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PALABRAS CLAVE Resumen Los pélipos endometriales representan un trastorno comdn en la practica habitual
Pélipo endometrial; en ginecologia. Si bien se han identificado factores de riesgo asociados a su proliferacion, se des-
Malignidad; conoce la causa exacta de su aparicion. En ocasiones su manejo es controvertido, siendo dificil

Sangrado uterino
anormal;

para el clinico optar en muchos casos por una actitud expectante con seguimientos periodicos
dado que el riesgo de malignidad de esta entidad no es despreciable. El objetivo del presente

Tamoxifeno articulo es la realizacion de una revision exhaustiva de la literatura, a partir de las principa-
les bases de datos, sobre el diagnostico y manejo de polipos endometriales, asi como de la
fisiopatologia y epidemiologia, con el fin de conocer la ultima evidencia cientifica sobre esta
entidad.
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bleeding; their onset is unknown. Sometimes their management is controversial, in many cases it being

Tamoxifen difficult for the clinician to opt for a wait-and-see approach with periodic follow-ups, given that
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the risk of malignancy with this entity is not negligible. The objective of this article was to carry
out an exhaustive review of the literature, based on the main databases, on the diagnosis and
management of endometrial polyps, and their pathophysiology and epidemiology, to determine
the latest evidence and scientific information regarding this entity.
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Introduccion

Los polipos endometriales o uterinos son un trastorno comun
en ginecologia que se relaciona con el 20-30% de los casos
de sangrado uterino anormal y el 35% de los casos de
infertilidad en mujeres premenopausicas’. Consisten en un
crecimiento anormal de glandulas endometriales, estroma
y vasos sanguineos, siendo el fundas uterino su principal
localizacion. Los factores de riesgo para el desarrollo de
polipos endometriales son la edad, siendo mas frecuente
entre los 40 y los 49 anos, la obesidad, la hipertension arte-
rial y el uso de tamoxifeno®. Se desconoce la causa exacta
de la aparicion de polipos y su heterogeneidad hace que la
identificacion de un Unico factor causal sea muy poco pro-
bable, si bien podrian estar implicados factores genéticos
relacionados con alteraciones en el proceso de prolifera-
cion celular. Aunque existe conflicto sobre el papel que
desempeiian los receptores hormonales en la fisiopatologia
de los polipos endometriales, parece que tanto los estroge-
nos como la progesterona contribuyen al alargamiento de
las glandulas endometriales, tejidos estromales y arterias
espirales que dan el aspecto polipoide tan caracteristico de
estas formaciones. Si bien, los polipos experimentan cam-
bios superficiales ciclicos similares a los que ocurren en el
endometrio normal®. Aunque la mayoria de los polipos son
benignos pueden volverse hiperplasicos, estando descrita la
transformacion entre el 0-12,9%, segln las series reportadas
hasta el momento®.

El objetivo del presente articulo de revision es la eva-
luacion de la literatura sobre el diagndstico y manejo de
polipos endometriales, asi como realizar una revision de la
fisiopatologia y epidemiologia.

Metodologia

Se realizd una blUsqueda bibliografica de literatura a través
de las bases de datos PubMed, MedLine, Embase, Bio-
Med Central y SciELO, para identificar articulos publicados
en inglés o en espainol que abordaran la epidemiologia y
fisiopatologia de los poélipos endometriales, asi como su
manejo diagnostico-terapéutico. Se han recopilado articu-
los publicados entre enero de 2015 y junio de 2021, con
la finalidad de recoger la uUltima evidencia sobre el tema,
aunque la revision incluye referencias mas antiguas, dado
que algunos articulos contienen resehas de publicaciones
anteriores a esta fecha. Se han seleccionado mediante los
criterios de busqueda «endometrial polyps»; «abnormal ute-
rine bleeding»; «malignancy»; «tamoxifen», exclusivamente
ensayos clinicos, revisiones sistematicas y metaanalisis.
Se escogieron para la revision los articulos que cumplian
con los siguientes criterios de inclusion: prevalencia segln
estado menopausico, riesgo de malignidad asociado a tamo-
xifeno, diagnostico preparatorio de polipos endometriales
mediante ecografia, escision de poélipos mediante histe-
roscopia, diagnostico histopatoldgico. Se han excluido los
articulos incompletos, deficientes o de escasa relevancia
sobre el tema. En la figura 1 continuacidn, se muestra el
diagrama de flujo que describe el proceso de bUsqueda
bibliografica ().

Busqueda bibliografica en PubMed, MedLine, Embase,
BloMed Central y SclELO usando los sigulentes términos de
busqueda: “endometrial polyps”; “abnormal uterine
bleeding”; “malignancy” , “tamoxifen” N=200

Articulos publicados entre enero de 2015 y junio de 2021.
Articulos publicados en inglés o espafol: Ensayos clinicos,
Metaanalisis, Revision Sistematica. N= 78

Relevancia por titulo. Evaluacién de estudios duplicados por
yuxtaposicién de titulos. N= 56

Seleccién por lectura de resumen del articulo. N= 35

Lectura del articulo completo.

Articulos incluidos
( prevalencia segun
estado menopausico;
riesgo de malignidad
asociado a tamoxifeno;
diagnéstico preparatorio
de pélipos
endometriales mediante
ecografia; escision de
pélipos mediante
histeroscopia;
diagnéstico
histopatolégico) N=20

Articulos excluidos ( articulos
duplicados, estudios
retrospectivos con resultados no
concluyentes; no medidas de
interés;) N= 15

Figura 1  Diagrama de flujo que muestra el proceso de bus-
queda y seleccion de bibliografia.

Epidemiologia

La prevalencia de polipos endometriales reportada en la lite-
ratura varia en funcion de la definicion de pélipo, el método
de diagnostico utilizado y la poblacion de estudio, oscilando
entre el 7,8% y el 50%°. Los factores de riesgo para el des-
arrollo de polipos endometriales mas estudiados son la edad,
siendo mas frecuente entre los 40 y los 49 afios, la obesidad,
la hipertension arterial y el uso de tamoxifeno®.

Dreisler et al. documentan la asociacion de la aparicion
de pdlipos endometriales con la edad, a través de un estudio
que pretende estimar la prevalencia de polipos asociados a
sangrado uterino anormal en pacientes entre 20 y 74 anos.
La prevalencia de poélipos endometriales fue del 7,8% (IC del
95%: 5,6-9,9%), y fue influenciada significativamente con la
edad ya que en mujeres menores de 30 anos la prevalen-
cia fue del 0,9%. Asimismo, se diagnosticaron poélipos en el
5,8% de las mujeres premenopausicas y en el 11,8% de las
posmenopausicas’.

En 2019, Kaya S et al. evallan la relacion entre la existen-
cia de patologia endometrial benigna (polipo y/o hiperplasia
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sin atipia) y el estado metabolico (resistencia a la insulina
y sindrome metabolico) de las pacientes, en un total de
168 casos. La presencia de obesidad y de una circunferen-
cia abdominal mayor de 88 cm se observaron en un 52% de
pacientes del grupo con patologia endometrial (p=0,005; y
p < 0,001, respectivamente). También se observa como unos
niveles de glucosa en sangre en ayunas mayores de 110 mg/dl
aumentan el riesgo de desarrollar pélipos endometriales
hasta en 5 veces (OR: 5,26; IC del 95%: 1,25-22,12). Se con-
cluye, por tanto, como las anomalias metabolicas como la
obesidad, la diabetes mellitus tipo 2, la hipertension y la
dislipidemia desempefan un papel importante en la prolife-
raciéon anormal de endometrio®.

En cuanto al uso de tamoxifeno como factor asociado
a patologia endometrial, Lee et al. publican en 2020 los
resultados de una serie de 284 pacientes premenopausicas
en tratamiento con tamoxifeno por cancer de mama que
se sometieron a biopsia endometrial con o sin histerosco-
pia. Se diagnosticaron polipos endometriales en un 40,1% de
las pacientes. El 2,5% present6 en la histologia hiperplasia
endometrial y el 1,8% cancer de endometrio; resultando la
histologia normal en 51,4% de las pacientes. En los casos
en los que se diagnosticd cancer de endometrio se encon-
tré asociacion con sangrado uterino anormal, aumento del
grosor endometrial y tratamiento previo con quimioterapia
para el cancer de mama’.

Fisiopatologia

Se desconoce la causa exacta de la aparicion de polipos y
su heterogeneidad hace que la identificacion de un Unico
factor causal sea muy poco probable. Si bien, se postula la
implicacion de factores genéticos, localizados en los cromo-
somas 6 y 12, relacionados con alteraciones en el proceso
de proliferacion celular que darian lugar a un crecimiento
excesivo del endometrio y a la formacion de polipos. En
el caso de las pacientes posmenopausicas, la alteracion
en el proceso de proliferacion celular se explicaria con el
aumento de los niveles de la proteina reguladora de la
proliferacion p633.

Respecto a los receptores hormonales, existe contro-
versia sobre su papel en la fisiopatologia de los polipos
endometriales. Parece que tanto los estrdgenos como la
progesterona contribuyen al alargamiento de las glandulas
endometriales, tejidos estromales y arterias espirales que
dan el aspecto polipoide tan caracteristico de estas forma-
ciones. Presentan tanto receptores de estrogenos como de
progesterona, encontrandose que la concentracion de estos
receptores es mucho mayor en el epitelio glandular de los
polipos endometriales en comparacion con el endometrio
normal. Asimismo, los pdlipos experimentan cambios super-
ficiales ciclicos similares a los que ocurren en el endometrio
normal’®.

Manifestaciones clinicas

El sangrado uterino anormal es la forma de presentacion
mas comun de las mujeres tanto en edad reproductiva como
fuera de la edad reproductiva que presentan polipos endo-
metriales, ocurriendo en el 68% de los casos''. Este sangrado
uterino anormal puede presentarse en forma de menorragia,

menstruaciones irregulares, metrorragia poscoital o san-
grado intermenstrual. Aunque el sangrado es la presentacion
mas comun, los polipos también pueden ser asintomaticos
y ser un hallazgo incidental en pruebas de imagen realiza-
das para otras indicaciones'”. En mujeres premenopausicas
la aparicion de polipos se ha relacionado con infertilidad,
aunque la incidencia es muy variable en las distintas series
oscilando del 3,8 al 38,5%".

Diagnéstico

En 2021, Vitale et al. realizan una guia practica de diagnos-
tico y manejo basada en la evidencia, en la que establecen
que la ecografia transvaginal debe ser la modalidad de ima-
gen de eleccion para la deteccion de polipos endometriales
en mujeres de edad fértil. Asimismo, recalcan como la pre-
cision de la ecografia aumenta con el uso de Doppler color y
3D. Indican que debe evitarse la dilatacion y legrado para el
diagnostico y tratamiento de esta entidad, siendo la histero-
scopia la prueba que mostré la mayor precision diagndstica
en pacientes con infertilidad y sospecha de pdlipos endo-
metriales. Ademas de la mayor precision diagnostica, la
histeroscopia ambulatoria mostré una alta relacion coste-
efectividad para el diagnostico de patologias premalignas y
malignas uterinas’.

Riesgo de malignidad y manejo terapéutico

En 2017, Bel et al. realizan un estudio retrospectivo que
incluye a 631 pacientes para estimar la prevalencia de lesio-
nes malignas en pacientes menopausicas con diagnostico
preparatorio de polipo endometrial. En la serie estudiada
se registraron un 4,7% de pdlipos malignos, un 91,76% de
polipos simples, un 1,74% de hiperplasia simple sin atipia y
otro 1,74% de hiperplasia compleja sin atipia. En el anali-
sis de factores de riesgo, la edad result6 estadisticamente
significativa (p <0,01) (OR: 1,05; IC del 95%: 1,02-1,09) con
un umbral de 59 afos de edad en la curva ROC. Ademas
de la edad, la existencia de sangrado uterino anémalo (OR:
2,4; IC del 95%: 1,07-5,42) y los antecedentes familiares de
patologia endometrial maligna (OR: 2,88; IC del 95%: 1,08-
7,67) resultaron factores productivos de lesion maligna en
el analisis multivariado'®.

En 2019, Uglietti et al. realizan un metaanalisis para
evaluar el riesgo de malignidad de los polipos uterinos. Inclu-
yeron un total de 51 estudios observacionales retrospectivos
y prospectivos, que suponian un total de 35.345 mujeres,
en los que durante el estudio diagndstico mediante eco-
grafia o histeroscopia los polipos tuvieran un aspecto de
benignidad. Los resultados informaron de una prevalencia
de polipos malignos del 2,73% (IC del 95%: 2,57-2,91) con
una heterogeneidad muy alta entre los estudios. Existie-
ron diferencias estadisticamente significativas (p <0,0001)
en cuanto a la incidencia registrada entre mujeres preme-
nopausicas (1,12%) y posmenopausicas (4,93%). Del mismo
modo, la tasa de malignhidad fue mayor (5,14%) en las pacien-
tes con sintomas de sangrado anormal que en las pacientes
asintomaticas (1,89%), siendo estas diferencias estadistica-
mente significativas'®.

En 2021, Yuksel et al. investigan la tasa de regre-
sion de los pdlipos endometriales y los posibles factores
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relacionados con su regresion espontanea. Realizaron un
seguimiento medio de 62 dias (rango 30-360 dias) de 197
pacientes diagnosticadas mediante histeroscopia operatoria
de polipos endometriales. Tras someterse a una revaluacion
mediante histeroscopia quirlrgica se observd una regresion
espontanea en el 23% de las pacientes. Se observaron dife-
rencias estadisticamente significativas (p <0,05) en la edad
de las pacientes (< 45 afos), el periodo premenopausico y el
tamano del pdlipo (<2cm) en cuanto a la regresion espon-
tanea de los pélipos endometriales’’.

Actualmente, el manejo conservador seria una opcion
a individualizar en pacientes asintomaticas, sin factores
de riesgo y con un polipo de pequeno tamano, dada la
posibilidad de regresion espontanea’®. Por su parte, la
histeroscopia dada su alta efectividad, baja tasa de com-
plicaciones y adecuada costo-efectividad es considerada el
gold standard en el manejo diagnostico y terapéutico de los
pélipos endometriales'®. Este método permite cuantificar
los polipos, analizar vascularizacion, localizacion, tamano,
forma, sitio de implantacion, ademas de realizar una resec-
cion completa'. La reseccion mediante histeroscopia esta
recomendada en todas las pacientes premenopausicas con
historia de infertilidad, en pacientes sintomaticas y en
posmenopausicas'®2°.

Conclusiones

La edad, la obesidad y el uso de tamoxifeno aumentan el
riesgo de desarrollo de polipos endometriales. Asimismo, la
presencia de sangrado uterino anémalo y el estado posmeno-
pausico en pacientes con diagnostico de poélipo endometrial
aumentan el riesgo de malignidad. La reseccion mediante
histeroscopia es el gold standard en el manejo terapéutico
por su alta efectividad y baja tasa de complicaciones. En
cuanto al manejo conservador, debe establecerse de forma
individualizada en pacientes asintomaticas sin factores de
riesgo para malignidad.
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