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PALABRAS CLAVE Resumen

Histeroscopia; Objetivo: El objetivo de este estudio es conocer la capacidad que tiene la histeroscopia para
Mujer; diagnosticar el tamano tumoral en el adenocarcinoma de endometrio.

Humanos; Material y métodos: Estudio prospectivo de cohortes de 34 pacientes con diagnostico de sospecha
Estudio prospectivo; de adenocarcinoma o de adenocarcinoma realizado en la consulta externa de histeroscopia del
Carcinoma de Hospital Donostia, en el que se analizan los hallazgos histologicos de los tumores diagnosticados
endometrio; histeroscopicamente como igual o menor de 2 cm, como mayor de 2 cm, o como difusos.
Tamafo Resultados: La prevalencia de tumores mayores de 2 cm fue del 85,29% (intervalo de confianza

del 95%, 68,1-94,4). Se diagnosticaron correctamente el 79,41% de las lesiones (IC del 95%,
61,5-90,6). La sensibilidad de la histeroscopia para detectar tumores de mas de 2 cm fue del
86,21% (IC del 95%, 67,4-95,4), pero su especificidad fue tan solo del 40% (IC del 95%, 7,2-82,9). La
razon de probabilidades diagnosticas positivas fue del 89,29% (IC del 95%, 70,6-97,1), multipli-
candose por 1,44 la posibilidad de tener un tumor mayor de 2 cm si la prueba era positiva (IC del
95%, 0,69-2,98), mientras que se multiplicaba por 0,34 si la prueba resultaba negativa (IC del 95%,
0,08-1,41). La razon de probabilidades diagnosticas negativa del 33,33% (IC del 95%, 6-75,8).
Conclusiones: La histeroscopia tiene un alto valor predictivo positivo para el diagnostico del
tamano tumoral cuando la lesion es mayor de 2 cm y cuando afecta de manera difusa a la cavidad
uterina. Ademas, no anade coste ni complicaciones en el protocolo diagnostico del cancer de
endometrio. La histeroscopia puede ser de utilidad en la planificacion quirdrgica de la paciente.
© 2012 SEGO. Publicado por Elsevier Espafa, S.L. Todos los derechos reservados.
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Fc)e/male' 2 Abstract

Human') Objective: The aim of this study was to assess the value of hysteroscopy in determining tumoral

size in endometrial adenocarcinoma.
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Prospective study;
Endometrial
adenocarcinoma;
Size

Material and methods: We carried out a prospective cohort study of 34 patients with suspected
endometrial adenocarcinoma who underwent outpatient hysteroscopy in Hospital Donostia.
Tumors were classified as larger or smaller than 2 cm, or diffuse. These classifications were
compared with subsequent histopathological results.

Results: In our series, 85.29% (95% Cl 68.1-94.4) of tumors were > 2 cm. Hysteroscopy correctly
classified 79.41% of the lesions (95% Cl 61.5-90.6). The sensitivity of hysteroscopy in correctly
classifying tumors > 2 cm was 86.21% (95% Cl 67.4-95.4), but specificity was only 40% (Cl 95%
7.2-82.9).

The positive diagnostic likelihood ratio was 89.29% (95% Cl1 70.6-97.1%). The chance of having a
tumor > 2 cm was multiplied by 1.44 if hysteroscopy classified it as such (95% Cl 0.62-2.98), and
by 0.34 if it did not (95% CI1 0.08-1.41). The negative likelihood ratio was 33.33% (95% Cl 6-75.8%).
Conclusion: Hysteroscopy has a high positive predictive value in diagnosing tumors larger than
2 cm or with diffuse involvement of the uterine cavity. This procedure does not involve additional
costs or complications to the diagnostic protocol for endometrial cancer and can be highly useful

in surgical planning.

© 2012 SEGO. Published by Elsevier Espafa, S.L. All rights reserved.

Introduccion

El adenocarcinoma de endometrio es el cancer mas fre-
cuente del tracto genital de la mujer en el mundo desa-
rrollado. En general, se presenta después de la menopausia,
y entre sus factores de riesgo estan la hipertension,
la diabetes y la obesidad. El tratamiento primario es la
cirugia, via laparotémica o laparoscopica. Se debe de prac-
ticar una toma para citologia peritoneal tras el lavado con
suero de la pelvis, aunque desde el afo 2010 no forma parte
de la estadificacion FIGO', visualizacién completa de la
cavidad abdominal y biopsia de toda lesion sospechosa
de implante metastasico, histerectomia total con doble
anexectomia, y linfadenectomia pélvica y paraaértica.
Desde 19882 el estadio del adenocarcinoma de endometrio
se establece después de la cirugia, siempre que esta sea
posible. En el afio 2010 se ha modificado el sistema clasi-
ficatorio conjunto FIGO/TNM'. Se establece con los datos
obtenidos durante la cirugia y con el informe anatomopa-
toldégico del material enviado para estudio histolégico. Se
tiene que valorar: el tipo tumoral (endometrioide, seroso
papilar, células claras...), el grado de diferenciacion del
tumor, la invasion miometrial (infiltracion mayor o menor
del 50%), si hay o no infiltracion del canal endocervical o de
los anejos, la presencia de implantes tumorales en la cavi-
dad abdominal y la existencia de enfermedad ganglionar,
dato este ultimo que solo es posible conocer de forma
fehaciente tras la linfadenectomia. Actualmente, es muy
controvertida la realizacion de linfadenectomia en los ade-
nocarcinomas de bajo riesgo, y se consideran asi los tumores
endometrioides G1y G2 con infiltracién miometrial inferior
al 50%, y sin enfermedad extrauterina, ya que la tasa de
afectacion ganglionar de estas pacientes es baja, y la
linfadenectomia no esta exenta de morbilidad y riesgos.
Ademas, alarga el tiempo quirurgico en pacientes, muchas
veces con patologia de base, por su edad avanzada, obesi-
dad, hipertension y diabetes.

En los ultimos afios parece haber evidencia de que el
tamano tumoral puede relacionarse con la enfermedad gan-
glionar®”. En los tumores de bajo riesgo de 2 cm o menores,
algunos autores refieren no encontrar enfermedad ganglio-
nar®® y no ven necesaria la practica de linfadenectomia.

Objetivo

El objetivo principal de este estudio es conocer la capacidad
que tiene la histeroscopia para conocer el tamafio tumoral en
el adenocarcinoma de endometrio.

Material y métodos

En el afo 2010 se ha realizado la medicion del tamano de la
tumoracion durante la histeroscopia diagnostica en un total
de 51 mujeres con diagnostico de sospecha de adenocarci-
noma o diagnéstico de adenocarcinoma que acudieron a la
consulta externa de histeroscopia del Hospital Donostia de
San Sebastian. El total de histeroscopias realizadas en el
afo 2010 fue de 1.216. El histeroscopio utilizado es
el Olympus, con vision foroblicua de 30°, y calibre de
5 French, con camisa de 4,5 o 5,5 mm. Hemos utilizado
suero fisiologico como medio de distension. La medicion del
tamano tumoral se ha hecho de forma intuitiva, valorando
el tamano de la tumoracién segln la extension que ocupa
en la cavidad uterina en relacién con el tamafio de las
pinzas histeroscopicas. Nos hemos limitado a sefalar si la
tumoracién nos parece mayor o menor de 2cm, o si es
difusa. Suponemos que es menor de 2 cm cuando la tumo-
racion ocupa un solo cuerno uterino o una zona del fondo o
de las paredes uterinas inferior a 4 veces el tamafo de la
boca de unas pinzas de biopsia histeroscépicas; en los
demas casos, consideramos que es mayor. Solo cuando el
tumor afecta a toda la cavidad no quedando endometrio
residual normal la consideramos como difuso. Tras efectuar
la histerectomia a estas pacientes, en anatomia patolégica
miden el tamafo del tumor durante el examen macrosco-
pico de la pieza quirlrgica, dejando constancia del dato en
el informe anatomopatologico.

Se ha realizado una busqueda de toda la bibliografia
publicada al respecto en la base de datos PubMed con los
términos «tumor size» e «hysteroscopy», rescatando un
total de 105 referencias analizadas. Ninguna de ellas estu-
diaba la capacidad histeroscopica de medicion del tamafo
tumoral.

Se han obtenido datos de prevalencia, sensibilidad, espe-
cificidad, valor predictivo positivo, valor predictivo negativo,
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Tabla 1 Edad por grupos

Menos de 50 anos
Entre 50 y 59
Entre 60 y 69
Entre 70y 79
Mas de 80 aio

-
U1T O OV N

razon de probabilidades diagnodsticas positiva y negativa con
sus intervalos de confianza.

Resultados

Se incluyen 34 casos en el estudio; el resto de ellos (17 casos)
se han excluido porque no han sido operadas, no consta el
tamano tumoral en el informe histeroscépico o en el informe
anatomopatologico de la pieza de histerectomia.

La edad media del grupo es de 66,35 afos, con un rango
entre 47 y 87 anos. En la tabla 1 se puede ver la edad por
grupos. En la tabla 2 se pueden ver los factores de riesgo:
diabetes, hipertension, indice de masa corporal, paridad. ..
Solo una paciente habia tenido cancer de mama y no habia
sido tratada con tamoxifeno; 13 pacientes tenian un familiar
de primer grado (madre, padre, hermano) con algun tipo de
cancer.

Por histeroscopia, el tamafo tumoral era igual o menor de
2 cmen 6 casos Yy en la pieza de histerectomia se confirmé en
4 casos. Los otros 2 casos midieron 2,5 y 3,3 cm, respecti-
vamente (tabla 3).

De los 28 en que la histeroscopia informoé que el tamafo
tumoral era mayor de 2 cm, solo en 2 la pieza de histerecto-
mia no confirmé el tamaiio, siendo en estos 2 casos el tamafio
tumoral menor de 2 cm (1,5 y 2 cm) (tabla 3).

En 7 casos el tumor era difuso por histeroscopia, confir-
mandose en 6; en el séptimo caso el examen histolégico
reflejo un tumor de 15 mm; revisado el video a posteriori, el
tumor se revalué como mayor de 2 cm, pudiendo haber sido el
motivo de que el resto correspondiera con una hiperplasia

Tabla 2 Factores de riesgo

Menopausia n %
Premenopausia 6 17,6
Posmenopausia 28 82,45
< 50 anos 8 28,5
Entre 50 y 55 14 50
> 55 afos 3 10,72
Desconocida 3 10,7
Nulipara 9 14,7
Diabetes 4 11,4
Hipertension 13 38,2
IMC
< 30 16 47
30-35 8 23,5
> 35 3

@ Una a los 56 y 2 a los 60 afios.
® Dos con obesidad mérbida (IMC superior a 40).

Tabla 3 Tamafo tumoral por histeroscopia y en la pieza de
histerectomia

Histeroscopia AP: pieza quirurgica Total
Confirma No confirma
Igual o menor 6 4 2 6
de 2cm
Mayor 21 19 2 21
de 2cm
Difusos 7 6 1 7
Total 34 29 5 34

endometrial o que se hubiera resecado parcialmente durante
la biopsia dirigida por histeroscopia (tabla 3).

En la tabla 4 se pueden ver el tipo tumoral, el grado de
diferenciacion y el estadio. En la tabla 5 se presenta la
correlacion del tamaio tumoral con el estadio y el grado.

La prevalencia de tumores mayores de 2cm fue del
85,29% (intervalo de confianza del 95%, 68,1-94,4). Se diag-
nosticaron correctamente el 79,41% de las lesiones (IC del
95%, 61,5-90,6). La sensibilidad de la histeroscopia para
detectar tumores de mas de 2 cm fue del 86,21% (IC del
95%, 67,4-95,4), pero su especificidad fue tan solo del 40%
(IC del 95%, 7,2-82,9). La razdn de probabilidades diagnos-
ticas positivas fue del 89,29% (IC del 95%, 70,6-97,1), multi-
plicandose por 1,44 la posibilidad de tener un tumor mayor
de 2 cm si la prueba era positiva (IC del 95%, 0,69-2,98),
mientras que se multiplicaba por 0,34 si la prueba resultaba
negativa (IC del 95%, 0,08-1,41), con una razon de probabi-
lidades diagnosticas negativa del 33,33% (IC del 95%, 6-75,8)
(tabla 6).

Discusion

El cancer de endometrio es el cancer mas frecuente del
tracto genital inferior en los paises desarrollados. En 2004 se
estimo que en EE. UU. se identificarian 40.320 nuevos casos
de cancer de endometrio que causarian 7.090 muertes
(17,5%)”. Este tumor es la séptima causa de muerte por
cancer en la mujer. Esto se debe a que la metrorragia, que es
un sintoma precoz de la enfermedad, permite diagnosticarla

Tabla 4 Tipo tumoral, grado de diferenciacion y estadio

Tipo tumoral G Estadio Total
IA B IC Il >
Endometrioide G1 1 5 2 8
G2 1 12 4 1 4 22
G3 12 1
Mucinoso 2 2
Seroso 1° 1
Total 2 19 6 1 6 34

@ Metastasis cerebro.

b 7 Paciente de 47 afios. La biopsia de consulta fue diagnosticada
como de hiperplasia con atipias-adenocarcinoma, en la pieza de
histerectomia el diagnéstico fue de adenocarcinoma endome-
trioide G2 con 18% de seroso papilar; 8 de 18 ganglios paraaorticos
fueron positivos.
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Tabla 5 Relacion del tamano tumoral por histeroscopia con el grado de diferenciacion y con la infiltracion tumoral

Menor de 2 cm Mayor de 2 cm Difuso

Endometrio 1A 1B Endometrio 1A 1B Endometrio IA 1B Il
G1 2 1 4 6
G3 4 11 3 2 2
G3
No consta grado 1
Totales 2 4 0 1 17 3 0 6 2 3
Total 6 21 7

Tabla 6 Resultados estadisticos: Capacidad de la histeros-
copia para diagnosticar tumores > 2 cm

Sensibilidad 86,21% (IC del 95%, 67,4-94,4)
Especificidad 40% (IC del 95%, 7,2-82,9)
Valor predictivo positivo 89,29% (IC del 95%, 70,6-97,1)
Valor predictivo negativo 33,33% (IC del 95%, 6-75,8)
Razon probabilidades 1,44 (IC del 95%, 0,69-2,98)
diagnosticas (+)
Razon probabilidades
diagnosticas (—)

0,34 (IC del 95%, 0,08-1,41)

cuando el tumor esta limitado a la cavidad uterina sin
infiltrar mas del 50% del miometrio, estadio IA en la nueva
clasificacion de la FIGO, con una supervivencia entre 86 y el
98%’. De las mujeres de nuestro estudio, un 60% (21/35)
cumplen estos parametros. El tipo endometrioide es el mas
frecuente, en general, y en concreto, en nuestro estudio, el
88,2% (30/34) pertenecian a este tipo, y todos, menos un
G3, fueron G1 y G2. Los tumores endometrioides G1 y G2
tienen mejor pronostico que otros subtipos, como son el
seroso papilar y el de células claras. Encontramos 2 tumores
mucinosos que se considera que tienen un prondstico similar
a la forma endometrioide (tabla 4).

Varios autores han definido como tumores de bajo riesgo
los adenocarcinomas endometrioides G1 y G2, localizados a
la cavidad uterina, con una infiltracion miometrial inferior al
50%*. Desafortunadamente, continuamos sin conocer antes
o durante la cirugia cuales son las caracteristicas tumorales
que condicionan la enfermedad ganglionar, objetivo de la
linfadenectomia®. El tamafio tumoral es un factor prondstico
bien definido de metastasis ganglionares en el cancer de
mama y de cérvix®, y también lo ha sido en el cancer
de endometrio®>~"°,

En general, se acepta que la histerectomia total con doble
anexectomia es el tratamiento minimo necesario para el
cancer de endometrio. La necesidad de linfadenectomia pél-
vica y paraadrtica para adenocarcinomas de bajo riesgo esta
todavia debatida'®"2. Los que la defienden lo hacen funda-
mentandose en que el diagndstico de los factores pronéstico
(tipo tumoral, grado de diferenciacion, infiltracion miome-
trial, enfermedad ganglionar. . .) antes o durante la cirugia no
es seguro, y que el conocimiento de estos es de suma impor-
tancia para establecer el estadio clinico de la enfermedad y
el tratamiento médico definitivo. Los que se oponen lo
hacen apoyandose en la baja tasa de enfermedad ganglionar
que tienen los tumores de bajo riesgo y en el aumento de

complicaciones que conlleva la linfadenectomia en estas
mujeres, que muchas veces se asocia a alta comorbilidad
médica. Tomar la decision de practicar la linfadenectomia
antes de la cirugia puede servir para optimizar la utilizacion de
quirdfanos en el servicio planificando de antemano la realiza-
cion de una linfadenectomia o, segln los diferentes protocolos
de los diferentes grupos de autores, incluso decidir planificar
hacer una linfadenectomia paraadrtica retroperitonealmente
por via laparoscépica, lo que parece que tiene beneficios para
la paciente tanto a nivel de adherencias, como mejor tole-
rancia a la cirugia retroperitoneal, como de mayor facilidad
técnica para el cirujano, sobre todo en mujeres obesas.
Mariani et al.* encuentran dificultad para seleccionar el
subgrupo de mujeres con tumor de bajo riesgo que se puedan
beneficiar de la linfadenectomia completa, tratando de
evitar el sobretratamiento y los riesgos que ello conlleva.
La invasion de los espacios vasculares por células tumorales
puede ser indicativo de un tumor agresivo que es probable
causa de enfermedad extrauterina, enfermedad ganglionar
y de recidivas a distancia. Han comprobado que en los
tumores de 2cm o menores, aunque haya presencia de
células tumorales en los espacios vasculares, no encuentra
nunca enfermedad ganglionar, y si la encuentran cuando el
tumor es mayor de 2 cm. Por esto concluyen que en los
tumores endometrioides de 2 cm o menores, G1y G2, con
infiltraciéon miometrial menor del 50% se puede evitar la
linfadenectomia. El niUmero de casos de tumores con estas
caracteristicas en nuestro estudio (20,5%, 7/34) es similar al
comunicado por Mariani et al. A los tumores mayoresde 2 cm
con las mismas caracteristicas (endometrioides, G1y G2, e
infiltracion menor del 50%) los incluyen en el grupo de riesgo
intermedio y proponen hacer una linfadenectomia pélvica
con estudio intraoperatorio y una linfadenectomia paraaor-
tica completa cuando fueran positivos. Los demas —G3,
infiltraciéon miometrial mayor del 50%, afectacion cuello
del Gtero, anexial, extrauterina y las tipos especiales
(seroso-papilar, células claras. ..)— los incluyen dentro del
grupo de alto riesgo y recomiendan hacer linfadenectomia
pélvica y paraadrtica completa sistematica®.

Schink et al.” (1991) en su estudio sefialan que solo un 4%
de las 142 mujeres con adenocarcinoma de endometrio en
estadio | operadas con linfadenectomia pélvica y paraadrtica
tenian enfermedad ganglionar, frente al 15% de las que tenian
un tumor mayor de 2 cmy al 35% con afectacion difusa de la
cavidad uterina. La supervivencia de las mujeres con tamafo
tumoral menor de 2 cm era del 98%, el 84% en las de mas de
2 cmy el 64% en los tumores con afectacion difusa. En 2005,
Shah et al.’ concluyen que el tamafio tumoral se correlaciona
con la enfermedad extrauterina, pero no es un factor
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pronoéstico independiente; encuentran menos del 6,3% de
afectacion en estas pacientes. Mariani et al., en 2000 y
2008*°, no encuentran enfermedad ganglionar en tumores
de bajo riesgo cuando el tamafno tumoral es de 2 cm o menos
y consideran que la linfadenectomia no beneficia a estas
pacientes. En 2011, Yanazume et al.> tampoco encuentran
enfermedad ganglionar en tumores con tamafo tumoral
menor de 2 cm, ni cuando es menor de 3 cm si son pacientes
de riesgo bajo.

Con todos estos datos, creemos que seria importante
disponer de una prueba diagnostica fiable que nos pudiera
hacer el diagnoéstico del tamafo tumoral antes de la cirugia.
No hemos encontrado publicaciones con el objetivo de
estimar el tamafo tumoral, ni con histeroscopia, ni con
otras pruebas diagndsticas como ecografia, resonancia
magnética, ni tomografia computarizada, a pesar del
extenso numero de publicaciones existentes con el objetivo
de conocer infiltracion miometrial, endocervical y ganglio-
nar. Aunque no hemos estudiado su reproducibilidad, con
nuestra experiencia pensamos que la histeroscopia puede
ser util para estimar el tamano tumoral. Aunque se dispu-
siera de una prueba diagnostica mas precisa para conocer el
tamano tumoral, es necesario practicar estudio periopera-
torio para decidir sobre la base del estudio histologico de la
pieza quirdrgica la necesidad de efectuar una linfadenec-
tomia confirmando el tamano del tumor, el tipo y el grado
de diferenciacion, la infiltracion miometrial y la afectacion
cervical y anexial. Aunque hay evidencia de que la precision
del estudio perioperatorio no es total, es mayor que la del
estudio preoperatorio. Concretamente, Mariani et al. sefia-
lan que para conocer el tamano tumoral la seguridad del
estudio perioperatorio es del 100%. Cuando el estudio
perioperatorio confirma que el tamano uterino es de
2 cm o menor y el tumor es de riesgo bajo, podemos evitar
la linfadenectomia. En todos los demas casos, se deberia de
practicar una linfadenectomia®. Segin nuestro estudio, la
histeroscopia puede servir para indicar la linfadenectomia
exclusivamente en estos casos, con un nivel alto de acierto.
La histeroscopia es util en nuestro servicio para la planifi-
cacion quirdrgica y nos permite ademas ir programando el
quiréfano en nuestro departamento con el diagnéstico
morfolégico histeroscopico sin demorarnos a la espera
del resultado histologico por el valor predictivo positivo
de casi el 100% que tenemos en los casos de diagnostico
morfolégico de adenocarcinoma (datos pendientes de
publicacion).

Por tanto, la histeroscopia es una prueba diagnostica que
practicamos de rutina en la mayoria de las mujeres con
cancer de endometrio, en general, para hacer el diagndstico
y confirmarlo con la biopsia de endometrio, y otras veces, las
menos, para conocer factores prondsticos como la afectacion
del canal endocervical, el tamaio tumoral y la localizacion
del tumor en la cavidad uterina. En general, es facil de
realizar, y no ahade coste ni excesivas incomodidades a la
paciente.

Conclusiones

La histeroscopia tiene un alto valor predictivo positivo para el
diagnostico de tumores mayores de 2 cm y de afectacion
difusa de la cavidad; ademas, no anade coste ni complica-
ciones en el protocolo diagnostico del cancer de endometrio.
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