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ADENOCARCINOMA DE ENDOMETRIO:
RECLASIFICACION HISTOLOGICA Y RELACION CON TUMOR RESIDUAL

Angélica Vargas Campos*

INTRODUCCION:

Tumor maligno de cuerpo uterino cuya frecuen-
cia ha aumentado en los ditimos 20 afos, especial-
mente en paises con un desarrolio econdmico adecua-
do, en los cuales as enfermedades sujetas a convro) de
saneamiento ambiental, educacion, asi como las enfer-
medades prevenibles por vacunacion, dejaron de estar
entre 1as 10 primeras causas de muerte, dando fugar éstas
a enfermedades de tipo neoplisico y enfermedades créni-
cas. En nuestro pais de 1970 a 1981 se produjo estg
cambio en la estructura de mortalidad general, lo que
nos indica que las politicas de prevencion y extensidn de
cobertura, han tenido gran impacto en la elevacion del
nive} de safud en el pais. Al momento se conoce bastante
sobre los factores de riesgo y de la evolucidn natural de

Mario Alfare Compos™*

Carlos Ml Prada Digz***

fa enfermedad (figura 1). Pero no ha sido posible hasta e}
momento, estandarizar los métodos terapéuticos ni se
han determinado factores prondsticos histolgicos espe-
cfficos para este cincer. Existen diversos reportes que
indican que la presencia de lesiones adaplisicas indiferen-
ciadas o del grado 3 de diferenciacion contlevan a un mat
prongdstico; o mismo si se encuentra enfermedad extensa
en la pieza de histerectomia con invasibn miometrial
profunda {2-5). {De acuerdo al la Federacion Internacio-
nal de Gincecologia y Obstetricia). i propdsito de este
estudio fue comparar las caracteristicas de grado de dife-
renciacion de fas biopsias por LUI con los hallazgos en-
contrados en fa histerectomia, con o sin radiacién preo-
peratoria. (El estudio en pacientes sin Rx previa no fue
posible realizarlo).
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MATERIALES Y METODOS:

A pesar que en el Protocolo inicial se proyecta
estudiar 100 casos, el nimero total revisado fue de 58
pacientes* con diagndsticos de adenocarcinoma de endo-
metrio, Tomados del Servicio d de Anatomia Patolégica
del Hospital México, de 1970 hasta 1984, No fue posible
clasificar el estadio ciinico por falta de informacion en
los expedientes médicos. Las biopsias fueron revisadas

. Residente Servicia Gineco-Obstetricls Hospital
México,

**  Asistente Servicio de Anatomfa Pgtoidgica Hospl-
tal México,

*#=  Jefe del Serviclo de Ginecologfa Hospital México.

por un asistente del mencionado Servicio v se reclasifica-
ron segln grado de diferenciacidn  histologica: — Grado
1: tumor bien diferenciado. —~Grado 2: tumor moderada-
mente diferenciado, — Grado 3: tumor indiferenciado
{7). En fas piezas obtenidas por histerectomiz, se valora
la presencia de tumor residual y la profundidad de la
invasion, lo mismo que el grado de diferenciacion. Poste-
riormente se relacionaron estos hallazgos con variables
clinicas y terapéuticas, para observar &f comportamiento,
Con respecto al tratamiento, éste consistid en el uso de
Radium intracavitario (dOSls 50 mg.—80 mg. xh.) Ra-
dicterapia externa: (dosis:4,000 y 6,600 rads ), usados
en forma individual o en asociacién, seguidos de cirugia
6 semanas después.
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RESULTADOS:

La causa primaria que ifevd ha haber el diagnéstico

de carcinoma de endometrio fue sangrado post-meno-
pausico, en un 53w de los casos; trastornos menstruales
en un 15%= ; PAP alterado en 6%: otras causas como
leiomioma, potipos, masa pélvica, en un 24w (tabla 1)}

TABLA 1:

CAUSA QUE LLEVO AL DIAGNOSTICC DE
ADENOCARCINOMA DE ENDOMETRIO

No,
Sangrado post-menopiusico 31 53.44
Trastornos menstruales 9 15.17
Citologia Alterada 4 6.89
Otros 14 24.13
TOTAL 58 100.00

Grado histologico

Al revisar el material histologico y adoptar la cla-
sificacion segln grado de diferenciacion, obtuvimos que
el 91w correspondié a grado 1, 6% a grado 2 y 2% a

grado 3 {tabla 2). Esto varia con otras series publicadas,

en las que reportan mayor incidencia de grado 2y grado
3, como lo podemos observar en los trabajos de Steven
{5) {41 casos: grado 1-26%; grado 2-53w; grado 3-19«)
{tabla 3 y de Masaet (2) {91 casos: grado 1-98% grado
2-23%; grado 3-8%). Con respecto a las lesiones precan-
cerosas, as{ catalogadas por otros autores (7) {Instituto
MNacional de Cincer de Mildn), quienes indican que el
potencial de transformacion neopldsica para la hiperpla-
sia quistica es de 0.4%, para Iz hiperplasia adenomatosa
de 20-40n y para los polipos de un 12-34w; encontra-
mos en nuestro material gue un £69,56% nc presentaron
lesién, correspondiendo éstas, 3 menos del 50w de fas
biopsias. La lesion mds frecuente fue 1a hiperplasia ade-
nomatosa. {Tabla 4). Buscamos la relacién entre estas
lesiones y el grado de  diferenciacin inicial; notamos
gue ta mayoria de ellas se encontraron en los casos de
tumores bien diferenciados; explicamos este hallazgo
probablemente por la notable mayoria de grado 1, Del
grado 2, solo uno tuvo lesidn y del grado 3 no iz tuvo,
De estos hallazgos, no podemos hacer una conclusion
precisa, por el nmero pequefio de casos y 1a prevatencia
tan importante de lesiones bien diferenciadas, {Tabfa 5},
l.a repercusion del grado inicial de diferenciacion histo-
logica en la sobrevida, demostrd que existen mis posibili-
dades de sobrevivir 2 los 5 afios, si fa lesidon es bien
diferenciada (42 casos grado 1: 64%) (ver tabla 6).

TABLA 2.

TOTAL DE CASOS DE ADENOCARCINOMA
ENDOMETRIO REVISADOS.

Nimero de casos sagin grado da diferenciscibn:

Grado Difsrenciacibn Casos %

Grado 1 42 $1,30
Grado 2 3 6.52
Grado 3 ] 217

Nota: 12 pacientes sin bigpsias del L.U.I,
TABLA 3:

NUMERO DE CASOS SEGUN
GRADO DE DIFERENCIACION

Gr. Difsrenciacibn No. L N
Grade 1 11 26.82
Grado 2 22 53.65
Grado 3 8 18,12
TOTAL 41 100

STEVEN ET, AL,

TABLA &:

LESIONES PRECANCEROSAS ENCONTRADAS

LPC. No. %
Sin lesidn 32 69.56
Hiperptasia Quistica 5 10.86
Hiperplasia adenomatosa 3 13.04
Hiperplasia atipica 1 2.17
Polipos 4 8.69
TOTAL 48 100
TABLA &

GRADQO DIFERENCIACION
LPC. Grado 1 Grado 2 Grado 3
5.L. 30 1 1
H.Q. 3 2
H.A, &
HAA, 1
Pétipos 4
TOTAL 44 3 1
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TABLA 6:

RELACION ENTRE GRADO DE
DIFERENCIACION Y SOBREVIDA

Sobrevida (afios)
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da tendencia a tener invasion superficial 0 menor af 50w,
en tanto que el grado 1 y grado 2, si presentaron inva-
sion profunda (tabla 9), hallazgo que concuerda con los
resultados de Macaset et. al, {2}.

TABLA 7:

Diferenciacion 1 w T—=5 % & % Descx Total
NUMERD TOTAL DE PACIENTES CON TUMOR

Grado 1 9-21 5-11 27—-64 1 42 RESIDUAL

Grado 2 1 33 2 66 3

Grado 3 1-100 1 Tumor Residual No. ",
Presente 39 78
Ausente 11 22

En el estudio de Macasaet {2} éste demostrd que a )
los 2 afios lamortalidad por cincer de endometrio fue  de Total: 50 100

un 43% parael grado 3; 23w paraef grado 2 v 8% para
el grado 1.

Posteriormente se realizd el estudio  histologico
de las piezas obtenidas por histerectomia en 50 casos (8
se excluyeron, 5 no operadas y 3 no obtuvimos el mate-
rial). Se presents tumor en el 78% de los casos y estuvo
ausente en el 22w (tabla 7). Estos datos discrepan de
otras publicaciones, en que el 48w . Steven Stoker et al.
de la Universidad de Washington, reporta fa radiacidn
puede variar significativamente &l tumor residual vy el
grado de invasion miometrial ¥y que esto depende del

Nota: & pacientes sin biopsia de Gtero.
TABLA 8:

SEVERIDAD DE LA LESION RESIDUAL.
SEGUN GRADQ DE INVASION

tiempao post-radioterapia en que se realiza la cirugia Grade Invasibn No. % <50% > 504
{6). En nuestro material al analizar el grado de invasion

miometrial en el tumor residual, hemos podido observar Endometrio 15 38.46

que un 61% presentaron invasion menor del 50% que : ) 24 {61.53%)
abarca endometrio vy capa basal y sofo en un 38% se Capa Basal 9 23.07

presentd invasién mayor del 50%, que incluye capa me- Capa Media 12 30.76

dia y capa externa. {Ver tabla 8). Los tumores bien dife- Capa Externa 3 769 {38.45%) 15

reaciados o clasificados como grade 1, mostraron marca-

Tabla 9:

RELACION ENTRE GRADO DE DIFERENCIACION
TUMOR RESIDUAL Y PROFUNDIDAD DE LA INVASION

Grado Jumaor Profundidad de 1a Invasion

Diferenc. Residual %o < 500/ > 5090

Grade 1 .... 25 92 19-76%0 & 249/

Grado 2 .... 1 3 0 1 1009/o

Grado 3 ... 1 3 ¢} 1 1009%/g
Total 27 100

En relacién a la sobrevida, obtuvimos que existe
mayor expectativa de sobrevivir a los § afios en el grupo
de pacientes que presentaran tumor resideal con inva-
sién superficial: Jo mismo para aquéllos que no presenta-
ron lesion residual {tabla 10). Las metdstasis se presenta-
ron en 14 pacientes para un 240/o; estuvieron ausentes
en 44 pacientesy para un 76%/o {tabla 11). L3 localiza-
cibn mis frecuente fue intrapélvica en un 729/0, con

predominio a nivel ovdrico y en el 279/ fue de localiza-
cion extrapélvica siendo pulmén ei sitic mds frecuente
{tabia 12}. Se evalug el riesgo de presentar metdstasis
segin ¢! grado de diferenciacion ¥ encontramos que el
grupo grado 1, se presentaron metdstasis en el 240/0;en
el grupo 2 en 33%/o y en el grupo 3, no hubo (table 13).
En relacién al grado de profundidad, se evidencié mayor
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riesgo de presentar metdstasis cuando la lesion abarcaba
mds del 5000 de! espesor de fa pieza, siendo mucho me-
nor en los casos sin tumor residual {tabia 14). La sobre-

vida global se presenta en [a tabla 15, en que se evidencia
que para 3 afos es superior al 559/e.

Tabla 10:
RELACION ENTRE TUMOR RESIDUAL Y SOBREVIDA
Tumor Residual Sobrevida {Afos)
Profundidad de [a lesion Total 1-5 5 Desc,
Menos 50%fo ............ 14 4-16%0 3-12.59/0 16-66%f0 T — 4%
Mis 500o........,... 15 5-339%/o 3-20.00/c 5-330/0 2 -—139/o
Tumor residual ausente 11 3-27%0 1= 30%c 6-549/o 1 — 99/o
Tabla 11:
Me tistasis
NUMERO TOTAL DE PACIENTES QUE . ‘s _
PRESENTARON METASTASIS Profundidad de la fesion (+) (=)
. S0%o0.......... 5-~210/o 19 - 750/p
Metastasis Ne. %te 500/ . ..unn.... 6 — 4090 9 — 600/0
Sin tumor residual. . 1 —~ 109/0 140 — 90%/o
Presentes........ 14 24 Sin biopsia. .. ..... 2 6
Ausentes ., ...... 44 76
TRATAMIENTO:

LOCALIZACION DE LAS METASTASIS

Localizacion No. Lesiones Ofo
Trompas . ..... ... 2 11.11
Ovarios ........... 5 2737
Clpula ........... 4 2222
Vejiga ........... - -
Recto ........... 2 11.11
Intrapéivico ........ 13 72.22
Extrapélvico........ 5 27.77
TOTAL 18
Tabla 13:

RELACION ENTRE METASTASIS Y
GRADC DE DIFERENCIACION

Gr. Diferenciacion Sin Metistasis  Con Metastasis

Grado1...... 32—~ 76%0 10 — 240/0
Grado2....... 2 — 66%0 ' — 330/c
Grade3........ 1 — 1060/¢ 0-

Tabla 14;

RELACION ENTRE TUMOS RESIDUAL Y
METASTASIS

A pesar de que el tratamiento clasicamente ha con-
sistido en ¢} uso de radioterapia externa, radium intraca-
citario en forma individuat o en asociacidn, seguido de
cirugia en 4 a 6 semanas después, en los Ultimos afios 12
fiteratura se ha llenado de publicaciones gue cuestionan
el uso o beneficio de 1a radioterapia preoperatoria (—3—
8) v la necesidad de establecer una clasificacion anatd-
mica at momento de la histerectomia, con extirpacion
de ganglios inguinales y para-adrticos que influyen en
forma decisiva en 1a conducta de la neoplasia (2). Segui-
da de fa clasificacidn histologica en base a lo anterior-
mente expuesto. En nuestro Servicic la conducta tera-
péutica es dar radioterapia preaperatoria, por lo que los
hallazgos se limitan a este tipo de tratamiento. Logra-
mos documentar el tratamiento en 47 pacientes (8 se
desconocia la dosis; 1 recibié hormonoterapia, 2 se
operaron por masa pélvica y fallecieron). La radiotera-
pla externa fue la mds usada en un 469/o; 2 terapia
combinada en un 420/o y el radium intracavitario en un
10%/0 {tabla 16). Analizamos e! grado de lisis presente
en la pleza uterina; encontramos un leve aumento de
lisis severa con el uso de terapia combinada {tabla 17).

Tabia 15:
SOBREVIDA GLORAL
Sobrevida No. Cjo
tafo,.......... 13 22.41
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1=52R08. . sr.n.. ... 32 13,79 Tabla 16:
Safos, . ... ., 8 5517 . . o
Desconocida. . . . . ... . 5 8.62 Tipo de traamiento N, fo
Radium,. .......... 5 10.63
Radioterapia externa 22 46.80
Combinada........ 20 42,55
LISIS ENCONTRADA EN LAS BIOPSIAS
SEGUN EL TIPO DE TRATAMIENTO
Tipa de Lisis
Tratamiento Leve Moaoderada Severa
Radium. ........... 1 — 2000 2 — 40%/o 2 — 409{o
Radiot. Externa. . . .. 10— 27%0 4 — 199/0 7 — 330/o
Coembinado......... 4 - 250/g 5-310/0 7 — 4300

No hubo correlacion entre la presencia de tumor por fa terapia combinada en un 479f0 y por iiltimo, fa

residual, con el tipo de tratamiento; se presenta con fre-
cuencia entre 750fo y 810/0, para cada uno. Pero sf se
evidencia mayor tendencia en Jas pacientes tratadas con
radium intracavitario, a presentar lesiones con invasién
mayor del 500/o0 hasta en un 750/o de los casos, seguido

Tabla 18:

RELACION ENTRE TRATAMIENTO Y TUMOR RESIDUAL

Tumor Residual

radioterapia externa en un 220/o de los casos (tabla 19).
En lo que respecta a las metdstasis, presentaron también
mayor frecuencia en las pacientes tratadas con radium
intracavitario, {Tabla 20}.

Tabla 19;

PROFUNDIDAD DE LA LESION RESIDUAL
SEGUN EL TRATAMIENTO DADO

Tipo de Tratamiento No (+) (-) Tipo de Tumer Residual
RadiUm oo oo 5 4 — 8090 1 - 20000 Tratamiento < 50%a > 50%/o
Radiacidnexterna .. ...... 22 18 - 819/o 4 — 19%/o .
X Radium. ........ 1 —25%/o 3-75%0
....... —750 - . .
Combinado ........... 0 15-75% 5 =25%o Radioterapia. . . .. 14— 780fs 4 - 220/p
Total: 47 37-78/0 10 - 220/0 Combinado...... 8 — 530/o 7~ 47%0
Totab: 23 -620/0 14 - 38%0
37
Tabia 20;
RELACION ENTRE TiPO DE TRATAMIENTO, METASTASIS Y
SOBREVIDA A LOS 5 AROS
Tipo de Metistasis
Tratamiento No Si O/g No 9/g
Radium......... 5 2 40 3 60
Radiacién Externa 22 6 27 16 73
Combinada. ., ..., 20 5 25 15 75
Total: 47 13 28 34 12
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CONCLUSIONES:

1—. Causa principal de diagnéstica: sangrado meno-
pdusico. 2—, importante predominio de lesiones bien
diferenciadas (Gr. 1). 3. Baja incidencia de lesiones pre-
cancerosas. 4—, Sobrevida mayora 5 afios con lesiones
bien diferenciadas — (grado 1}. 5—. Alta incidencia de
tomar residual en piezas uterinas, posterior al tratamien-
to, 6—, Profundidad de la lesién residual menor del
500/o en la mayor(a de los casos; asociado especialmente
a tumores bien diferenciados. 7—. Tendencia a lesiones
residuales profundas en tumores grado 2, grado 3. 8—.
Mejor expectativa de vida a los 5 afios para las pacientes
sin tumor residual y/o lesién de baja profundidad, 9—.
Metéstasis con localizacién intrapélvica frecuentes. 10—.
Mayor riesgo de presentar metistasis entre més indife-
renciado el tumor. 11—, Metistasis mds frecuentes en
retacion a lesiones residuales, profundas. 12—, Tipos de
tratamiento no varian la frecuencia de tumor residual.
13—, Las lesiones residuales més profundas se presenta-
ron con el uso del radium intracavitario.

RESUMEN Y COMENTARIO:

Tomando en cuenta que el grado de diferenciacién
inicial del tumor es un factor pronéstico importante,
creemos necesario instaurar ¢omo norma en el reporte
anatomopatoldgico de las biopsias, el grado de diferen-
ciacion,

En base a los resuitados obtenidos en el porcenta.
je de tumor residual en las piezas uterinas posterior al
tratamiento, debemos cuestionarnos la efectividad del
mismo en la esterilizacién del tumor; aunque no pode-
mos aseverar gue este tumor residual sea biolégicamen-
te activo. Sin embargo, si demostramos que Ja profun-
didad de fa lesion influye negativamente en la evolu-
cién de la enfermedad; constituye también un indicador
prondstico y debe ser estandarizado en el reporte de las
biopsias uterinas, el grado de profundidad de la lesién
residual. Otro aspecto importante que debemos tomar
en cuenta resultado de nuestro estudio, es la necesidad
de valorar el tratamiento preoperatoric y tratar de se-
leccionar los casos adecuadamente, reakizar clasificacién
anatomica € histolégica y en base a esto, establecer el
tratamiento.

2—,

3-.

5—
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