas. segun reporte del expediente clinico.

indice ganglionar Relacién del nimero de ganglios disecados | Relacién del nimero de ganglios disecados por | Cuantitativa discreta NUmero
por el numero de ganglios metastasicos | el nimero de ganglios metastasicos positivos,
positivos. segun el reporte en el expediente clinico.

Etapa quirurgica Extension anatémica de un tumor maligno en | Extensién anatémica de un tumor maligno en | Cualitativa ordinal Etapa I1A=1
un sitio especifico y la extension de su | un sitio especifico y la extension de su Etapa IB=2
propagacion local, regional o en sitios | propagacion local, regional o en sitios Etapa IIA=3
distantes, con reporte histopatolégico | distantes, con reporte histopatoldgico definitivo Etapa 11B=4
definitivo, de acuerdo a la OMS. de acuerdo a la OMS, segun reporte en el Etapa llIA=5

expediente clinico. Etapa IlIB=6
Etapa IlIC=7
Etapa IVA=8
Etapa IVB=9

Terapia adyuvante Tratamiento adicional para el cancer que se | Tratamiento adicional para el cancer que se | Cualitativa dicotomica | 0= No

administra después del tratamiento primario | administra después del tratamiento primario 1= Si

para disminuir riesgo de recurrencia. Puede
incluir quimioterapia, radioterapia.

para disminuir riesgo de recurrencia en
sarcomas uterinos. Puede incluir quimioterapia,
radioterapia.

Tipo de terapia | Tipo de tratamiento adicional para el cancer | Tipo de tratamiento adicional para el cancer | Cualitativa nominal 1=Quimioterapia ( QT)
adyuvante que se administra después del tratamiento | que se administra después del tratamiento 2=Radioterapia ( RT)
primario para disminuir riesgo de recurrencia. | primario para disminuir riesgo de recurrencia 3=Quimioterapia + Radioterapia
en sarcomas uterinos. (RT+QT)
Tiempo de | Tiempo de control de la salud de un paciente | Tiempo de control de la salud de un paciente | Cuantitativa discreta Meses
seguimiento durante el tiempo después de tratamiento durante el tiempo después de tratamiento para

cancer de mama
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Tabla 2. Variables dependientes

Variable Definicién conceptual Definicién operacional Escala de | Unidad de medicion
medicion
Estado de vida al | Estado de vida al momento de efectuar el | Estado de vida al momento de efectuar el | Cualitativa Vivo= 1
momento de efectuar | seguimiento seguimiento dicotémica Muerto= 0
el seguimiento
Supervivencia global | Porcentaje de pacientes vivos después de 5 | Porcentaje de pacientes vivos después de 5 | Cuantitativa Porcentaje
afios de seguimiento independientemente de la | afios de seguimiento independientemente de la | continua
causa de muerte. causa de muerte.
Periodo libre de | Tiempo transcurrido desde la desaparicion de | Tiempo transcurrido desde la desaparicion de | Cuantitativa Meses
enfermedad evidencia clinica, radiolégica y analitica de | evidencia clinica, radiolégica y analitica de | continua
enfermedad tumoral, hasta la recurrencia de la | enfermedad tumoral, hasta la recurrencia de la
misma o fallecimiento del paciente por otra | misma o fallecimiento del paciente por otra
causa. causa.
Recurrencia Reaparicion de una enfermedad en el mismo | Reaparicion de una enfermedad en un mismo | Cualitativa Sl=1
paciente. Tumor maligno que ha regresado | paciente. Tumor maligno de la mama que ha | dicotdmica No=0

después de un periodo de tiempo en el que no
era posible detectarlo, al mismo sitio anatomico
o sitio distante.

regresado después de un periodo de tiempo en
el que no era posible detectarlo, al mismo sitio
anatémico o sitio distante.

La variable de tiempo de supervivencia se construy6 con base en el tiempo transcurrido entre el momento del diagndstico y la ocurrencia de la muerte. La variable de censura se

definié a partir de las mujeres que sobrevivieron durante un periodo de 5 afios, y como mecanismo de censura se utilizaron los siguientes criterios: todas las mujeres que

permanezcan vivas hasta el final del periodo de estudio, pérdida de seguimiento (cambio de domicilio no notificado, falta de seguimiento del tratamiento y muerte por otra causa

diferente al sarcoma uterino.
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Muestreo
Muestreo no probabilistico de casos consecutivos.

Tamano de la muestra

Se incluyeron todos los casos que cumplieron con los criterios de inclusion en el

periodo de estudio entre el 1 de febrero de 1995 y el 30 de Noviembre de 2013.

Algoritmo de procedimientos

Se efectud revision de los listados y base de datos del servicio de ginecologia
oncoldgica para la seleccion de las pacientes, posteriormente se revisaron los
expedientes clinicos y el archivo electronico, asi como archivo de patologia para la
recoleccion de datos (edad, estadio clinico, localizacién del tumor primario, tipo
histologico, tipo de tratamiento, complicaciones, persistencia, tiempo de

seguimiento, recurrencia y periodo libre de enfermedad).

Analisis estadistico

Se realizd estadistica descriptiva con tablas y graficos de frecuencias para las
variables cualitativas y con medidas de tendencia central y de dispersion para las
variables cuantitativas. Se evalué la asociacion de las caracteristicas
demograficas, clinicas y patolégicas con la recurrencia (prueba T o U de Mann-
Whitney y Prueba X? de Pearson o Exacta de Fisher). La asociacion de las
variables demograficas, clinicas y patolégicas con la recurrencia y supervivencia
global se realiz6 mediante la técnica de Kaplan-Meier y en el analisis estratificado
se utilizd la prueba de log Rank para evaluar las curvas de supervivencia. Se
efectud analisis multivariado de aquellas variables significativas en el analisis
bivariado y otras biologicamente plausibles mediante regresion logistica o0 modelo
de riesgos proporcionales de Cox. El estimador puntual empleado fue la razéon de

riesgos con intervalos de confianza al 95%.

Procesamiento de datos
Se utilizd el paquete estadistico SPSS v.22.0 (IBM Armonk NY, USA) para el

manejo de datos y analisis estadistico.
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Aspectos éticos

. El investigador garantiza que este estudio se apegd a la legislacion y
reglamentacion de la Ley General de salud en materia de Investigacion para la
Salud, lo que brindo mayor proteccién a los sujetos del estudio.

. De acuerdo al articulo 17 del Reglamento de la Ley General de Salud en
Materia de Investigacion para la Salud, este proyecto es considerado como
investigacion sin riesgo ya que Uunicamente se consultaron registros del
expediente clinico y electronico.

. Los procedimientos de este estudio se apegaron a las normas éticas, al
Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion en
Salud y se llevaron a cabo en plena conformidad con los siguientes
principios de la “Declaracion de Helsinki” (y sus enmiendas en Tokio, Venecia,
Hong Kong y Sudafrica) donde el investigador garantiza que:
a. Se realizé una busqueda minuciosa de la literatura cientifica sobre el
tema a realizar.
b. Este protocolo fue sometido a evaluacion y aprobado por el Comité
Local de Investigacién y el Comité Local de Etica en Investigacién de

la UMAE HGO 4 “Luis Castelazo Ayala” del Instituto Mexicano del
Seguro Social, con numero de registro: R-2018-3606-001.

c. Debido a que para el desarrollo de este proyecto unicamente se
consultaron registros del expediente clinico y electréonico, y no se
registraron datos confidenciales que permitan la identificacion de las
participantes, no se requirio carta de consentimiento informado.

d. Este protocolo fue realizado por personas cientificamente calificadas y
bajo la supervisién de un equipo de médicos clinicamente competentes
y certificados en su especialidad.

e. Este protocolo guardé la confidencialidad de las personas.

4. Se respetaron cabalmente los principios contenidos en el Codigo de

Nuremberg y el Informe Belmont.
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Resultados
* Caracteristicas sociodemograficas y antecedentes

Se incluyeron en el estudio 168 pacientes con diagndstico de sarcoma uterino. La
edad promedio de 167 de las pacientes fue de 57.35 + 13.95 anos con un rango
de 23 a 91 afnos. Se obtuvo informacién sobre el indice masa corporal promedio
de 141 pacientes con una media de 28.18 + 4.9 Kg/m? (Tabla 3). De acuerdo a la
clasificacion del peso de la OMS (Organizacién Mundial de la Salud) la mayor
proporcién de pacientes se ubicé en obesidad tipo | (26.24%) seguido por

sobrepeso tipo Il y normopeso (ambos con 24.22%) (Grafico 1).
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Grafico 1. Clasificaciéon del peso segun la OMS.

La edad promedio de la menarca en 161 pacientes fue de 12.98 + 1.77 anos, con
una edad promedio de menopausia en 144 pacientes de 46.77 + 6.01 anos (Tabla
3).La frecuencia de gestaciones, partos y abortos se muestran en el Grafico 2,

observandose que el 15.8% de las pacientes eran nuliparas.
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Grafico 2. Antecedentes gineco-obstétricos.

La edad promedio de inicio de vida sexual de 124 pacientes fue de 20.21 + 5.04

anos (Tabla 3), con 5.44% pacientes sin inicio de vida sexual y la mayor

proporcion de pacientes (72.74%) con una pareja sexual (Grafico 3).
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Grafico 3. Numero de parejas sexuales.
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En cuanto a los antecedentes familiares de cancer, en 155 pacientes se observé

que el 21% contaban con al menos un familiar afectado (Grafico 4),

“No

uSi

Grafico 4. Antecedentes de cancer familiar.

De las 32 pacientes que contaban con antecedente de cancer familiar, sélo se
especificé el parentesco de su familiar en 10 casos (Grafico 5) y el tipo de cancer
en 11 casos, siendo el cancer de colon (36.4%), de estbtmago y mama (18.2%

cada uno) los mas frecuentemente reportados (Grafico 6).
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Grafico 5. Familiares afectados por cancer.
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Grafico 6. Localizacion del cancer en familiares.

Con respecto a la presencia de otras neoplasias en las pacientes, se reporté que
en 152 pacientes la frecuencia fue de 9% (Grafico 7).

“No

& Si

Grafico 7. Presencia de segunda neoplasia en las pacientes.
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De las 14 pacientes con antecedente de segunda neoplasia, sélo en 9 de ellas se
especificd la localizacién de la misma (Grafico 8), siendo el cancer de mama el

mas frecuentemente reportado (89%), seguido del cancer de colon.

“Colon

“Mama

Grafico 8. Localizacion de segunda neoplasia en las pacientes.

Respecto a los antecedentes de enfermedades crénico degenerativas en las
pacientes, se reportd una frecuencia de 11.59% para la presencia de diabetes
mellitus y 32.93% para hipertension arterial (Grafico 9).
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Grafico 9. Enfermedades créonico degenerativas en las pacientes.
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El antecedente de uso de hormonales present6 una frecuencia de 4% (Grafico 10),

sin embargo la duracién promedio de la terapia hormonal sélo fue reportada en

una paciente y fue de 4 afios (Tabla 3).

“No

uSi

Grafico 10. Antecedente de uso de hormonales.

El uso de tamoxifeno fue reportado en 2% de los casos (Grafico 11), con una

duracién promedio de uso en 3 pacientes de 4.67 + 0.57 afios (Tabla 3).

“No

“Si

Grafico 11. Antecedente de uso de tamoxifeno.
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Tabla 3. Estadistica descriptiva y prueba de normalidad (Shapiro-Wilks 6 Kolmogorov-Smirnov) de
caracteristicas sociodemograficas y antecedentes.

N | Minimo | Maximo | Media | Mediana | Desviacion p
estandar

Edad (afios) 167 23 91 57.35 58 13.95 0.262
Indice de masa corporal (Kg/m?) 141 16 42 28.18 28 49 0.067
Menarca (afos) 161 9 18 12.98 13 1.77 0.001
Menopausia (afios) 160 23 58 46.77 48 6.01 0.000
Inicio de vida sexual (afios) 144 0 34 20.21 19.5 5.04 0.000
Duracion de terapia hormonal 1 4 4 4 4 . NA
(afios)
Duracién de uso de tamoxifeno 3 4 5 4.67 5 0.57 0.000
(afios)

» Caracteristicas clinicas del sarcoma uterino

Prequirdrgicas

Los métodos para efectuar el diagndstico de sarcoma uterino se muestran en el
grafico 12, observandose que el diagnostico se establecié mas frecuentemente al
realizar el estudio histopatolégico durante la cirugia (46%), seguido por la biopsia
endometrial (37%).

“ Biopsia
& Cirugia

Legrado

Grafico 12. Métodos para el diagndstico de sarcoma uterino.

La informacion con respecto a la realizaciéon de ultrasonido transvaginal estuvo
disponible en el expediente de 127 pacientes, de las cuales en 60% se reportd la
realizacion del mismo (Grafico 13), sin embargo el eco medio endometrial fue

reportado en solo 12 pacientes con una promedio de 12.33 +7.37 mm (Tabla 4).
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Grafico 13. Realizacion de ultrasonido transvaginal.

El valor del Ca 125 fue reportado en 129 pacientes con un promedio de 17.56 =
56.2 Ul (Tabla 4). Cabe mencionar que en 91.47% de los casos se reportd en
rango normal, es decir 0-35 Ul, mientras que en 11 casos se reportd en rango
anormal (>35 UlI).

La etapa clinica del sarcoma uterino fue reportada en 22 casos Unicamente
(Gréfico 14), siendo la mas frecuente la etapa 1B (45.45%), seguida por la etapa IA
(27.27%).
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Grafico 14. Etapa clinica del sarcoma uterino.
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Tabla 4. Estadistica descriptiva y prueba de normalidad (Shapiro-Wilks) de caracteristicas clinicas

del sarcoma uterino.

N | Minimo | Maximo | Media Mediana | Desviacion Shapiro-
estandar Wilks
(p)
Eco medio (mm) 12 4 29 12.33 10.5 7.37 0.162
Ca 125 (Ul) 129 0 418 17.56 0 56.2 0.000
Sangrado (cm?) 130 50 7000 770.38 500 1020.65 0.000
Cantidad transfundida (cm?) 25 300 4000 924 600 775.82 0.000
Estancia hospitalaria (dias) 132 1 13 2.34 2 2.08 0.000
Ganglios a distancia 141 0 78 17.21 13 18.89 0.000
Ganglios metastasicos 140 0 47 1.14 5.06 0.000
Indice ganglionar 140 0 47 1.46 0 55 0.000
Periodo libre de enfermedad 144 0 220 35.66 22 42.19 0.000
(meses)
Tiempo de seguimiento (meses) 146 1 220 40.48 24 46.99 0.000

El reporte histopatoldgico prequirurgico se encontrd disponible en 129 pacientes

(Tabla 5), reportdndose el grado de diferenciacién en 12 casos, siendo el mas
frecuente el grado 1 (50%), seguido por el grado 3 (41.6%) y grado 2 (8.33%).

Tabla 5. Tipo histolégico en el reporte prequirargico.

N % N %
Adenocarcinoma 1 0.92 | Leiomiosarcoma de alto grado 1 0.92
Adenocarcinosarcoma 4 3.67 | Musculo liso con atipia 1 0.92
Adenoescamoso 1 0.92 | Necrosis 1 0.92
Adenofibroma 1 0.92 | Neoplasia poco diferenciada 1 0.92
Adenosarcoma 7 6.42 | Nodulo estromal 1 0.92
Células atipicas 1 0.92 | Poco diferenciado 2 1.83
Células claras 3 2.75 | Sarcoma del estroma endometrial 8 7.34
Endometroide 25 | 22.94 | Sarcoma del estroma endometrial de 4 3.67
alto grado
Endometroide con papilas 1 0.92 | Sarcoma del estroma endometrial de 7 6.42
bajo grado
Endometroide y células 1 0.92 | Seroso 5 4.59
claras
Endometroide y seroso 1 0.92 | Tumor mixto miilleriano 9 8.26
Leiomioma atipico 1 0.92 | Tumor mixto miilleriano heterdlogo 12 11.01
Leiomiosarcoma 5 4.59 | Tumor mixto milleriano homélogo 5 4.59
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Transoperatorias

Durante el tratamiento quirurgico de las pacientes, se obtuvo informacioén sobre el
sangrado en 130 pacientes, observandose una media de 770.38 + 1020.65 cm?,
requiriendo transfusién sanguinea en 25 casos, con una media de volumen
transfundido de 924 + 775.82 cm?® (Tabla 4).

La informacién sobre complicaciones transoperatorias estuvo disponible en 132
pacientes, con una frecuencia de las mismas de 9.09% (Grafico 15), siendo la

lesion de uretero la mas frecuentemente reportada (20%) (Grafico 16).
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Grafico 15. Complicaciones transoperatorias.
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Grafico 16. Complicaciones transoperatorias.
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Postquirurgicas

La estancia hospitalaria se reporté en 132 pacientes con una media de 2.34 + 2.08
dias.

El reporte histopatologico postquirdrgico estuvo disponible en 148 pacientes
(Tabla 6), con una frecuencia de 20.95% para el sarcoma del estroma endometrial
y de 45.28% para el tumor mixto mulleriano. El grado de diferenciacién se reportd

en 23 casos, siendo el mas frecuente el grado 3 (83.6%), seguido por el grado 1y

2 (cada uno con 8.69%).

Tabla 6. Tipo histolégico en el reporte postquirurgico.

N % N %

Adenosarcoma 11 7.43 | Tumor mixto miilleriano de trompa y seroso 1 0.68
Adenosarcoma miilleriano con elementos 1 0.68 | Transicional 2 1.35
heterélogos

Leiomiosarcoma 28 18.92 | Tumor de musculo liso incierto 1 0.68
Otro sarcoma 4 2.70 | Tumor mixto miilleriano 4 2.70
Poco diferenciado 1 0.68 | Tumor mixto miilleriano de cérvix 1 0.68
Sarcoma del estroma endometrial 6 4.05 | Tumor mixto miilleriano de colon 1 0.68
Sarcoma del estroma endometrial de bajo 17 | 11.49 | Tumor mixto miilleriano heterélogo 33 22.30

| grado

Sarcoma del estroma endometrial de alto 8 5.41 | Tumor mixto miilleriano heterdlogo y 1 0.68
grado Seroso

Seroso y endometroide 1 0.68 | Tumor mixto miilleriano homélogo 27 18.24

La informacién sobre la presencia o no de necrosis tumoral se obtuvo de 136
casos, observandose que el 36.03% presentd necrosis, mientras que para la
invasion linfovascular, la informacién se obtuvo de 135 casos, observandose una

frecuencia de 40% (Grafico 17).
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Grafico 17. Necrosis e invasion linfovascular.
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La etapa quirurgica se reporté en 144 casos, observandose que la mas frecuente
fue la etapa IC (28.47%), seguida por la etapa IB (20.83%) y etapa IVB (18.06%)
(Gréafico 18).
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Grafico 18. Etapa quirurgica del sarcoma uterino.

La informacién sobre el estado ganglionar a distancia se realiz6 en 141 pacientes,
con una media de 17.21 = 18.89 ganglios a distancia, mientras que el reporte de
ganglios metastasicos se obtuvo de 140 pacientes, observandose una media de
1.14 + 5.06 ganglios y un indice ganglionar de 1.46 = 5.5 (Tabla 4).

Sobre la terapia adyuvante, en 25 casos (14.88%) no se obtuvo informacién al
respecto, en 35 casos (20.83%) no se administré y en 108 pacientes (64.28%) si
se administr6. En la Tabla 7 se muestra la terapia adyuvante administrada,

observandose que la mas frecuente fue la radioterapia (79.63%).

Tabla 7. Terapia adyuvante en sarcomas uterinos.

N %

Ciclo pélvico completo y 1 0.93
Braquiterapia

Quimioterapia 7 6.48
Radioterapia 86 79.63
Radioterapia y Quimioterapia 8 7.41
Teleterapia 2 1.85
Teleterapia y Braquiterapia 4 3.70

Se obtuvo informacién de la recurrencia en 139 casos, observandose que ésta se

presentdé en 32% de los casos (Grafico 19), siendo los sitios mas frecuentes de
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recurrencia el pulmoén (38.5), abdomen y vagina (cada uno con 15.4%) (Gréfico

20).
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Grafico 19. Recurrencia en sarcoma uterino.
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Grafico 20. Sitios de recurrencia de sarcoma uterino.
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El tratamiento de la recurrencia del sarcoma uterino se muestra en el grafico 21
observandose que con frecuencia se utilizé6 quimioterapia (50.1%), cirugia (33.3%)
y radioterapia (22.3%).

Radioterapia % 5.6

Quimioterapia y radioterapia 1—|ﬁ—|ﬂ 16.7

Quimioterapia Wr 16.7

Linfadenectomia y quimioterapia | 5.6
Hormonoterapia . 16.7

Fuera de tratamiento oncoldgico E 5.6

Cirugia y quimioterapia #T' 1.1

Cirugia 22.2

0.0 5.0 10.0 15.0 20.0 25.0

Grafico 21. Tratamiento de la recurrencia del sarcoma uterino.

Al efectuar el seguimiento para evaluar el estado actual de las pacientes, sélo se
obtuvo informacién de 148 casos, observandose una frecuencia de supervivencia
del 82% (Grafico 22). En el grafico 23 se muestra el estado de vida asi como la
presencia o no de actividad tumoral, observandose que de las pacientes que
fallecieron 96.3% presentaban actividad tumoral y de las pacientes que contintan
vivas el 86.3% no han presentado actividad tumoral.
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Grafico 22. Estado de vida de las pacientes al momento del seguimiento.
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Grafico 23. Estado de vida de las pacientes en funcién de la actividad tumoral.
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Analisis inferencial

Se realiz6é prueba U de Mann-Whitney para comparar la mediana de las variables

cuantitativas en las pacientes con y sin recurrencia durante el seguimiento. Se

observaron diferencias estadisticamente significativas en el numero de ganglios

disecados a distancia (p=0.014) y en el periodo libre de enfermedad (p=0.016),

siendo mayor en las pacientes que no presentaron recurrencia (Tabla 8).

Tabla 8. Variables cuantitativas en funcién de la recurrencia.

Sin recurrencia Con recurrencia p

Minimo | Maximo | Media | Mediana DE | Minimo | Maximo | Media | Mediana DE
Edad (afios) 23 86 56 56 14 23 84 58 60 14 | 0.370
indice de masa
corporal (Kg/m?) 16 42 29 28 B 21 36 27 28 4 0.336
Menarca (anos) 9 18 13 13 2 9 17 13 13 2 0.668
Menopausia
(anos) 23 56 46 47 6 29 58 47 48 B 0.397
Inicio de vida
sexual (afios) 0 34 20 19 5 0 30 20 19 5 0.673
Terapia hormonal
(anos) 4 4 4 4 NA
Tamoxifeno
(anos) 4 4 4 4 : 5 5 5 5 0 0.667
Eco medio (mm) 7 29 14 13 8 . . . . . NA
Ca 125 (Ul) 0 268 12 0 36 0 418 29 0 85 | 0.664
Sangrado (cm3) 50 6000 765 500 929 100 3800 653 500 656 | 0.706
Transfusion (cm3) 300 2100 824 600 502 300 1200 700 600 310 | 0.759
Estancia
hospitalaria (dias) 1 10 2 2 2 1 12 2 2 2 0.337
Ganglios a
distancia 0 78 20 17 20 0 48 12 5 15 | 0.014
Ganglios
metastasicos 47 1 0 10 1 0 0.203
indice Ganglionar 20 1 0 47 2 0 0.196
Periodo libre de
enfermedad
(meses) 1 220 44 26 48 0 90 22 12 23 | 0.016
Tiempo de
seguimiento
(meses) 1 220 44 26 48 1 216 39 22 47 | 0.670

DE: desviacion estandar, Ul: unidades internacionales.
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Se realiz6é prueba U de Mann-Whitney para comparar la mediana de las variables
cuantitativas en las pacientes en funcion del estado de vida. Se observaron
diferencias estadisticamente significativas en el numero de ganglios disecados a
distancia (p=0.000), en el periodo libre de enfermedad (p=0.000) y tiempo de

seguimiento (p=0.005), siendo mayor en las pacientes que sobrevivieron (Tabla 9).

Tabla 9. Variables cuantitativas en funcién del estado de vida.

Muerta Viva p

Minimo Maximo | Media | Mediana DE Minimo | Maximo | Media | Mediana DE
Edad (afios) 29 84 61 63 12 23 86 56 56 14 0.054
indice de masa
corporal (Kg/m?) 19 38 28 28 5 16 42 28 28 5 0.798
Menarca (afos) 10 17 13 13 2 9 18 13 13 0.282
Menopausia
(anos) 29 58 47 48 6 23 56 47 47 6 0.460
Inicio de vida
sexual (afios) 15 34 21 20 5 0 30 20 19 5 0.502
Terapia hormonal
(anos) . . . . . 4 4 4 4 NA
Tamoxifeno
(anos) 5 5 5 5 ) 4 5 5 5 0.667
Eco medio (mm) 29 29 29 29 . 7 17 12 13 4 0.250
Ca 125 (Ul) 0 418 43 0 103 0 268 12 0 36 0.286
Sangrado (cm?3) 100 1500 490 450 333 50 7000 858 500 1120 0.147
Transfusion (cm3) 600 600 600 600 0 300 4000 952 900 804 0.540
Estancia
hospitalaria (dias) 1 7 2 1 2 1 13 2 2 2 0.634
Ganglios a
distancia 0 19 4 0 7 0 78 20 17 19 0.000
Ganglios
metastasicos 0 10 1 0 2 0 47 1 0 5 0.747
indice Ganglionar 0 16 1 0 3 0 47 2 0.696
Periodo libre de
enfermedad
(meses) 0 90 14 5 21 1 220 40 24 44 0.000
Tiempo de
seguimiento
(meses) 1 161 22 10 34 1 220 45 26 49 0.005

DE: desviacion estandar, Ul: unidades internacionales.
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Se realizé prueba X?de Pearson o exacta de Fisher (cuando la frecuencia en las
celdas fue menor o igual a 5) para comparar la frecuencia de los antecedentes
familiares y personales de cancer en las pacientes con y sin recurrencia durante el

seguimiento, sin observar diferencias estadisticamente significativas (Tabla 10).

Tabla 10. Antecedentes familiares y personales de cancer en funcién de la recurrencia.

Sin recurrencia Con recurrencia p
N % N %

Antecedente No 68 74.7 38 84.4 0.272
heredofamiliar de cancer Si 23 253 7 156
Numero de familiares con 0 68 944 38 974 0.393
cancer 1 3 42 0 0.0

2 0 0.0 1 2.6

8 1 14 0 0.0
Familiar con cancer Padres 1 33.3 0 0.0 1.00

Padres, 1 33.3 0 0.0

hermanos y

primos

Hermanos 1 33.3 0 0.0

Primos 0 0.0 1 100
Tipo de cancer en el Colon, 1 33.3 0 0.0 1.00
familiar estémago y

endometrio

Colon, 0 0.0 1 100

estémago y

mama

Higado 1 33.3 0 0.0

Ovario 1 33.3 0 0.0
Antecedente personal de No 83 90.2 40 88.9 0.773
cancer Si 9 9.8 5 11.1
Tipo de cancer previo Mamario 4 80.0 4 100 1.000

Colon 1 20.0 0 0.0
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Se realizé prueba X?de Pearson o exacta de Fisher para comparar la frecuencia

de los antecedentes familiares y personales de cancer en las pacientes segun el

estado de vida, sin observar diferencias estadisticamente significativas (Tabla 11).

Tabla 11. Antecedentes familiares y personales de cancer en funcién del estado de vida.

Muerta Viva p
N % N %

Antecedente No 25 92.6 86 74.8 0.067
heredofamiliar de cancer Si 2 74 29 259
Numero de familiares con 0 25 100 86 93.5 1.00
cancer 1 0 0.0 3 33

2 0 0.0 2 2.2

8 0 0.0 1 1.1
Familiar con cancer Padres 0 0.0 1 20.0 NA

Padres, 0 0.0 1 20.0

hermanos y

primos

Hermanos 0 0.0 1 20.0

Abuelos y tios 0 0.0 1 20.0

Primos 0 0.0 1 20.0
Tipo de cancer en el Colon 0 0.0 1 20.0 NA
familiar Colon, 0 0.0 1 200

estémago y

endometrio

Colon, 0 0.0 1 20.0

estémago y

mama

Higado 0.0 1 20.0

Ovario 0.0 1 20.0
Antecedente personal de No 24 88.9 106 91.4 0.712
cancer Si 3 111 10 8.6
Tipo de cancer previo Mamario 2 100 5 83.3 1.000

Colon 0 0.0 1 16.7
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Se realiz6 prueba X?de Pearson o exacta de Fisher para comparar el nimero de
parejas sexuales (0.992), gestas (p=0.988), abortos (0.791) y partos (p=0.952) en
las pacientes con y sin recurrencia durante el seguimiento, sin observar
diferencias estadisticamente significativas.

Se realiz6 prueba X?de Pearson o exacta de Fisher para comparar el nimero de
parejas sexuales (0.840), gestas (p=0.583), abortos (0.527) y partos (p=0.510),
segun estado de vida durante el seguimiento, sin observar diferencias
estadisticamente significativas.

Se realiz6 prueba exacta de Fisher para comparar la frecuencia de comorbilidad
en las pacientes con y sin recurrencia, sin observar diferencias estadisticamente

significativas (Tabla 12).

Tabla 12. Comorbilidad en funcién de la recurrencia.

Sin recurrencia Con recurrencia p
N % N %
Diabetes mellitus No 83 89.2 40 88.9 1.00
Si 4 10.8 5 11.1
Hipertension arterial sistémica No 68 731 25 55.6 0.053
Si 25 26.9 20 444

Se realiz6 prueba exacta de Fisher para comparar la frecuencia de comorbilidad
en funciobn del estado de vida, observando diferencias estadisticamente
significativas en la presencia de hipertensiéon arterial sistémica, cuya frecuencia

fue mayor en las pacientes que fallecieron (59.3 vs. 26.9%) (Tabla 13).

Tabla 13. Comorbilidad en funcién del estado de vida.

Muerta Viva p
N % N %
Diabetes mellitus No 21 77.8 108 90.8 0.090
Si 6 22.2 11 9.2
Hipertension arterial sistémica No 11 40.7 87 731 0.002
Si 16 59.3 32 26.9
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Se realiz6 prueba exacta de Fisher para comparar la frecuencia de uso de

hormonales en las pacientes con y sin recurrencia, sin observar diferencias

estadisticamente significativas (Tabla 14).

Tabla 14. Antecedente de uso de hormonales en funcidon de la recurrencia.

Sin recurrencia Con recurrencia p
N % N %
Tratamiento hormonal No 90 96.8 43 95.6 0.661
Si 3 3.2 2 4.4
Uso de tamoxifeno No 92 98.9 43 95.6 0.248
Si 1 1.1 2 4.4

Se realiz6 prueba exacta de Fisher para comparar la frecuencia de uso de

hormonales en las pacientes en funcion del estado de vida, sin observar

diferencias estadisticamente significativas (Tabla 15).

Tabla 15. Antecedente de uso de hormonales en funcion del estado de vida.

Muerta Viva p
N % N %
Tratamiento hormonal No 25 92.6 115 96.6 0.307
Si 2 74 4 34
Uso de tamoxifeno No 26 96.3 117 98.3 0.461
Si 1 3.7 2 1.7
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Se realizé prueba X?de Pearson o exacta de Fisher para comparar la frecuencia

de los antecedentes relacionados con el diagndstico de sarcomas uterinos en las

pacientes con y sin recurrencia durante el seguimiento, sin observar diferencias

estadisticamente significativas (Tabla 16).

Tabla 16. Antecedentes relacionados con el diagnéstico de sarcoma uterino en funcién de la

recurrencia.
Sin recurrencia Con recurrencia p
N % N %
Método diagnéstico Biopsia 34 54.0 1 44.0 0.514
Cirugia 16 254 24.0
Legrado 13 20.6 8 32.0
USG vaginal No 33 39.3 20 455 0.572
Si 51 60.7 24 54.5
Eco medio endometrial No 34 40.5 22 50.0 0.350
Si 50 59.5 22 50.0
Ca125 No 5 6.3 5 12.2 0.307
Si 74 93.7 36 87.8

Se realizé prueba X?de Pearson o exacta de Fisher para comparar la frecuencia

de los antecedentes relacionados con el diagndstico de sarcomas uterinos en las

pacientes en funcién del estado de vida, sin observar diferencias estadisticamente

significativas (Tabla 17).

Tabla 17. Antecedentes relacionados con el diagnéstico de sarcoma uterino en funcién del estado

de vida.
Muerta Viva p
N % N %
Método diagnéstico Biopsia 9 34.6 41 34.7 0.878
Cirugia 12 46.2 59 50.0
Legrado 5 19.2 18 15.3
USG vaginal No 11 40.7 46 42.6 1.00
Si 16 59.3 62 57.4
Eco medio endometrial No 12 444 48 44.4 1.00
Si 15 55.6 60 55.6
Ca125 No 4 16.0 7 7.0 0.228
Si 21 84.0 93 93
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Se realiz6 prueba exacta de Fisher para comparar la frecuencia de las

caracteristicas prequirurgicas del sarcoma uterino en las pacientes con y sin

recurrencia sin observar diferencias estadisticamente significativas (Tabla 18).

Tabla 18. Caracteristicas prequirurgicas del sarcoma uterino en funcion de la recurrencia.

Sin recurrencia Con recurrencia p
N % N %
Etapa clinica IA 6 42.9 0 0.0 0.149
1B 6 42.9 4 66.7
1B 1 7.1 0 0.0
v 1 7.1 1 16.7
IVB 0 0.0 1 16.7
Tipo histolégico Adenocarcinoma 1 1.6 0 0.0 0.596
Adenocarcinosarcoma 3 4.8 0 0.0
Adenoescamoso 0 0.0 1 4.0
Adenofibroma 1 1.6 0 0.0
Adenosarcoma 6 9.7 1 4.0
Células atipicas 0 0.0 1 4.0
Células claras 2 3.2 1 4.0
Endometroide 11 17.7 6 24.0
Endometroide y seroso 1 1.6 0 0.0
Leiomioma atipico 1 1.6 0 0.0
Leiomiosarcoma 4 6.5 1 4.0
Musculo liso con atipia 1 1.6 0 0.0
Nédulo estromal 0 0.0 1 4.0
Poco diferenciado 3 4.8 0 0.0
Sarcoma 15 24.2 4 16.0
Seroso 2 3.2 1 4.0
Tumor mixto milleriano 11 17.7 8 32.0
Grado de 1 5 62.5 1 25.0 0.343
diferenciacion 2 1 125 0 0.0
3 2 25.0 3 75.0
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Se realiz6 prueba exacta de Fisher para comparar la frecuencia de las
caracteristicas prequirurgicas del sarcoma uterino en las pacientes en funcién del
estado de vida, observando diferencias estadisticamente significativas en la etapa
clinica (p=0.004), siendo mayor en las pacientes que fallecieron (etapa IV y IVB en
el 62.5 vs. 0.0% de los casos) (Tabla 19).

Tabla 19. Caracteristicas prequirurgicas del sarcoma uterino en funcion del estado de vida.

Muerta Viva p
N % N %
Etapa clinica IA 0 0.0 6 42.9 0.004
1B 3 37.5 7 50.0
1B 0 0.0 1 7.1
v 2 25.0 0 0.0
IVB 3 375 0 0.0
Tipo histolégico Adenocarcinoma 0 0.0 1 1.4 0.143
Adenocarcinosarcoma 1 6.3 2 2.7
Adenoescamoso 1 6.3 0 4.0
Adenofibroma 0 0.0 1 1.4
Adenosarcoma 0 0.0 7 9.5
Células atipicas 0 0.0 1 1.4
Células claras 0 0.0 3 4.1
Endometroide 5 31.3 13 17.6
Endometroide y seroso 0 0.0 1 1.4
Leiomioma atipico 0 0.0 1 1.4
Leiomiosarcoma 1 6.3 4 54
Musculo liso con atipia 0 0.0 1 1.4
Nédulo estromal 0 0.0 1 1.4
Poco diferenciado 0 0.0 3 4.1
Sarcoma 0 0.0 19 25.7
Seroso 1 6.3 2 2.7
Tumor mixto milleriano 7 43.8 14 18.9
Grado de 1 1 33.3 5 55.6 0.659
diferenciacion 2 0 125 1 111
3 2 66.7 3 33.3

54




Se realiz6 prueba exacta de Fisher para comparar la frecuencia de complicaciones

en las pacientes con y sin recurrencia, sin observar diferencias estadisticamente

significativas (Tabla 20).

Tabla 20. Complicaciones reportadas en el tratamiento quirdrgico del sarcoma uterino en funcién

de la recurrencia.

Sin recurrencia Con recurrencia p
N % N %
Complicacion No 74 90.2 40 95.2 0.492
transoperatoria Si 8 98 2 48
Tipo de Choque hipovolémico 0 0.0 1 50.0 0.571
complicacién Hemorragia 1 16.7 0 0.0
Infeccién de herida 0 0.0 1 50.0
quirdrgica
Lesion de uretero 2 33.3 0.0
Lesién gonadal 1 16.7 0.0
Lesion vascular no 1 16.7 0.0
especificada
Lesién de vena obturatriz 1 16.7 0 0.0
Transfusion No 66 79.5 36 87.5 0.471
Si 17 20.5 6 14.3

Se realiz6 prueba exacta de Fisher para comparar la frecuencia de complicaciones

en las pacientes en funcion del estado de vida, sin observar diferencias

estadisticamente significativas (Tabla 21).

Tabla 21. Complicaciones reportadas en el tratamiento quirdrgico del sarcoma uterino en funcién

del estado de vida.

Muerta Viva p
N % N %

Complicacion | No 21 100.0 95 89.6 0.209
transoperatoria Si 0 0.0 11 104
Tipo de Choque hipovolémico 0 0.0 1 10.0 NA
complicacién Hemoperitoneo, lesion vesical y ureteral 0 0.0 1 10.0

Hemorragia 0 0.0 1 10.0

Infeccién de herida quirirgica 0 0.0 1 10.0

Lesidn de uretero 0 0.0 2 20.0

Lesion gonadal 0 0.0 1 10.0

Lesion vascular no especificada 0 0.0 1 10.0

Lesion de vena obturatriz 0 0.0 1 10.0

Lesion de vena obturatriz y vena cava 0 0.0 1 10.0
Transfusion No 19 90.5 85 78.7 0.364

Si 2 9.5 23 21.3
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Se realiz6 prueba exacta de Fisher para comparar la frecuencia de las
caracteristicas postquirurgicas del sarcoma uterino en las pacientes con y sin
recurrencia, observando diferencias estadisticamente significativas en la etapa
clinica (p=0.000), siendo mayor en las pacientes que con recurrencia (etapa Ill y
IV en el 65.1 vs. 20.0% de los casos) (Tabla 22).

Tabla 22. Caracteristicas postquirurgicas del sarcoma uterino en funcién de la recurrencia.

Sin recurrencia Con recurrencia p
N % N %
Etapa quirdrgica IA 10 111 2 47 0.000
1B 23 25.6 6 14.0
IC 35 38.9 5 11.6
A 2 2.2 0 0.0
1B 2 2.2 2 47
A 4 4.4 8 18.6
lnc 8 8.9 7 16.3
v 0 0.0 1 2.3
IVB 6 6.7 12 27.9
Tipo histolégico Adenosarcoma 8 8.7 4 9.1 0.517
Leiomiosarcoma 16 17.4 9 205
Poco diferenciado 1 1.1 0 0.0
Sarcoma 24 26.1 6 13.6
Sarcoma y edometroide 1 1.1 0 0.0
Seroso y tumor mixto 0 0.0 1 2.3
mdlleriano
Transicional 2 2.2 0 0.0
Tumor de musculo liso 1 1.1 0 0.0
incierto
Tumor mixto milleriano 39 424 24 54.5
Grado de 1 1 7.1 1 16.7 1.00
diferenciacion 2 2 143 0 0.0
3 11 78.6 5 83.3
Necrosis No 57 66.3 27 64.3 0.845
Si 29 33.7 15 35.7
Invasion No 55 64.0 21 50.0 0.179
linfovascular Si 31 36.0 21 500
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Se realiz6 prueba exacta de Fisher para comparar la frecuencia de las
caracteristicas postquirurgicas del sarcoma uterino en las pacientes en funcion del
estado de vida, observando diferencias estadisticamente significativas en la etapa
clinica (p=0.004), siendo mayor en las pacientes que fallecieron (etapa Ill y IV en
el 74 vs. 28.3 de los casos) (Tabla 23).

Tabla 23. Caracteristicas postquirdrgicas del sarcoma uterino en funcién del estado de vida.

Muerta Viva p
N % N %
Etapa quirdrgica IA 1 3.7 11 9.7 0.000
1B 3 1.1 26 23.0
IC 2 74 39 34.5
A 0 0.0 2 1.8
1B 1 3.7 3 2.7
A 4 14.8 8 7.1
lnc 2 74 14 12.4
v 1 3.7 0 0.0
IVB 13 48.1 10 8.8
Tipo histolégico Adenosarcoma 1 4.2 11 9.2 0.130
Leiomiosarcoma 6 25.0 22 18.5
Otro sarcoma 0 0.0 1 0.8
Poco diferenciado 0 0.0 1 0.8
Sarcoma 1 4.2 30 25.2
Sarcoma y edometroide 0 0.0 1 0.8
Seroso y tumor mixto 1 4.2 0 0.0
miilleriano
Transicional 0 0.0 2 1.7
Tumor de musculo liso 0 0.0 1 0.8
incierto
Tumor mixto milleriano 15 62.5 50 42.0
Grado de 1 1 100.0 0 0.0 0.400
diferenciacion 2 0 0.0 1 250
3 0 0.0 3 75.0
Necrosis No 15 62.5 71 64.5 1.00
Si 9 37.5 39 35.5
Invasion No 14 60.9 66 59.5 1.00
linfovascular Si 9 39.1 45 405
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Se realizé prueba X?de Pearson o exacta de Fisher para comparar la frecuencia

de terapia adyuvante en las pacientes con y sin recurrencia durante el

seguimiento, sin observar diferencias estadisticamente significativas (Tabla 24).

Tabla 24. Caracteristicas del tratamiento de sarcoma uterino en funcion de la recurrencia.

Sin recurrencia Con recurrencia p
N % N %
Terapia adyuvante | Ninguna 25 26.9 9 20.0 0.087

CPC y braquiterapia 1 1.1 0 0.0

Quimioterapia 2 2.2 5 1.1

Radioterapia 53 57.0 28 62.2

Radioterapia y quimioterapia 7 7.5 1 2.2

Teleterapia 1 1.1 1 2.2

Teleterapia y braquiterapia 4 43 0 0.0

No especificada 0 0.0 1 2.2

Se realizé prueba X?de Pearson o exacta de Fisher para comparar la frecuencia

de terapia adyuvante en las pacientes en funcion del estado de vida, sin observar

diferencias estadisticamente significativas (Tabla 25).

Tabla 25. Caracteristicas del tratamiento de sarcoma uterino en funcion del estado de vida.

Muerta Viva p
N % N %
Terapia adyuvante | Ninguna 7 26.9 28 23.9 0.729
CPC y braquiterapia 0 0.0 1 0.9
Quimioterapia 3 11.5 4 34
Radioterapia 15 57.7 70 59.8
Radioterapia y quimioterapia 1 3.8 7 6.0
Teleterapia 0 0.0 2 1.7
Teleterapia y braquiterapia 0 0.0 4 3.4
No especificada 0 0.0 1 0.9
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Se realizé prueba X? de Pearson o exacta de Fisher para comparar la frecuencia
del sitio de recurrencia en las pacientes en funcion del estado de vida, sin

observar diferencias estadisticamente significativas (Tabla 26).

Tabla 26. Sitio de recurrencia del sarcoma uterino en funcion del estado de vida.

Muerta Viva p
N % N %

Sitio de Abdomen 0 0.0 2 20.0 0.224
recurrencia Abdomen y vagina 0 0.0 1 10.0

Columna 0 0.0 1 10.0

Ganglios retroperitoneales 0 0.0 1 10.0

Higado y pulmén 1 33.3 0 0.0

Ingle 1 33.3 0 0.0

Pulmén 0 0.0 4 40.0

Vagina 1 33.3 1 10.0

Las variables que mostraron significancia estadistica en el analisis bivariado, se
analizaron en funcion del tiempo de seguimiento, tomando como variable de

resultado la presencia o no de recurrencia.
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Al evaluar la recurrencia durante el seguimiento en funcién del numero de ganglios
disecados, se observé una media del periodo libre de enfermedad estimado de
120.18 meses (IC 95% 86.93-153.42) para el grupo de 49 mujeres con tumores <5
ganglios disecados quienes presentaron 18 casos de recurrencia durante el
seguimiento (36.73%) y una media del periodo libre de enfermedad estimada de
100.41 meses (IC 95% 79.48-121.35) para el grupo de 80 mujeres con >5 ganglios
disecados quienes presentaron 21 casos de recurrencia durante el seguimiento
(26.25%). Al realizar prueba de Log Rank se obtuvo un valor de X? de Pearson de
0.184 con una p=0.668 (Grafico 24).
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Grafico 24. Porcentaje de pacientes sin recurrencia durante el
seguimiento en funcién del numero de ganglios disecados.
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Al evaluar la recurrencia durante el seguimiento en funcién de la etapa quirurgica,
se observd que en el grupo de 12 mujeres con etapa quirurgica |IA presentaron 2
casos de recurrencia (16.66%), en el grupo de 28 mujeres con etapa quirurgica IB
presentaron 6 casos de recurrencia (28.57%), en el grupo de 40 mujeres con
etapa quirurgica IC presentaron 5 casos de recurrencia (12.5%), en el grupo de 2
mujeres con etapa quirurgica IIA no presentaron casos de recurrencia (0.0%), en
el grupo de 4 mujeres con etapa quirurgica IIB presentaron 2 casos de recurrencia
(50.0%), en el grupo de 12 mujeres con etapa quirurgica IlIA presentaron 8 casos
de recurrencia (66.6%), en el grupo de 14 mujeres con etapa quirurgica IlIC
presentaron 7 casos de recurrencia (50%) y en el grupo de 15 mujeres con etapa
quirargica IVB presentaron 9 casos de recurrencia (60%). Al realizar prueba de
Log Rank se obtuvo un valor de X? de Pearson de 73.32 con una p=0.000 (Grafico
25).
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Grafico 25. Porcentaje de pacientes sin recurrencia durante el
seguimiento en funcion de la etapa quirurgica.
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Al evaluar el estado de vida en funcién de la presencia o no de hipertension
arterial, se observé una media de seguimiento estimada de 183.60 meses (IC 95%
161.73-205.42) para el grupo de 96 mujeres sin hipertension arterial quienes
presentaron 11 muertes durante el seguimiento (11.45%) y una media de
seguimiento estimada de 72.07 meses (IC 95% 50.34-93.81) para el grupo de 48
mujeres con hipertension arterial quienes presentaron 16 muertes durante el
seguimiento (33.33%). Al realizar prueba de Log Rank se obtuvo un valor de X? de
Pearson de 13.54 con una p=0.000 (Grafico 26).
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Grafico 26. Porcentaje de pacientes que sobrevivieron en funcién de la
presencia o no de hipertension arterial.
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Al evaluar el estado de vida en funcion del numero de ganglios disecados, se
observé una media de seguimiento estimada de 134.09 meses (IC 95% 103.22-
164.96) para el grupo de 57 mujeres con tumores <5 ganglios disecados quienes
presentaron 18 muertes durante el seguimiento (31.57%) y una media de
seguimiento estimada de 146.74 meses (IC 95% 134.52-158.96) para el grupo de
81 mujeres con >5 ganglios disecados quienes presentaron 5 muertes durante el
seguimiento (6.17%). Al realizar prueba de Log Rank se obtuvo un valor de X? de
Pearson de 10.26 con una p=0.001 (Grafico 27).
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Grafico 27. Porcentaje de pacientes que sobrevivieron en funcién del
numero de ganglios disecados.

63



Al evaluar el estado de vida en funcion de la etapa clinica, se observé que en el
grupo de 6 mujeres con etapa clinica IA no presentaron casos de muerte (0.0%),
en el grupo de 10 mujeres con etapa clinica IB presentaron 3 casos de muerte
(30%), 1 mujer con etapa clinica IIB sobrevivié (0.0%), en el grupo de 2 mujeres
con etapa clinica IV ambas fallecieron (100.0%) y en el grupo de 3 mujeres con
etapa clinica IVB las 3 fallecieron (100.0%). Al realizar prueba de Log Rank se

obtuvo un valor de X? de Pearson de 35.39 con una p=0.000 (Grafico 28).
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Grafico 28. Porcentaje de pacientes que sobrevivieron en funcion de la
etapa clinica.
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Al evaluar el estado de vida en funcién de la etapa quirurgica, se observo que en
el grupo de 12 mujeres con etapa quirurgica IA se presenté una muerte (8.33%),
en el grupo de 29 mujeres con etapa quirurgica IB se presentaron 3 muertes
(10.34%), en el grupo de 40 mujeres con etapa quirurgica IC se presentaron 2
muertes (5%), en el grupo de 2 mujeres con etapa quirargica I[IA ambas
sobrevivieron (0.0%), en el grupo de 4 mujeres con etapa quirurgica IIB se
presenté 1 casos de muerte (25.0%), en el grupo de 12 mujeres con etapa
quirargica IlIA se presentaron 4 casos de muerte (33.3%), en el grupo de 15
mujeres con etapa quirurgica IlIC se presentaron 2 casos de muerte (13.33%), la
mujer con estadio IV fallecié (100.0%) y en el grupo de 23 mujeres con etapa
quirurgica IVB se presentaron 13 casos de muerte (56.52%). Al realizar prueba de
Log Rank se obtuvo un valor de X? de Pearson de 86.89 con una p=0.000 (Grafico
29).
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Grafico 29. Porcentaje de pacientes que sobrevivieron en funcion de la
etapa quirurgica.
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En el analisis de periodo libre de enfermedad y recurrencia en funcion del niumero
de ganglios disecados y etapa quirurgica, unicamente la etapa quirargica mostro
significancia estadistica, por lo que no se realiz6 analisis multivariado. Las
variables que mostraron significancia estadistica en el analisis de tiempo de
seguimiento y supervivencia en funcion del numero de ganglios disecados,
hipertension arterial, etapa clinica prequirurgica y etapa quirdrgica todas mostraron
significancia estadistica por lo que se realizé analisis multivariado mediante
regresion de Cox. Se observé que ninguna de las variables introducidas en el

modelo conservo significancia estadistica (Tabla 27).

Tabla 27. Regresién de Cox para supervivencia en sarcomas uterinos.

Variables en la ecuacion

B ET Wald gl p Exp(B) 95.0% IC para Exp(B)
Inferior Superior
Diseccion de >5 -0.665 | 19.673 0.001 1 0.973 0.514 0.000 2.8 x 1016
ganglios
Hipertension 7.326 6.175 1.407 1 0.235 1519.586 0.008 2.7x108
arterial
Etapa quirtrgica 1.267 7 0.989
1B 0.330 | 17.382 0.000 1 0.985 1.392 0.000 8.6 x 1014
IC -2475 | 13.038 0.036 1 0.849 0.084 0.000 1.0 x 1010
A -2522 | 14.243 0.031 1 0.859 0.080 0.000 1.0 x 1011
A 1.233 | 12.659 0.009 1 0.922 3.432 0.000 2.0 x 101
lc -1.805 | 17.182 0.011 1 0.916 0.164 0.000 6.9 x 101
vV 15476 | 25.798 0.360 1 0.549 5260220.45 0.000 4.7 x 1028
4

IVB 11.860 | 25.289 0.220 1 0.639 141425.511 0.000 4.7 x 1026
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Discusion

En el presente estudio se analizé la asociacion entre caracteristicas clinicas y
patologicas con recurrencia y supervivencia en pacientes con sarcoma uterino,
identificando 168 casos de sarcomas uterinos del ano 1995 al 2013, atendidos en
el servicio de oncologia ginecolégica del Hospital de Gineco Obstetricia No. 4,
"Luis Castelazo Ayala". Se observo que el primer lugar en frecuencia correspondio
al tumor mixto mulleriano seguido del sarcoma del estroma endometrial de bajo y
alto grado, mostrando diferencia con estadisticas internacionales en la cual el
leiomiosarcoma es el subtipo histolégico mas frecuente con alrededor del 59%
(24). Tomando en cuenta la etapificacion propuesta por la Organizacion Mundial
de la Salud (OMS), la mayoria de los casos se encontraron confinados al utero,
en etapas IB. El grupo etareo abarcé rango de edad entre 23 a 91 afios, con una
media de 57.35 afios, con menarca a los 12.9 aflos y menopausia a los 46.77
anos, con una ventana estrogénica de 30 anos aproximadamente. No fueron
identificadas pacientes con exposicion a radiacion previa, la cual se ha reportado
como un factor de riesgo. Otro factor de riesgo mencionado en la literatura tal
como el indice de masa corporal mayor a 27 Kg/m? (27), fue corroborado en este
estudio, donde la mayor proporcion de las pacientes se ubicé en obesidad tipo I.
Por otro lado, en nuestra poblacion, se observé una asociacion estadisticamente
significativa (p=0.002) entre la presencia de hipertension arterial y mal prondstico
ya que la frecuencia de fallecimientos fue mayor en las pacientes con hipertension,
probablemente por las complicaciones asociadas a dicha enfermedad sistémica.
No se observaron diferencias significativas entre la presencia de segundas
neoplasias personales o familiares, paridad, o uso de hormonales en funcion de
estado de vida de las pacientes, como se ha sugerido en la literatura internacional.
Un largo numero de estudios han sido desarrollados con la esperanza de elucidar
factores predictores de recurrencia y supervivencia, siendo la cirugia etapificadora
quien marca pauta en la busqueda de enfermedad extrauterina oculta. Yamada y
cols. reportaron hasta un 61% de casos con disociacion entre la etapa clinica y
quirurgica, y para quienes realmente contaban con etapa quirurgica confinada a

utero se reportaron una supervivencia de hasta 74% a 5 afios de seguimiento (46).
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En este estudio se reportd la etapa clinica en unicamente 22 casos, siendo la
etapa IB la mas frecuente, sin embargo la etapa quirurgica fue reportada en 144
casos, con etapas tempranas confinadas a utero en la mayoria de los casos (
esatdios IC y IB) con una asociacién significativa (p=0.000) con mayor
supervivencia, acorde con los estudios previos.

Existe controversia en cuanto al beneficio que otorga el uso de la radioterapia
adyuvante en el curso de la enfermedad, por ejemplo, el departamento de
Ginecologia Oncoldgica y la Division de Oncologia Radiolégica en Houston Texas
en el 2004, mediante un analisis restrospectivo identific6 que pacientes tratadas
con cirugia y radioterapia adyuvante mostraron un mejor control de la enfermedad
a 5 afnos de seguimiento (p=0.0001 ) (43). En este estudio se observd que en el
servicio de Ginecologia Oncoldgica del Hospital de Gineco Obstetricia No. 4, la
radioterapia se utilizdé en el 57% y 62% de las pacientes con y sin recurrencia,
respectivamente, sin mostrar una diferencia significativa.

Respecto al tipo histolégico, Nordall y Thoresen (32), reportaron que el
leiomiosarcoma tiene peor prondstico y el sarcoma del estroma endometrial
(p=0.0001) tiene un pronodstico favorable en comparacion con otros subtipos
histolégicos. En éste estudio el tipo histologico, grado de diferenciacion y
presencia de necrosis tumoral no mostraron asociacion con el prondstico en el
estado de vida.

En cuanto a la recurrencia, se observé que el 32% de los casos la presento,
siendo el sitio mas frecuente el pulmén, abdomen y vagina. El tratamiento de estas
recurrencias fue con quimioterapia como primera instancia en el 50% de los casos.
Finalmente se realizé analisis multivariado mediante regresién de Cox para las
variables que mostraron significancia estadistica, encontrando que ninguna de las

variables introducidas en el modelo conservo significancia estadistica.
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Conclusion

Al realizar analisis bivariado de caracteristicas clinicas y patologicas con
supervivencia y recurrencia, se observo asociacion significativa entre la presencia
de hipertension arterial sistémica, mayor etapa clinica, etapa quirdrgica y numero
de ganglios disecados con menor supervivencia, asi como mayor etapa quirurgica
con mayor recurrencia, sin embargo al realizar estudio multivariado mediante
regresion de Cox se observd que ninguna de las variables introducidas en el

modelo conservo significancia estadistica.
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ANEXO 1
1. Clasificacion de sarcomas uterinos (TNM y FIGO)

Leiomiosarcoma , Sarcoma del Estroma Endometrial

T | Tumor limitado a el utero

T1a 1A Tumor 5 cm 0 menos en su dimension mas grande
T1b IB Tumor de mas de 5 cm en diametro mayor

T2 Il Tumor que se extiende mas alla del utero, en la pelvis
T2a IIA Tumor que involucra anexos

T2b 1IB Tumor que involucra los érganos pélvicos

T3 Il Tumor que involucra érganos abdominales

T3a [lIA  Afectacién de un 6rgano

T3b 1lIB  Mas de un 6rgano

N1 IIC Metastasis a ganglios linfaticos regionales

T4 IVA  Tumor que involucra la mucosa vejiga o recto

M1 IVB Metastasis a distancia

Adenosarcoma

T | Tumor limitado a el utero

T1a |A Tumor limitado a el endometrio/endocérvix

T1b IB Tumor que involucra menos de la mitad del miometrio
T1c IC Tumor que invade la mitad o mas del miometrio

T2 Il Tumor que se extiende mas alla del utero en la pelvis
T2a 1IA Tumor que invade anexos

T2b 1IB  Tumor que involucra otros drganos pélvicos

T3 Il Tumor que involucra érganos intraabdominales
T3a [lIA  Afectacién de un 6rgano
N1 IIC  Metastasis a ganglios linfaticos

T4a IVA Tumor que invade la mucosa rectal o vesical
M1 IVB Metastasis a distancia.

N Ganglios linfaticos regionales

NX  Los ganglios regionales no pueden ser evaluados
NO  No hay ganglios metastasicos

N1 Hay afectacion de ganglios regionales

M Metastasis a distancia

MO  No evidencia de metastasis a distancia

M1  Hay metastasis a distancia (excluyendo anexos, o6rganos pélvicos y
abdominales)

7



Estadios por grupos (sarcomas uterinos)

Estadio |
Estadio IA
Estadio IB
Estadio IC*
Estadio Il
Estadio lIA
Estadio |IB
Estadio llIA
Estadio [IIB
Estadio IlIC
Estadio IVA
Estadio IVB

T1

T1a
T1b
T1c
T2

T2a
T2b
T3a
T3b
T1,2,3,
T4
Cualquier T

NO
NO
NO
NO
NO
NO
NO
NO
NO
N1
cualquier N
cualquier N

MO
MO
MO
MO
MO
MO
MO
MO
MO
MO
MO
M1

Nota *En estadio IC, no aplica para leiomiosarcomas y sarcomas del estroma

endometrial.
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ANEXO 2.

g@ Asociacion de caracteristicas clinicas y patolégicas con recurrencia

IMSS

y supervivencia en pacientes con sarcoma uterino.

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

Folio o clave

Afiliacion

Edad

Numero y Reporte de Biopsia

Indice de Masa Corporal:

Gestas () Partos () Abortos () Cesareas ()

Menarca Afios Menopausia Afos :

Inicio de vida sexual : Numero de parejas sexuales:

Hipertension cronica Si()

Diabetes Mellitus Si()

Familiar con Cancer Si () Tipo De Cancer:

Segunda Neoplasia Si () Tipo De Céncer:

Z|\Z|Z|Z\|Z
olo|o|o|o

Terapia Hormonal Si( ) Duracion :

Uso de Tamoxifeno Si( ) Duracion :

o

Ultrasonido Transvaginal Si( ) Eco Medio en MM :

z2)z

|~ =~~~ |~
e ' e [~ ' N~ N N~

Ca 125 Si( ) Valor:

Fecha de cirugia:

Sangrado estimado: ‘ Transfusion sanguinea :

Complicacion transoperatoria:

Etapa Clinica:

Infiltracién Linfovascular  Presente () Ausente ()

Indice Ganglionar:

Necrosis : Presente () Ausente ()

Reporte Histopatoldgico

Tratamiento Adyuvante Si () Tipo: No ()

Tiempo de seguimiento

Viva Si() No ()

Supervivencia global

Periodo libre de enfermedad

Recurrencia

Elabord

Fecha de elaboracion
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