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ABSTRACT

The objective of this study was to determine the ef-
fects that pre-operative hysteroscopy has on the fre-
quency of positive peritoneal cytology at the time sur-
gical management of endometrial carcinoma. A
retrospective observational study was carried out on
119 patients with a diagnosis of endometrial carcino-
ma from 1993-2003. The frequency of positive perito-
neal washes in hysteroscopy patients and patients
with a different diagnostic method were compared.
No association was found between previous hysteros-
copy and positive peritoneal cytology at the time of
treatment. Hysteroscopy is a method that may be used
without engendering any additional risks in the diag-
nosis of endometrial carcinoma.

INTRODUCCION

El carcinoma de endometrio es la neoplasia gineco-
l6gica pélvica mds frecuente, con una tasa de inciden-
cia de 9,6/100.000 mujeres/ano. El sintoma mas fre-
cuente es el sangrado uterino anormal. El legrado
fraccionado tras dilatacién cervical ha sido utilizado
como un método de obtencién de tejido endometrial
para el estudio de la metrorragia uterina, aunque ac-
tualmente se utiliza mds la visién directa de la cavidad
endometrial mediante histeroscopia y recogida de
biopsia endometrial dirigida. La histeroscopia es el mé-
todo ideal para obtener una muestra de tejido endome-
trial para su estudio en el manejo del sangrado uterino
anormal en la perimenopausia y la posmenopausia’.

Los métodos de distensién actualmente empleados
en la histeroscopia pueden ser gaseosos (CO,) o liqui-
dos (suero salino fisiolégico). Al distender la cavidad
uterina con el incremento de la presién uterina, puede
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facilitar el paso de células a través de las trompas de
Falopio a la cavidad abdominal.

Se ha documentado el paso de células endometria-
les a la cavidad abdominal en patologia uterina benig-
na tras la realizacién de histeroscopia®. Este hecho
plantea la posible influencia de la histeroscopia en el
lavado peritoneal en aquellas pacientes que han sido
sometidas previamente a la misma como tratamiento
de su sangrado uterino perimenopausico o posmeno-
pdusico y la repercusién que conllevaria. Algunos es-
tudios sugieren el paso de células malignas durante la
histeroscopia®>, y otros lo analizan en funcién del
método de distension uterino utilizado®.

El propésito de nuestro estudio es determinar si la
histeroscopia diagndstica en pacientes con céancer
endometrial se asocia a un riesgo incrementado de
presentar células malignas en la citologia peritoneal
en el momento del tratamiento quirdrgico. Nosotros
empleamos la histeroscopia como técnica ambulato-
ria para el estudio de la hemorragia uterina anormal,
y para ello utilizamos suero fisiolégico a un flujo de
120-130 ml/min, sin sobrepasar una presioén uterina
de 30-40 mmHg. Consideramos estas condiciones
como de seguridad para evitar molestias a la pacien-
te o posibles complicaciones ulteriores. Nuestro ob-
jetivo es conocer si bajo estas condiciones la realiza-
cién de histeroscopia afecta a la positividad del
lavado peritoneal en el cdncer de endometrio.

MATERIAL Y METODOS

Se realiz6 la bisqueda de los casos diagnosticados
de carcinoma de endometrio entre los afios 1993 -y
2003 recogidos en el Registro de Tumores del Servi-
cio de Anatomia Patolégica del Hospital do Meixoei-
ro. Se revisaron las historias clinicas, recogiendo da-
tos referentes a la edad, el tipo histoldgico, el grado
histolégico, el estadio clinico, el tipo de prueba diag-
noéstica realizada y la positividad de lavado peritoneal
en el acto quirdrgico.
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Fig. 1. Distribucién de frecuencias en
funcion de la edad de las pacientes.

El material utilizado para la realizacién de histeros-
copia fue en algunos casos gas (CO,), y en otros, sue-
ro fisiol6gico, un histeroscopio de 2,9 mm y forobli-
cua de 30° con vaina de 5 mm con canal de trabajo,
un monitor y una videocadmara, una fuente y cable de
luz fria, material de trabajo con pinzas de biopsia y
un video grabador y reproductor.

Entre enero de 1993 y diciembre de 2003, 126 pa-
cientes con cancer endometrial fueron diagnosticadas
y tratadas en nuestro servicio de ginecologia. Se reali-
z6 un estudio observacional retrospectivo. Los crite-
rios de inclusion fueron: diagndstico de carcinoma de
endometrio, diagndstico anatomopatoldgico mediante
estudio de pieza quirdrgica de histerectomia y fecha
de diagnéstico entre 1993 y 2003. Se excluyeron 4
casos cuyo diagndstico se realiz6 mediante legrado o
biopsia-aspiracion pero en los que no se llevé a cabo
tratamiento quirdrgico debido a las peculiares condi-
ciones de las pacientes. Asimismo, se excluyeron del
estudio 3 casos que no recibieron tratamiento quirdr-
gico, sino tnicamente quimioterapia o radioterapia.

Se estudié a un total de 119 pacientes. Setenta y
nueve de ellas fueron sometidas a histeroscopia y
biopsia endometrial dirigida, 26 a legrado fraccionado
diagnéstico y 13 a biopsia-aspirado endometrial. En
un caso se desconocia la prueba diagnéstica inicial,
con lo que en andlisis posteriores este dato se exclu-
y6. Las pacientes fueron divididas en 2 grupos: las
que se les practicé histeroscopia y las que habian
adoptado otro método diagndstico. Asimismo, se con-
sider6 como pacientes con bajo riesgo para lavados
peritoneales positivos a las pacientes con grado histo-
l6gico 1 e invasiéon miometrial inferior al 50% del
miometrio, y de alto riesgo a las demds. Posterior-
mente se valoré en cada grupo los factores que po-
drian influir en la presencia de citologia positiva.

Todos los datos fueron recogidos en una base de
datos realizada con el programa estadistico SPSS,
version 11.0, y su andlisis se realiz6 con el citado pro-
grama. La asociacién entre variables cualitativas se
efectud con el test de la %> 0, en caso necesario, el test
exacto de Fisher. La asociacién entre variables cuali-
tativas dicotomicas con cuantitativas se realiz6 con la
prueba de la t de Student. Se calcularon los riesgos
relativos asociados para cada factor de riesgo en el
grupo de alto y bajo riesgo de obtener citologia peri-
toneal positiva. Se considerd estadisticamente signifi-
cativo un valor de p < 0,05. Los célculos estadisticos
se efectuaron con el programa estadistico SPSS, ver-
sién 11.0.

RESULTADOS

Se estudi6 a un total de 119 pacientes. En 79 de ellas
se realizé histeroscopia como prueba diagndstica ini-
cial (67%), a 26 pacientes se las practicé legrado diag-
néstico (22%) y en 13 se realizé biopsia-aspirado de la
cavidad endometrial (11%). En una de las pacientes no
aparecia especificada la prueba realizada, hecho que se
tuvo en cuenta en los calculos posteriores.

La edad media de las pacientes del estudio fue de
65,08 afios (desviacion estandar [DE], 11,48), con
una edad minima de 37 y maxima de 87 afios. La
edad media en el grupo de realizacién de histerosco-
pia fue de 64,05 afios (DE, 9,71), frente a la edad me-
dia de 65,71 afios (DE, 12,33) en el grupo en el que
se habia diagnosticado mediante otro método (t =
—-0,79; intervalo de confianza [IC] del 95%, —5,80 a
-2,50; p > 0,05). El grupo de edad mas frecuente fue
el de 60-70 afios (31,4%), seguido del de 70-80 afios
(26,3%). La distribucién por grupos de edad se refleja
en la figura 1.
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TABLA 1. Edad media de las pacientes en funcién de la citologia peritoneal

CITOLOGIA PERITONEAL N.° DE CASOS | MEDIA | DE | ERROR ESTANDAR DE LA MEDIA T IC DEL 95% P
Negativa 86 6380 11450 1.235 B B
Positiva 10 6930  11.672 3,691 [ri iR L U Uk

DE: desviacién estandar; IC: intervalo confianza.

TABLA II. Calculo de los riesgos relativos de citologia positiva en funcién de la realizacion de histeroscopia, el
medio utilizado, el riesgo basal de citologia positiva y el tipo histolégico tumoral

CITOLOGIA — CITOLOGIA + | RR IC DEL 95% P

Riesgo de citologia positiva Bajo 24 1 1,097 0,975-1,235 0,455
Alto 63 9

Tipo histolégico Endometrioide 67 5 1,558 0,830-2,925 0,67
Otros tipos 19 5

Histeroscopia No 27 4 0,958 0,820-1,119 0,401
Si 60 6

Medio distensién Suero 40 4 1,00 0,552-1,810 0,686
Gas 20 2

IC: intervalo de confianza; RR: riesgo relativo.

El tipo histolégico mds frecuente fue el adenocarci-
noma endometrioide (75,4% de los casos), seguido
del seroso papilar (6,8%), adenoescamoso (4,2%),
carcinoma de células claras (5,9%), mucinoso (1,7%),
adenoacantoma (2,5%), y mixto o de otros tipos
(3,5%). Respecto al grado histolégico, el 44,4% in-
cluia tumores bien diferenciados, el 41,9% moderada-
mente diferenciados y un 13,7% indiferenciados.

En cuanto al estadio clinico, el 62,4% de pacientes
se encontraban en estadio I, el 18,8% en estadio II, el
15,4% en estadio Il y el 3,4% en estadio IV.

La edad media del grupo de pacientes con citologia
positiva fue de 69,3 afios (mediana, 73 afios; DE,
11,67; minimo, 46 afios; maximo, 87 afios) frente a
63,8 afios en el grupo con citologia negativa (media-
na, 64,5 afos; DE, 11,45; minimo, 37 aflos; maximo,
84 afios) (t = —1,43; IC del 95%, —13,11 a 2,11; p >
0,05) (tabla I).

De las 97 pacientes en las que se recogio citologia
peritoneal, fue negativa en 87 casos (89,69%) y positi-
vaen 10 (10,31%). De las 66 pacientes a las que se re-
alizé histeroscopia, 6 presentaron citologia peritoneal
positiva (9,1%); de las 31 pacientes en que se realizd
otra prueba diagnéstica, 4 presentaron citologia peri-
toneal positiva en el momento de la cirugia (12,9%)
(riesgo relativo [RR] = 0,96; IC del 95%, 0,82-1,12; p
> 0,05) (tabla II).

Del grupo de pacientes con alto riesgo de presentar
citologias positivas, 9 tuvieron lavado peritoneal posi-
tivo (9/72; 12,5%) frente al grupo de pacientes con
bajo riesgo, en el que sélo una paciente presentd lava-
do peritoneal positivo (1/25; 4%) (RR = 1,10; IC del
95%, 0,975-1,235; p > 0,05) (fig. 2).

En cuanto al tipo histoldgico, de las 72 pacientes
con carcinoma de tipo endometrioide a las que se
practicé histeroscopia, 67 presentaron citologia peri-
toneal negativa (93,05%) frente a 5 pacientes con ci-
tologia positiva (6,95%). En otros tipos histoldgicos
el porcentaje fue del 79,17 y del 20,83%, respectiva-
mente (RR = 1,558; IC del 95%, 0,830-2,925; p >
0,05) (tabla II).

Respecto al medio de distension utilizado durante
la histeroscopia, 40 pacientes de las que se les practi-
c6 histeroscopia con suero presentaron citologias ne-
gativas (40/44; 90,9%); igual porcentaje se encontrd
en las pacientes a las que se practicé histeroscopia
con gas (20/22; 90,9%) (RR = 1; IC del 95%, 0,552-
1,810; p > 0,05) (fig. 3).

DISCUSION

Hemos de considerar las limitaciones de este estu-
dio, debido a su carécter retrospectivo y a los proble-
mas que conlleva respecto a la recogida de datos. Los
resultados y las conclusiones derivados del trabajo se
limitan a su muestra objeto.

La edad media de nuestro grupo es de 65,08 afios,
cifra similar a la de los estudios de Gu et al’ y de
Obermair et al’, y ligeramente inferior a la encontrada
por Zerbe et al*.

El tipo histolégico mds frecuente en los estudios
revisados es el adenocarcinoma, con porcentajes entre
el 90,2° y el 80,6%*, cifras ligeramente superiores a
las encontradas en nuestro estudio.

La citologia peritoneal positiva se da con mayor
frecuencia en pacientes con grado histolégico 3, me-
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Fig. 2. Frecuencia de citologia peritoneal en funcion del riesgo basal de
presentarla positiva.
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Fig. 3. Positividad de citologia peritoneal en funciéon del medio de disten-
sién utilizado.

tastasis anexiales, invasiéon miometrial profunda y
metdstasis pélvicas o adrticas®. Morrow et al’ encuen-
tran una tasa de recurrencias en pacientes con citolo-
gia peritoneal positiva del 29 y del 10,5% para las que
tuvieron citologia negativa.

La frecuencia de lavados peritoneales positivos de
forma global fue del 10,31% en nuestro estudio, de
forma similar a Obermair et al®, que la sitdan en un
8,8%, o Zerbe et al*, que muestran un 9,5%, y ligera-
mente superior a Lo et al®, que aprecian un 6,5% de
casos con citologia peritoneal positiva.

En los estudios de Zerbe et al* el porcentaje de ci-
tologia peritoneal positiva fue del 6,3% en el grupo en
el que no se habia realizado histeroscopia, frente al
17,2% del grupo en que si se habia realizado. En este
trabajo se comparé la positividad de lavados perito-
neales en pacientes de alto y bajo riesgo de presentar
citologias positivas, y se encontraron positividades
del 9,5 y del 26,4% de citologia peritoneal en pacien-
tes con alto o bajo riesgo (diferencias no significati-

vas). En nuestro estudio, la frecuencia fue del 4 y del
12,5% en los grupos de bajo y alto riesgo, respectiva-
mente, cifras comparables a los estudios precedentes.
Algunos autores han comunicado casos aislados en
los que las pacientes presentaron lavados peritoneales
positivos tras la realizacién de la histeroscopia'®!®. Lo
et al® estudian el paso de células malignas tras histe-
roscopia realizada con di6xido de carbono o con suero
salino, confirmando el paso de células a la cavidad ab-
dominal, siendo superior con el uso de suero fisiol6gi-
co. Sin embargo, Kudela et al'* encuentran que la rea-
lizacién de histeroscopia no incrementa el riesgo de
penetracion de células tumorales en la cavidad perito-
neal en comparacion con la dilatacién y legrado frac-
cionado, lo cual coincide con nuestros resultados. Gu
et al’ no detectan incremento de riesgo de lavados po-
sitivos independientemente del procedimiento diag-
néstico inicial, y estos hallazgos son similares a los
encontrados por Selvaggi et al'>, Mulvany et al'®y por
nosotros. El estudio de Kuzel et al'7 investiga la in-
fluencia de la histeroscopia con suero como método de
distension uterina junto a biopsia dirigida frente a la
asociacion de histeroscopia con legrado, y concluye
que la diseminacién del carcinoma de endometrio no
se deteriora tras procedimientos histeroscépicos e in-
cluso que la presencia de células malignas en la cavi-
dad peritoneal se asocia a la realizacién de legrado!’.
Los estudios de Bartosik et al'® determinan que la
presencia de células endometriales benignas en el li-
quido peritoneal se incrementa del 17,1 al 67,9%
tras la irrigacién uterina. Zerbe et al*, en un estudio
sobre 222 pacientes, encontraron un riesgo 2,6 veces
superior de presentar citologia positiva en las pa-
cientes a las que se practicé histeroscopia; sin em-
bargo, al estratificar en alto o bajo riesgo de encon-
trar lavados positivos, ven que la realizacién de la
histeroscopia se asocia a mayor frecuencia de citolo-
gia positiva en pacientes con alto riesgo de presentar
citologias positivas, mientras que ello no se da en las
pacientes en estadios iniciales con buena diferencia-
cion celular, invasiéon miometrial inferior al 50% vy
ausencia de invasioén linfovascular. Estos hallazgos
son compatibles con nuestra serie, en la que encon-
tramos asociacion entre citologia peritoneal positiva
con menor grado de diferenciacion celular y estadios
avanzados, mientras que no se asocia en estadios ini-
ciales. Gu et al’ encuentran mayor positividad de la
citologia peritoneal en las pacientes con mayor esta-
dio quirdrgico, sin hallar asociacién con el grado, la
invasion miometrial ni la invasién vascular. Respec-
to al tipo histolégico, nosotros encontramos asocia-
cién entre tipos histolégicos diferentes del endome-
trioide y la presencia de citologia peritoneal
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positiva, aunque estas diferencias no llegan a la sig-
nificacién estadistica. Zerbe et al* hallan porcentajes
similares del 92 y del 8% para el tipo endometrioi-
de, y del 83 y del 17% para los otros tipos.

Las controversias que se derivan de algunos de es-
tos estudios pueden explicarse debido a los diferentes
métodos de trabajo de cada centro. Arikan et al' co-
munican el paso de células a la cavidad peritoneal tras
realizar histeroscopias con suero salino con un flujo
de 150 ml/min y con presiones uterinas de hasta 100
mmHg, cifra muy superior a la descrita por Selvaggi
et al', que utilizan presiones de 50 mmHg y no ha-
llan diferencias entre el grupo al que se ha realizado
legrado frente al grupo de histeroscopias. Nosotros
manejamos cifras similares a este dltimo, y por eso
nuestros hallazgos pueden ser semejantes.

En cuanto a las posibles diferencias entre el medio
de distension utilizado, no hemos observado diferen-
cias en nuestra serie entre uno y otro medio. Los estu-
dios de Lo et al* comunican un mayor porcentaje de
paso celular en histeroscopias realizadas con suero fi-
sioldgico, si bien el nimero de casos estudiados es
extremadamente bajo. Otros autores, como Beyth et
al®, no evidencian diseminacién celular al peritoneo
tras la realizacion de histeroscopia realizada con CO,.
Nuestros hallazgos son similares a los de Nagele et
al%, que concluyen que el CO, y el suero salino ten-
drian una capacidad similar de arrastrar células endo-
metriales a la cavidad uterina.

A pesar de la demostracion por parte de algunos es-
tudios de la presencia de células malignas en el fondo
de saco de Douglas tras la realizacién de histerosco-
pia, se ha sugerido la teoria de que las células disemi-
nadas no serfan viables como para adherirse a los teji-
dos, como sugieren Zerbe et al*. Por el contrario,
Arikan et al' concluyen que la histeroscopia produce
paso de células, y que éstas pueden ser lo funcional-
mente viables para adherirse a la cavidad peritoneal,
aunque todo ello se estudia en un modelo in vitro de
adhesién celular. Sin embargo, esta teoria no se ha
podido comprobar en el modelo in vivo.

Tras los resultados de la bibliografia revisada y de
nuestra experiencia, consideramos que la histerosco-
pia es el método adecuado y seguro como procedi-
miento diagndstico en la hemorragia uterina anormal,
y estd indicada para descartar cdncer de endometrio
en estadios iniciales, sin temor de producir disemina-
cién tumoral peritoneal e incrementar, por tanto, el
estadio clinico. No obstante, se desconoce si hay
otros mecanismos diferentes al paso transtubdrico que
pudieran influir en la extensién del tumor y, en todo
caso, si éstos se relacionarian con la realizacion de
histeroscopia.

CONCLUSIONES

La histeroscopia como método diagndstico del car-
cinoma de endometrio no se asocia con un mayor
riesgo de presentar citologia peritoneal positiva en el
momento de la cirugia.

El lavado peritoneal positivo se asocia con tumores
en estadio avanzado y peor diferenciacién celular y
cuyo tipo histolégico sea diferente del endometrioide.

RESUMEN

El estudio pretendia determinar el efecto que la his-
teroscopia ejerce en la frecuencia de citologia perito-
neal positiva recogida en el tratamiento quirdrgico del
carcinoma de endometrio. Se realiz6 un estudio ob-
servacional retrospectivo de 119 pacientes diagnosti-
cadas de carcinoma de endometrio entre 1993 y 2003.
Se compard la frecuencia de lavados peritoneales po-
sitivos en el grupo de pacientes a las que se practicd
histeroscopia y en pacientes diagnosticadas con otro
método diferente. No se encontrd asociacion entre la
realizacion previa de histeroscopia y la positividad de
la citologia peritoneal en el momento del tratamiento.
La histeroscopia es un método que puede utilizarse
sin riesgos adicionales en el diagndstico de carcinoma
de endometrio.
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