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Resumen

Introduccion:

El cancer de endometrio es el segundo tumor ginecoldgico mas frecuente en
Argentina, representando el 6% de todos los canceres en mujeres. Con el correr de
los afos, los avances tecnoldgicos, la experiencia de los patélogos y el mayor
conocimiento de la biologia de la enfermedad, tanto la clasificacion histopatolégica
de Bokhman como la clasificacion de FIGO quedaron desactualizadas.

En los dltimos afios diferentes grupos a nivel mundial comenzaron a evaluar ciertos
factores predictores adicionales de recaida, como la presencia de invasion vasculo-
linfatica (LVSI) y el tipo de penetracion miometrial del tumor (expansiva o
infiltrativa/MELF), pero no existe una relacion clara entre estos factores y las
pacientes que recaen.

Objetivo:

Describir las caracteristicas clinicas y anatomopatologicas de pacientes con
adenocarcinomas endometroides de bajo grado (1-2) Estadio FIGO 1A
tratadas en el Hospital Italiano de Buenos Aires, ndesde junio del 2010 a junio
del 2014 y analizar factores de riesgo asociados a mayor tasa de recurrencia
y/o muerte

Material y métodos:

Todos los preparados histologicos fueron revisados nuevamente por el equipo de
anatomia patologica de nuestra institucion, durante el lapso que llevo realizar este
trabajo. Como variables de importancia se analizaron el tamafio tumoral, tipo de
infiltracion miometrial ( expansiva/infiltrativa/MELF) e LVSI.

Resultados



Tabla 1: Caracteristicas demograficas.

N=154
Edad afos, media *(DS) 63.01 (10.85)
BMI = (DS) 31.02 (8.28)
Via Laparoscoéopica, n (%) 146 (94.81)
Grado 1 n (%) 135 (87.66)
Invasién Linfovascular n (%) 9 (6)
Tratamiento Adyuvante n (%) 10 (6,49)

Con una mediana de seguimiento de 1048 dias (2,8 afios) , se registraron un total
de 7 recurrencias (4,54%), de las cuales 6 fueron a nivel vaginal , mientras que una
recurrié a nivel peritoneal.

Se reportaron 3 muertes durante el seguimiento, ninguna relacionada a patologia
endometrial.

Se pudo confirmar una relacion significativa entre ILV y el indice de recurrencias. La
incidencia de recidiva en pacientes con presencia de ILV fue del 35% mientras que
en las pacientes sin ILV fue de 0,7% (p<0.000).

No se encontré una relacion significativa entre el tipo de penetracion miometrial
(p<0,08), con el evento recaida.

La incidencia acumulada de muerte o recaida en el periodo de estudio fue de 10%,
(IC 95%-= 4 -18), en los pacientes que presentaron cualquier tipo de infiltracion
miometrial.

Las pacientes recaidas presentaron un tamafio tumoral en promedio mayor // 29 vs
21// 1 cm mayor, (p=0.11).

Conclusion

Es cierto que el porcentaje de recaidas en pacientes con carcinoma endometroides
estadio FIGO 1A es muy bajo, pero creemos que en la actualidad, es necesario la
implementacion de la biologia molecular para mejorar la clasificacion de estos
tumores.



Introduccion:

El cancer de endometrio es el segundo tumor ginecolégico mas frecuente en
Argentina, representando el 6% de todos los canceres en mujeres. Alrededor del
75% de las pacientes que lo padecen, presentan al momento del diagnéstico una
enfermedad en estadio inicial, lo que la FIGO (Federacién Internacional de
Ginecologia y Obstetricia) describe como estadio | o Il. La sobrevida a 5 afios de
estas pacientes es directamente proporcional al estadio de la enfermedad al
momento del diagnéstico, siendo del 91-74% en estadios I-1l, a 57% - 20% en
estadios 1l y IV respectivamente. !

Tradicionalmente el cancer de endometrio se clasificé en base a su endocrinologia,
clinica y epidemiologia. Fue Bokhman en la década del 80 quien describié dos
diferentes grupos de tumores teniendo en cuenta estos patrones.? Los tumores tipo
1, estrogeno dependientes, asociados frecuentemente a hiperplasia endometrial, de
buen prondstico y los tumores tipo 2, estrogeno independiente, asociados atrofia
endometrial, con peor prondstico. Por otro lado los tumores de endometrio se
clasifican segun sus caracteristicas histopatologicas en carcinomas endometrioides,
habitualmente de buen prondstico que forman la mayor parte de los tumores de tipo
1 segun Bokhman, y carcinomas serosos, carcinosarcomas, carcinoma de células
claras, tumores mas agresivos, de peor pronéstico que forman la mayor parte del
grupo 2.

Con el correr de los afios, los avances tecnoldgicos, la experiencia de los patélogos
y el mayor conocimiento de la biologia de la enfermedad, tanto la clasificacion
histopatol6gica de Bokhman como la clasificacion de FIGO quedaron
desactualizadas.

Cuando nos referimos al cancer de endometrio de bajo riesgo, incluimos a este
grupo los tumores con las siguientes caracteristicas:

Los tipos histologicos incluidos en la categoria Tipo | de la clasificacion de
Bokhman, cuyo subtipo mas frecuente es el Carcinoma Endometroide.

Los carcinomas Endometrioides Grado | y Grado Il segun FIGO.
Los Estadios clinicos limitados al cuerpo uterino (Estado | de la FIGO).

Dicho subgrupo presentan un riesgo de recurrencia a 5 afios que va del 7 al 13%,
segun diversas publicaciones. 2 El motivo por el cual estas pacientes recaen se
asocia a la edad, el grado histologico, el tamafio tumoral y la invasion miometrial.

Hace ya varios afos, diferentes grupos a nivel mundial estan evaluando como
factores predictores adicionales de recaida, la presencia de invasion vasculo-
linfatica (ILV) y el tipo de penetracion miometrial del tumor (expansiva o
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infiltrativa/MELF), pero no existe una relacién clara entre estos factores y las
pacientes que recaen.*

La asociacion entre la ILV y el peor pronéstico es mencionada en varios estudios.
Uno de los mas importantes es el de O’Brien en donde se evalud la tasa de
recaidas, y el impacto desfavorable en la sobrevida de aquellas pacientes con
tumores de endometrio de bajo riesgo y presencia de ILV. °

Con respecto al patron de penetracion miometrial, el tumor puede comprometer al
miometrio en forma expansiva como un frente de invasion o en forma irregular o
infiltrativa.

Se describen actualmente dos tipos adicionales de penetracion miometrial
conocidos como:

- MELF (microcystic, elongated and fragmented) lo constituye la presencia de
glandulas dilatadas, revestidas por células cubicas o aplanadas con citoplasma
eosindfilo que presentan una reaccion mixoide sobre el tejido miometrial circundante
gue se encuentra en el punto distal de infiltracion.

-El SCI (Single cells invasive). Este grupo tiene la particularidad de infiltrar el
miometrio de manera saltatoria como células eosindfilas aisladas o en grupos, sin
establecer una continuidad directa con el tumor, logrando invadir mas facilmente la
micro vasculatura linfatica y sanguinea. Se ha comprobado que la presencia de
este tipo de infiltracién se asocié a mayor riesgo de metastasis en comparaciéon a los
tumores que solo presentaban infiltracién miometrial de manera expansiva.®

La evidencia disponible que demuestra el riesgo aumentado de recaida en relacion
a la presencia de invasion linfovascular y al tipo de penetracion tumoral no es adn
contundente y la clasificaciéon FIGO, que no incluye estas dos entidades como factor
prondstico, contintia siendo la mas utilizada. 2

El objetivo de este estudio fue evaluar la asociacion de la ILV, el patron de
infiltracion y otros factores histologicos en el impacto de la sobrevida libre de
enfermedad en pacientes con cancer de endometrio de tipo endometroide estadio
FIGO 1A.
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Material y métodos

Este estudio fue aprobado y controlado por el CEPI Comité de Etica de protocolos
de investigacion del Hospital Italiano de Buenos Aires.

En el trabajo se incluyeron todas las pacientes registradas en la historia clinica
electrénica del Hospital que fueron tratadas desde junio del 2010 a junio del 2014
con diagnéstico de carcinoma de endometrio, tipo histolégico endometrioide grado 1
0 2, con penetracion miometrial menor al 50 %, y enfermedad confinada al Utero
(Estadio FIGO 1A).

Fueron excluidas aquellas pacientes que no fueron operadas en nuestra institucion,
pacientes con falta de seguimiento a 34 meses, tumores no endometrioides,
carcinoma endometrioide grado 3 o estadio FIGO mayor a IA.

Todas las pacientes evaluadas ingresaron con diagnostico histologico de
adenocarcinoma por biopsia endometrial. Por otra parte fueron evaluadas con
estudios de extension previo a la cirugia, en su mayoria con tomografia de torax y
resonancia de abdomen y pelvis. El tratamiento primario de estas pacientes fue una
anexohisterectomia con o sin linfadenectomia pelviana y lumboadrtica dependiendo
del resultado de la congelacién intraoperatoria de la pieza quirurgica.

Todos los preparados histologicos fueron revisados nuevamente por el equipo de
anatomia patologica de nuestra institucion, durante el lapso que llevo realizar este
trabajo.

Las variables mas importantes que se incluyeron fueron edad, indice de masa
corporal, antecedentes previos de cancer, hallazgos imagenolégicos, periodo de
seguimiento, via de abordaje utilizada (mini invasiva - convencional), tipo histolégico
y grado previo y posterior a la cirugia, invasion miometrial, tipo de penetracion
miometrial, presencia de ILV, tamafio tumoral en mm, compromiso miocervical,
tratamiento adyuvante, tipo de tratamiento adyuvante, tiempo de recaida,
tratamiento de recaida.

El seguimiento a través de un examen ginecolégico fue realizado por los médicos
de nuestra seccion, cada 3 meses durante el primer afio y luego cada 6 meses
hasta cumplidos los 3-5 afios. Una vez al afio se les realizé un PAP test de clupula
vaginal.

Se considero estadisticamente significativo un p valor inferior a 0.05.

Para estimar la sobrevida libre de enfermedad, de recidiva o muerte se utilizé el
estimador de Kaplan Meier. Se report6 la mediana de sobrevida con su intervalo de
confianza.Se utilizo el paquete estadistico stata version 13.



Resultados

De un total de 226 pacientes con carcinomas endometrioides estadio FIGO 1A
tratadas en nuestra institucion en el periodo de tiempo estudiado, sélo ciento
cincuenta y cuatro (n=154) pacientes cumplieron con los criterios de inclusion.

Tabla 1: Caracteristicas demograficas.

N=154
Edad afios, media * (DS) 63.01 (10.85)
BMI +(DS) 31.02 (8.28)
Cirugias previas, n (%) 103 (66.88)
RMI n (%) 122 (79.22)
Mediana de seguimiento 2.8 afios=1048 dias

La media promedio de edad fue de 63 afios (DS 10.85) , la media en el indice de
masa corporal a la fecha del tratamiento primario fue de 31 (DS 8.28).

Con respecto a la estadificacion preoperatoria de estas pacientes, 122 (79.22%)
presentaron una resonancia magnética de abdomen y pelvis con contraste
endovenoso permitiendo evaluar la infiltracion miometrial y la presencia de ganglios
sospechosos previo a la cirugia. (Ver tabla 1).

La via de abordaje laparoscoépica fue la de eleccion en la mayoria de los casos, 146
pacientes fueron operadas por esta via mini invasiva (94.81%). El tiempo
quirdrgico registré una media de 126 min con un desvio estandar de 54 min,
probablemente por la realizacion de linfadenectomia pelviana en 28 casos (18%) y
lumboadrtica en 23 casos (14%). En 5 casos por la presencia de un IMC>35y
comorbilidades de las pacientes se omitio la estadificacion superior a las arterias
iliacas primitivas.

La mediana de seguimiento fue de 1048 dias (2,8 afios) en donde se pudo evaluar
la presencia 0 no de recaida luego del tratamiento primario implementado.
(Ver tabla 2).



Tabla 2 Caracteristicas quirdrgicas

N=154

Via de abordaje laparoscédpica n (%) 146 (94.81)
Linfadenectomia n (%) Pelviana 28 (18.18)

Aortica 23 (14.93)
Tiempo quirtrgico min (DS) 126.2 (54.48)
Horas de internacién (DS) 42.5 (13.53)
Complicaciones postoperatorias n (%) 20 (12.99)
Transfusiones sanguineas n (% 4 (2.60)

Cuando analizamos las caracteristicas demograficas de las pacientes y las
complicaciones quirargicas/post quirargicas se evidencié que no hubo diferencia
significativa respecto al numero de cirugias previas (p=0.829) como se esperaba
encontrar. Por el contrario si existié una relacion significativa cuando se analizo el
BMI. Las pacientes con complicaciones intra-quirdrgicas presentaron un BMI en
promedio 5 puntos mayor.(30 vs 36; p=0.03, IC 95%= 10.93- 0.34).

Al analizar las variables anatomopatoldgicas se pudo evidenciar que 72 pacientes
(46%) no presentaron infiltracion miometrial al momento del tratamiento, solo 19
pacientes (12%) presentaron un grado histolégico 2y la media de tamafio tumoral
fue de 22 mm (DS 13,49). (Ver tabla 3)

Tabla 3 Caracteristicas anatomo patoldgicas :

Penetracidén miometrial n (%) MO 72 (46.75)
M1 82 (53.25)
Compromiso mucosa cervical n (%) 13 (8.50)
Grado histoldégico n (%) G1 135 (87.66)
G2 19 (12.34)
Invasién Linfovascular n (%) 17 (11)




Tamafio tumoral

(DS)

22.3

(13.48)

Un total de 7 recurrencias se registraron en nuestro seguimiento (4,54%), de las
cuales 6 fueron a nivel vaginal , mientras que una recurrié a nivel peritoneal. La
media en meses a la recidiva fue de 14 meses (IC 95% 7.45-22.26) La estimacion

global de recidiva se puede visualizar en grafico 1.

Gréfico 1: estimacion global de recidiva
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Con respecto al analisis de las variables de mayor interés en el estudio, se pudo ver

gue de un total de 17 pacientes que presentaban ILV, 6 (35,2%) pacientes
recayeron durante el seguimiento, mientras que solo una paciente que no
presentaba ILV recayd a nivel vagina (ver tabla 4) . Es decir que en las pacientes
con ILV la incidencia de recidiva fue del 35% mientras que en las pacientes sin ILV
fue de 0,7% (p<0.000).

En el gréfico 2 se puede evidenciar la estimacion de recaida a lo largo del tiempo
en la pacientes con ILV vs no ILV.



Gréafico 2:

estimacion de recaida con presencia de ILV
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El patron de penetracion no arrojo los datos esperados en cuanto a incidencia de
recaida, El patrén infiltrativo sélo present6 dos recaidas durante el seguimiento ,
mientras que el expansivo presento un total de 5 es decir que no evidenciamos una
relacion significativa entre el tipo de patron de infiltracion y recaida. (p<0,08).

(Ver tabla 5)

Tabla 4 Analisis de las recurrencias y su correlacion con ILV.

ILV Sl ILV No
(n=17) (n=137)

Recurrencia
Sl
NO

6 (35,2%) |1 (0.73%)
11 136
(64,8%) | (99,3%)

Sitio de recurrencia
1-vaginal
2- distancia

5 (29,4%) | 1 (0,73%)
1 (6%) -

Tratamiento
Radioterapia
pelviana
braquiterapia
Cirugia
Hormonoterapia

3(18%) | 1(0,73%)
5(35,2%) | 1 (0,73%)
1(6%) | 1(0.73%)
1 (6%) -
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Otro dato de interés y ya conocido en la literatura fue el tamafio tumoral. En nuestra
cohorte, las pacientes que sufrieron una recaida presentaron una media de tamafio

tumoral al momento del tratamiento mayor a la del grupo control. (29 mm vs 21
mm) aungue esta relacion no fue estadisticamente significativa. (p=0.11).

Al analizar el compromiso superficial cervical , tampoco arrojo una relacion
significativa, ya que solo dos pacientes que recayeron presentaron esta variable.

Tabla 4 Analisis de las recurrencias y su correlacion con patron de infiltracion

Patron 1 Patron 2 Patron 3
Expansivo (n=58) | Infiltrativo MELF
(n=20) (n=15)
Recurrencia
Sl 5(8,62%) 2 (10%) -
NO 53 (91,37%) 18 (80%) 15 (100%)
Sitio de recurrencia
1-vaginal 5 (8,62%) 1 (5,%) -
2- distancia - 1 (5,%) -
Tratamiento
Radioterapia pelviana 2 (3,44%) 1 (5%) -
braquiterapia 5 (8,62%) 2 (10%) -
Cirugia 1(1,72%) 1 (5%) -
Hormonoterapia 1 (5%) -

Discusion

El manejo del cancer de endometrio ha evolucionado en los ultimos 30 afios,
basado inicialmente en los signos patolégicos reportados en el estudio 33 del
GOG ’. En la actualidad el cancer de endometrio incorpora a un grupo heterogéneo
de lesiones cuyo manejo debe ser a medida en base a sus factores prondésticos. Un
gran namero de pacientes portadoras de esta patologia, tienen un bajo riesgo de
difusion extrauterina de su enfermedad y se logran su curacion con una simple
anexohisterectomia total, no beneficiandose de intervenciones quirdrgicas mas
extensas o tratamientos adyuvantes, que sin dudas originan complicaciones que
afectan la calidad de vida.

Son bien conocidos como factores pronosticos del cancer de endometrio , el grado
histologico, la penetracion miometrial y la difusion peritoneal de la enfermedad, lo
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gue permitio al GOG estratificar las pacientes como de bajo, moderado y alto riesgo
de compromiso linfatico, y definidos ademas, por la Federacion Internacional de
Ginecologia y obstetricia (FIGO)

En las de muy bajo riesgo ( G1 MO, sin compromiso peritoneal) con 0% de
compromiso linfatico, la linfadenectomia es omitida; sin embargo este grupo
representd solo el 7% de los casos evaluados. Por otro lado las pacientes de alto
riesgo ( G3-M2 y/o enfermedad intraperitoneal), tienen un 15-60% de compromiso
linfatico, representando el 24% de las paciente estudiadas. Sin duda el grupo de
mas dificil definicidn constituye el riesgo intermedio que representa el 70 % de los
casos , con un 3-6% de difusién ganglionar.

El tamafio tumoral, no fue considerado como un factor de riesgo , en estas primeras
investigaciones. Este factor introducido por Schink y colaboradores en 1991 & es un
importante factor independiente de riesgo de difusion linfatica , aunque el tamafio
tumoral que marca el riesgo no esta bien definido, considerando tres categorias
arbitrarias sin buena evidencia , de <2cm, > 2cm y compromiso de toda la cavidad
uterina.

En nuestra serie, las pacientes que sufrieron una recaida presentaron una media de
tamaifo tumoral al momento del tratamiento mayor a la del grupo control. (29 mm
vs 21 mm) aunque esta relacién no fue estadisticamente significativa. (p=0.11).

En el 2000 Mariani y colaboradores ratifican el rol pronéstico del tamafio tumoral
en un estudio de 328 pacientes de una sola institucion, definiendo que en aquellas
con tumores iguales o0 menores a 2cm, G1-2 M1, no encontraron ganglios
comprometidos °. Estos hallazgos genero un cambio de practica, en las que todas
las pacientes de bajo riesgo, G1-2, M1 con tamafos tumorales menores a 2cm, 0
tumores endometroides de cualquier tamafio y grado sin invasién miometral no
realizan linfadenectomia. Mientras se aguardan los resultados prospectivos, la
omision de la diseccidon ganglionar en estas pacientes de bajo riesgo, no parecen
impactar en la excelente sobrevida ( >95%) a 5 afios. Esto reduce el indice de
complicaciones y los gastos en salud.

Sin dudas el advenimiento del ganglio centinela, permitira un nuevo horizonte en el
control ganglionar del cancer de endometrio, brindando mayor informacion y menor
morbilidad.

Otros autores como Cox Bauer y colaboradores *° han demostrado que 1 de 4
canceres de endometrio son de bajo riesgo y coinciden con los criterios de manejo
de Mariani y Schnk, respecto a omitir la linfadenectomia en estas pacientes. Sin
embargo, sugieren que la poblacion de canceres de endometrio endometroides
verdaderamente de bajo riesgo probablemente sea mayor. Dado la no definicion
clara del tamafio tumoral (TT) que establece un riesgo, presenta un modelo
matematico que evalla factores uterinos como el My el TT a fin de correlacionarlos
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con la difusién linfatica, y lo estudia en una cohorte de 737 pacientes con
estadificacion completa. Luego de incluir varias combinaciones de factores de
riesgo, los de mayor prediccion para bajo riesgo incluyen el TT con un nivel de
corte de 5cm y la invasion miometrial de un 33%, siendo el grado un factor
independiente de compromiso ganglionar en este estudio, y lo excluyen de estos
modelos predictores.

Si bien estos modelos requieren validacion, pueden ser de utilidad dadala la
dificultad que aun hoy existe en la categorizacion de los niveles de riesgo y la
definicion de variables pronésticas como el tamafio tumoral.

La Invasion del espacio linfovascular (ILV), es definida como la presencia de
células tumorales dentro del endotelio de los vasos. Los estudios iniciales que
evaluaron factores pronésticos no clasicos, entre ellos la IVL, no establecieron el
impacto de la ILV en la recurrencia y sobrevida de las pacientes con estadios
iniciales, consideradas de bajo riesgo. 1°, por lo que, la significacién prondstica de
la IVL en este grupo de pacientes no esta bien establecida . La FIGO no incluye la
ILV como factor prondstico, a pesar de haber sido descritas como un predictor de
compromiso nodal y recurrencia de la enfermedad en varias series®!2. Este riesgo
aumenta en pacientes con ILV y penetracion profunda del miometrio, compromiso
del cérvix y grados histolégicos altos.*?

En nuestro material, de un total de 17 pacientes que presentaban ILV, 6 (35,2%)
pacientes recayeron durante el seguimiento. Solo una paciente que no presentaba
ILV recay0 a nivel vaginal (ver tabla 4). Es decir que existe una relacion significativa
entre la presencia de ILV y recurrencia (P=0,000)

Este dato es coincidente con los publicados recientemente por Dos Reis y
colaboradores 4, que reportan en 240 pacientes con cancer de endometrio de bajo
riesgo, Estadios IA, que presentaron 16,7% de ILV, mas frecuente en pacientes
con invasion miometrial profunda y grado histoloégico 2. La incidencia de recurrencia
reportada fue de 3,8% en pacientes sin ILV, vs un 14,2% en aquellas con ILV,
siendo la diferencia estadisticamente significativa. Igualmente, Weinberg y
colaboradores en su serie de pacientes riesgo bajo e intermedio y alto, reportan un
28% de recurrencias en pacientes con ILV, comparada con un 12% en aquellas sin
ILV. Estos autores discriminan ademas, la mayor recurrencia a distancia en
pacientes con ILV '# . Es interesante el trabajo de Sefre y colaboradores , que no
solo relaciona el porcentaje de ILV con el estadio de la enfermedad sino que ahonda
en las técnica de estudio patolégico utilizado, como el uso de inmunohistoquimica
(IHQ) que permite una mejor deteccion al compararla con la H&E ,en especial en
los estadios | 1415,

Nuestro estudio muestra que la presencia de ILV se asocié con mayor recurrencia
en pacientes con cancer de endometrio de bajo riesgo . Creemos importante la
definicion de este factor prondstico, al momento del informe anatomo patoldgico, ya
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gue puede brindar informacién adicional en la decisién terapéutica quirargica y/o
adyuvante.

Los patrones de invasiéon miometrial se postulan como otro factor prondstico no
clasico del carcinoma endometrioide. Diferentes trabajos demostraron la relacion
entre un patrén difuso de invasién miometrial y peor prondéstico del paciente. 1617

El estudio de los patrones de invasion despertaron interés no solo por estar
asociados con caracteristicas pronosticas adversas, sino también por presentarse
con un espectro morfolégico que puede dificultar la determinacién histolégica de
invasion miometrial. Al patréon de MELF, inicialmente descrito por Murray 18, se
agregaron otros que incluyen: infiltrante convencional, de bordes expansivos,
invasion “tipo adenoma maligno”, invasién “tipo adenomiosis”, tipo MELF*° y el mas
recientemente descrito, invasion con células sueltas.

Murray en su primera descripcién sugiere que los cambios glandulares observados
en el patron de invasion MELF, son posiblemente de naturaleza degenerativa, pero
gue cuando se acompafa de una respuesta fibromixoide estromal, se asocia con
IVL y un peor prondstico a largo plazo. Stewart, et al. 2° confirmaron la asociacion
del patron MELF con la invasion linfovascular. Remarcan que dicho patron se
observa en adenocarcinomas endometrioides de grado 1 6 2 de la FIGO y se
encuentran a lo largo del punto mas profundo de la invasion. Explican los cambios
morfologicos observados en este patron de invasion como una respuesta tumoral /
estromal. Stewart y Little observaron posteriormente que en el frente de invasion
con morfologia de tipo MELF, las células tumorales reducen la expresion de
receptores hormonales y de E-cadherina 2! hallazgos observados en proceso de
transicion epitelio-mesenquimal de otro tumores. Los fendmenos de transicion
epitelio- mesenquimal favorecer la infiltracion en el estroma circundante y
potenciando la progresion tumoral.

Sobre la base de estos y otros trabajos que vinculan el patron de invasion
miometrial con el prondstico, incluimos esta variable en el presente estudio. La
incidencia general de MELF en nuestro estudio fue de 15 casos (9,74%) . Similar a
la frecuencia reportada de MELF que oscila entre 7-48%22 6. No encontramos en los
casos analizados el patron de infiltracion en células sueltas.

Si bien nuestros resultados no mostraron una relacion entre los patrones de invasion
y el pronéstico general, creemos importante continuar en la descripcion de los
mismos, como herramienta para brindar mayor informacién acerca del prondstico de
estas pacientes. Y a la espera de nuevas revisiones y metaanalisis que le otorguen
el valor prondstico real.
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Este estudio presenta Fortalezas, tales como:

1. Inclusién, solo de pacientes con cancer de endometrio de bajo riesgo de una
sola institucién, operadas por ginecologos oncologos de un mismo grupo
2. Reevaluacion de todos los casos por patélogos expertos en ginecopatologia
de la misma Institucion
3. Buen seguimiento post tratamiento
La mayor debilidad del estudio es su caracter retrospectivo y el bajo nimero de
eventos recurrencias, que pudo dificultar la validacion estadistica de los factores
prondsticos analizados.

En resumen en esta serie de cancer de endometrio

® El sub grupo estudiado tiene una baja tasa de recaida (menor de la
reportada en la bibliografia)

® De las variables morfolégicas que hemos analizado : las embolias
(p:0.001.) y el tamafio tumoral (p 0.11) tuvieron relacion con recaida. (solo
ILV p : significativo)

® En este subgrupo de andlisis, el patron de infiltracion, no mostro predecir
recaida pero cabe destacar que solo se incluyeron pacientes M1

® La Unica recurrencia a distancia, se presentd en una paciente con patron de
invasion infiltrativo.

Conclusion:

La ginecologia oncolégica ha evolucionado hacia cirugias menos invasivas y
menos tratamientos adyuvantes en la mayoria de los canceres ginecoldgicos.
Explicar las recurrencias en pacientes con cancer de endometrio de bajo riesgo,
implica la validacién de modelos que incluyan nuevos factores prondsticos aun no
estandarizados. Por otro lado, agregar a lo morfologico, el comportamiento bioldgico
de las lesiones es clave . En este sentido la nueva clasificacion biomolecular en 4
tipos de cancer de endometrio, sin dudas , puede llevar a un mejor conocimiento del
comportamiento de esta enfermedad, y la definicion de su manejo terapéutico.
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