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S

RESUMEN

El cancer de endometrio es una neoplasia que, generalmente se presenta después de la
menopausia, muchas veces genera sintomas como sangrado genital, dolor pélvico, lo que
obliga a la paciente a realizarse una ecografia transvaginal, resultando ésta patoldgica,
donde se reporta un endometrio engrosado. Algunas veces las mujeres post menopausicas
son asintomaticas y el hallazgo ecogréfico es incidental, realizandose una biopsia
endometrial en aquellas mujeres post menopausicas con un endometrio >5mm; sin
embargo, no todos los resultados de anatomia patolégica fueron positivos para neoplasia

maligna de endometrio.

Con este estudio se busca tener un nuevo valor de grosor endometrial para realizar una
biopsia de endometrio en aquellas mujeres post menopausicas asintomaticas y obtener
resultados satisfactorios, se realiza la revision de historias clinicas de aquellas pacientes
postmenopausicas con diagndstico anatomo-patolégico de cancer de endometrio. Se hace
una revision detallada del tema, teniendo énfasis con el cancer endometrial y grosor

endometrial.

Palabras claves:

Cancer, grosor endometrial.
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ABSTRACT

Endometrial cancer is a neoplasia that generally presents after menopause and often
causes symptoms such as genital bleeding and pelvic pain, which requires the patient to
undergo a transvaginal ultrasound, which results in a pathological finding that reveals a
thickened endometrium. Sometimes postmenopausal women are asymptomatic, and the
ultrasound finding is incidental. An endometrial biopsy is performed in postmenopausal
women with an endometrium >5 mm; however, not all pathology results were positive

for malignant endometrial neoplasia.

This study seeks to determine a new endometrial thickness value to perform an
endometrial biopsy in asymptomatic postmenopausal women and obtain satisfactory
results. The medical records of postmenopausal patients with a pathological diagnosis of
endometrial cancer are reviewed. A detailed review of the topic is provided, with an

emphasis on endometrial cancer and endometrial thickness.

Keywords:

Cancer, endometrial thickness.
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INTRODUCCION

El carcinoma endometrial es el cancer ginecolégico mas comun en los paises
desarrollados. Segun Globocan, el 2022 en América Latina se registraron 34731 nuevos
casos de cancer de endometrio y 9288 muertes a causa del mismo. Las cifras incrementan
afio a afo con 420 368 casos a nivel mundial y un rango de mortalidad de hasta 19%. Los
reportes de estudios indican que el 90% de los casos de esta neoplasia son sintomaticos,
siendo el sangrado posmenopausico la principal manifestacion, el resto de los casos de
ocurren en mujeres sin sangrado vaginal. La tasa de cancer endometrial o la hiperplasia
atipica fue del 0,62% al 0,59% entre las mujeres posmenopausicas asintomaticas. Por
ultimo, la supervivencia a cinco afios para pacientes con cancer endometrial localizado es
del 90%; entonces, hacer su deteccion es bastante fundamental para las pacientes en una
etapa temprana (1). Los sintomas no siempre estan presentes al inicio de la enfermedad,
por lo que muchas veces el hallazgo se da de manera incidental en una ecografia
transvaginal, generalmente en exdmenes prevacacionales, revisiones anuales, como parte
de la evaluacién por otras indicaciones ginecoldgicas, o simplemente como un hallazgo
en un examen de control. Inevitablemente, en la ecografia se visualiza el endometrio y

puede observarse incidentalmente un engrosamiento endometrial (2).

Segun el Colegio Americano de Obstetras y Ginecdlogos (ACOG) menciona y respalda
el umbral endometrial de la ecografia transvaginal de mas de 4 mm para detectar en
mujeres con sangrado posmenopausico (3). No obstante, no existe un valor estandarizado
que indique la alta sospecha de cancer endometrial a partir de un valor de endometrio
medido por ultrasonografia. Entonces, tener un valor de grosor endometrial medido por
ecografia transvaginal en mujeres postmenopausicas asintomaticas como valor de corte
para sospecha de cancer de endometrio que se confirma mediante la anatomia patolégica,
es fundamental; tanto para deteccion, como para evitar una intervencion innecesaria.
Durante la basqueda de informacién, los datos que se tienen, en relacién a cancer de
endometrio y pacientes asintomaticas, la bibliografia es escasa. Es necesario realizar este
estudio porque busca el valor de corte ideal para justificar una mayor investigacion

endometrial en mujeres postmenopausicas asintomaticas.
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l. PLANTEAMIENTO TEORICO
1. PROBLEMA DE INVESTIGACION

1.1. Enunciado del problema
¢Cudl es el grosor endometrial que se relaciona con el cancer endometrial en
mujeres postmenopausicas asintomaticas en el Hospital Carlos Alberto Seguin
Escobedo-EsSalud? Arequipa, 2022 — 2025?

1.2. Descripcion del problema

1.2.1. Area de Conocimiento

e Areageneral : Ciencias de la Salud

e Area especifica : Medicina Humana

e Especialidad : Ginecologia Oncoldgica
e Linea : Cancer endometrial

1.2.2. Operacionalizacion de variables

Variable Indicador Sub indicador Item
Nulipara
Paridad Primipara
Multipara
Terapia de
reemplazo Si
hormonal con No
estrégeno

Bajo peso: < a 18,5 kg/m?

Factores de Peso normal: >= 18,5 a 24,9
riesgo kg/m~"2
Dependiente: IMC Sobrepeso: >= 25 a 29,9 kg/m”2
Cancer de endometrio Obesidad clase I: 30 a 34,9 kg/m?

Obesidad clase 11: 35 a 39,9 kg/m?
Obesidad clase I111: >=a 40 kg/m?

Si

Diabetes Mellitus
No

Biopsia Si . -
endometrial No Resultado de Anatomia patoldgica
Estadio |
Clasificacion Estadio FIGO Estad!o I
Estadio 11
Estadio IV
Independiente Ecografia Grosor endometrial | Medicion en mm

Grosor endometrial
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1.2.3. Interrogantes Bésicas
e (Cudl es Ila frecuencia de cancer endometrio en pacientes

postmenopausicas asintométicas del Hospital Carlos Alberto Seguin
Escobedo-EsSalud Arequipa, 2022-2025?

e (Cudles son los factores de riesgo para cancer de endometrio en las
pacientes postmenopausicas asintomaticas del Hospital Carlos Alberto
Seguin Escobedo-Essalud Arequipa, 2022-2025?

e ;Qué clasificacion del estadio FIGO del cancer de endometrio hay en
pacientes postmenopausicas asintomaticas del Hospital Carlos Alberto
Seguin Escobedo-EsSalud Arequipa, 2022-2025?

e ;Cual es el valor del grosor endometrial relacionado al céncer de
endometrio en mujeres postmenopausicas asintomaticas del Hospital
Carlos Alberto Seguin Escobedo-EsSalud Arequipa, 2022-2025?

e ;Cudl es larelacion entre el grosor endometrial y cancer de endometrio en
pacientes postmenopausicas asintomaticas con diagndstico de cancer
endometrial en el Hospital Carlos Alberto Seguin Escobedo-EsSalud
Arequipa, 2022-2025?

1.2.4. Tipo de Investigacion

El tipo de investigacion sera retrospectivo, transversal y relacional.

1.2.5. Disefio de Investigacion
El disefio utilizado sera observacional, no experimental, retrospectivo y

documental.

1.2.6. Nivel de Investigacion
e El nivel empleado sera descriptivo-relacional.
e Descriptivo: debido a que se describira el valor del grosor endometrial
e Relacional: porque se busca encontrar la relacion del grosor endometrial

con el cancer de endometrio

1.3. Justificacion
Cientifico:
En los Gltimos afios, se ha visto un aumento en la incidencia del cancer
endometrial. Una razon de ello es que muchas veces es asintomatico. El
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screening, por lo tanto, es fundamental. Se seleccionan muchas veces a las
pacientes por su grupo etario, y algunos factores de riesgo, tales como la
obesidad o la sobreexposicidn a estrogenos. EIl contar con un pardmetro mas
directo, como un valor de grosor endometrial ecografico adecuado, que permita
seleccionar mejor a las pacientes con sospecha de esta patologia, es
fundamental; para asi, mejorar la seleccion-deteccion de esta entidad, y

también evitar intervenciones y costes innecesarios.

Social:

Como cualquier patologia crénica, el ser diagnosticado con una neoplasia
maligna avanzada conlleva a una serie de implicancias en la parte personal -
calidad de vida, principalmente-, social, econémica y en sobrecarga de los
sistemas de salud. ElI cancer de endometrio en un gran porcentaje es
asintomatico y el detectarlo en etapas tempranas permitiria un manejo oportuno
e integral de esta patologia, mejorando el pronostico a largo plazo de estas
pacientes. Asi mismo; tanto, el seleccionar a la poblacién con riesgo, como el

manejo temprano de esta entidad es menos cotoso para los sistemas de salud.

Originalidad:

No se encuentran estudios similares en la poblacion del Hospital Nacional
Carlos Alberto Seguin Escobedo-EsSalud Arequipa. El hecho de realizarlo
orientandolo sobre todo a la seleccion de la poblacion, es decir, preventivo, lo
hace original. No se han encontrado investigaciones y/o trabajos locales
similares; por lo que, los hallazgos obtenidos serviran como un estudio de base

para posteriores investigaciones.

Factibilidad:

Este proyecto se considera factible debido a la disponibilidad y acceso de las
historias clinicas de pacientes del Hospital Carlos Alberto Seguin Escobedo,
previa autorizacion de las autoridades respectivas; ademas de la colaboracion
establecida con el personal médico de la institucion, quienes se encuentra a

disposicion.
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Contemporaneo:

Siendo ejecutado este proyecto, toda informacién brindada facilitard en
adelante y apoyara al diagnostico precoz. Siendo asi, no solo se podria realizar
con esta patologia, sino también podria ser la base de estudios con otras

neoplasias, dando a lugar un diagnéstico precoz y tratamiento oportuno.

2. OBJETIVOS

e Determinar la frecuencia de cancer endometrio en pacientes
postmenopausicas asintomaticas del Hospital Carlos Alberto Seguin
Escobedo-EsSalud Arequipa, 2022-2025.

e Describir los factores de riesgo para cancer de endometrio en las pacientes
postmenopausicas asintomaticas del Hospital Carlos Alberto Seguin
Escobedo-EsSalud Arequipa, 2022-2025.

o ldentificar el estadio FIGO del cancer de endometrio hay en pacientes
postmenopausicas asintomaticas del Hospital Carlos Alberto Seguin
Escobedo-EsSalud Arequipa, 2022-2025.

e Describir el valor del grosor endometrial relacionado al cancer de
endometrio en mujeres postmenopausicas asintomaticas del Hospital Carlos
Alberto Seguin Escobedo-EsSalud Arequipa, 2022-2025.

e Determinar la relacion entre el grosor endometrial y cancer de endometrio
en pacientes postmenopausicas asintomaticas con diagndstico de céancer
endometrial en el Hospital Carlos Alberto Seguin Escobedo-Essalud
Arequipa, 2022-2025.

3. MARCO TEORICO

3.1. Cancer de Endometrio
El cancer de cuerpo uterino es la neoplasia maligna ginecolégica mas prevalente
en Estados Unidos, segun las estadisticas en el 2023, hubo mas de 66 000 casos
nuevos y mas de 13 000 muertes se debieron a este cancer. Dentro de su
clasificacion, existe una prevalencia de los carcinomas endometriales, siendo
menos del 10 % los canceres de cuerpo uterino tipo sarcomas; entonces, este tipo
de carcinoma comprende mas del 83 %. A su vez, éstos también cuentan con una
clasificacion, se considera a los carcinomas serosos y papilares serosos como los

Publicacion autorizada con fines académicos e investigativos

En su investigacion no olvide referenciar esta tesis




REPQSITORIO DE

TESIS UCSM =2 DE SANTA MARIA

mas virulentos representando entre el 4% y el 6% de los carcinomas
endometriales; 1 a | 2 % son carcinomas de células claras (1,4,5).

Los sintomas prevalentes son sangrado uterino anormal (metrorragia) pre o
postmenopausico, dolor pélvico y aumento de tamafio del dtero (5). Para la
evaluacion inicial se tiene en cuenta la exploracion fisica, la toma de una
ecografia transvaginal; y para confirmar el diagnostico la toma de una biopsia

endometrial mediante un aspirado endometrial o histeroscopia (6).

Su manejo comprende la estadificacion quirdrgica (quirdrgica con histerectomia
total con salpingo-oforectomia bilateral, linfadenectomia y lavados
peritoneales). Si la enfermedad se encuentra avanzada se hace uso de las terapias
adyuvantes, como la radioterapia, la quimioterapia, la hormonoterapia la terapia
dirigiday el seguimiento posterior al tratamiento para detectar la recurrencia. De
ser solo confinado al endometrio y al miometrio, no se necesita un tratamiento
adicional. Se sabe que las lesiones premalignas atipicas, reconocibles
histoldgicamente y definidas como neoplasia intraepitelial endometrial (NEI),
que antes denominamos hiperplasia endometrial atipica, pueden llegar a
transformarse en carcinoma endometroiide, y se caracteriza por invasion del
estroma y el miometrio, mutacionesen PTEN yen KRAS2, también hay
inestabilidad de microsatélites causada por deficiencias en la reparacion de
errores de emparejamiento (MMRd) presentes en el sindrome de Lynch, y
cariotipo casi diploide (5). Existen otros factores etioldgicos aun en estudio que
son considerados como sospechosos: la resistencia a la insulina y la

hiperandrogenemia (7).

FACTORES DE RIESGO

Debido al incremento en la prevalencia de los principales factores de riesgo
como la obesidad o la exposicion estrogénica las tasas de cancer de endometrio
estan en ascenso durante el ultimo decenio (8).

Hay dos tipos histoldgicos de cancer de endometrio; el de tipo 1 causado por
factores que aumentan la exposicién a estrégenos sin oposicion, y el cancer de
endometrio de tipo 2 que no tiene asociacion con estrdgenos sin oposicion. Los
factores de riesgo asociados con el cancer de endometrio de tipo 1 causan
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proliferacion endometrial estimulada por estrégenos, incluyendo el aumento del
indice de masa corporal (IMC), la terapia de reemplazo estrogénico, los tumores
secretores de estrdgenos, la anovulacién crénica, el tratamiento con tamoxifeno,
la menarquia precoz y la menopausia tardia, que aumentan la exposicion a
estrogenos enddgenos o exogenos a lo largo de la vida. Sin embargo, en los
canceres no endometrioides de tipo 2, sus factores de riesgo incluyen un IMC
bajo, la paridad, la raza negra, los antecedentes de cancer de mamay ser mayor

de 55 afios al momento del diagnostico (5).

Las afecciones hereditarias: el sindrome de Lynch, el sindrome de Cowden y el
sindrome de ovario poliquistico tienen un aumento en el riesgo de cancer de
endometrio, ademas existen genes de penetrancia alta (BRCAL1 y BRCA2), lo que
hace que el antecedente de cancer de endometrio en una familiar de primer grado
(madre hermana o hija) también se vincula con un aumento del riesgo de cancer
(9-14). Es posible que este riesgo familiar sea consecuencia de una
predisposicion genética hereditaria, asi como de otros factores comunes en las

familias, como la cultura compartida o los comportamientos aprendidos (15).

Paridad:

Se asocio a la nuliparidad con un mayor riesgo de cancer de endometrio. Las
probabilidades de tener un cancer endometrial disminuyen desde 20% hasta un
40%. Aun se desconoce el mecanismo exacto por el cual la paridad reduce el
riesgo. Se han propuesto varias hipétesis, durante el embarazo, los niveles
elevados de progesterona podrian inhibir la proliferacion de células
endometriales impulsada por estrégenos y promover la diferenciacion y la
apoptosis de las células endometriales. Otra teoria es que durante el parto vaginal
en si o la involucién posparto del Utero podrian facilitar el desprendimiento de
células precancerosas o cancerosas en el revestimiento endometrial. Otro estudio
revel6 que la menarquia tardia, menopausia temprana y un mayor nimero de
partos se asociaron con un menor riesgo de cancer de endometrio (16,17).

Algunos estudios sugieren que la multiparidad, tener muchos embarazos es un

factor de proteccion contra el cancer de endometrio en comparacion con las
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mujeres que nunca han estado embarazadas. Un estudio actual, muestra que hasta
el 60% de las pacientes con cancer de endometrio eran nuliparas o solo tuvieron
un nacido vivo (18).

Existe una asociacion positiva entre la infertilidad y el cancer de endometrio,
debido a que la infertilidad pone en riesgo de desarrollar cAncer de endometrio a
una edad méas temprana. La ovulacién infrecuente y la ausencia de ovulacién se
asocian al aumento de la produccion de estrogenos y una deficiencia de
progesterona. Fisiolégicamente la progesterona provoca la descamacion del
endometrio al final de cada menstruacion; por lo tanto, en su ausencia podria
provocar hiperplasia endometrial por una proliferacion y diferenciacion
descontroladas de las células endometriales. Esto ya es una afeccion
precancerosa (19).

Terapia de reemplazo hormonal con estrégeno:

Se conoce que, desde 1975, existe una relacion entre la terapia de reemplazo de
estrégeno durante la posmenopausia y el cancer de endometrio. Se realizaron
estudios a propdsito de esta relacion, y se vio que, en al menos tres estudios, el
cociente de riesgos fue entre 4,5y 8,0, ademas se relacioné con el tiempo de uso
de la terapia, que fue hasta 30 veces mas al cabo de 5 afios de uso o mas, que
persisten hasta méas de 10 afios (20-23).

El uso de terapia hormonal combinada de estrogeno y progesterona durante la
posmenopausia evita el aumento del riesgo de cancer de endometrio e incluso
reduce el riesgo en un 35 %, Otro medicamento que es utilizado para el
tratamiento de los sintomas menopausicos y para la prevencion de la
osteoporosis, la tibolona que es un esteroide sintético, se relacion6é con aumento

en la tasa de incidencia de cancer de endometrio de 3,56 (21).

En mujeres sin antecedente de cancer de endometrio, en la terapia estrogénica
aislada, es conocido que el cancer de endometrio es estrogeno sensible en 90%
de los casos (tipo 1), por la via de administracion, estd demostrado que la via
sistémica tiene mayor impacto, por via vaginal, a dosis bajas, parece ser mas
segura. Si hay administracion ciclica y continua el riesgo es similar. La

administracién transdérmica con dosis ultra-bajas confiere tasas similares de
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hiperplasia endometrial, proliferacion endometrial y sangrado transvaginal, no
hay muchos estudios al respecto. Con la terapia combinada estrogeno-
progestageno, el hecho de adicionar un progestdgeno, reduce el riesgo de
carcinoma de endometrio, se vuelve significativa en el seguimiento a 13 afios,
con una reduccion del 29%. En un metaanalisis Cochrane demostro que a una
dosis minima de 1.5mg de medroxiprogesterona y con 0.1 mg de acetato de
noretisterona de manera continua o secuencial, se confiere proteccion. Si se trata
de progesterona micronizada, un estudio francés demostré un aumento del riesgo
de carcinoma endometrial con su uso y este es proporcional a la duracion del
tratamiento; también que la terapia combinada con dihidrogesterona, asocia al
incremento del riesgo con mas de 5 afios de consumo. Estos hallazgos nos
sugieren que la dosificacion de estas formulaciones de progestina no es
suficiente para conferir proteccion endometrial (24).

En mujeres con el antecedente de cancer de endometrio, revisando estudios de
cohorte y otros metaanalisis, indica que la terapia hormonal de reemplazo no
tiene un riesgo significativo en pacientes con antecedente de cancer de

endometrio; aunque, aun no hay evidencia suficiente para confirmarlo (24).

Obesidad:

El indice de masa corporal (IMC) elevado, la obesidad y el aumento de peso se
relacionan con incremento en el riesgo de cancer de endometrio. Esto se deberia
a la elevada concentracion estrona sérica en pacientes que tienen obesidad,
dando como resultado de la aromatizacion de la androstenediona en el tejido

adiposo, lo que aumenta la produccién de estrégeno (21,25).

En mujeres en edad fértil, la principal fuente de estr6geno son los ovarios, y en
mujeres postmenopausicas son los tejidos periféricos considerados como
principal fuente de biosintesis de estrdgenos. Esta demostrado que el aumento
de la acumulacidén de grasa esta asociado con altos niveles de citocinas como el
TNF-0; que potencia el medio estrogénico intracelular en las células
endometriales humanas al estimular la sintesis de novo de estrogenos. El

principal mediador de la biosintesis de estrdgenos postmenopausicos son las
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enzimas aromatasa, las mismas que se encuentran en el tejido adiposo. Por otro
lado, los androgenos que son producidos por la corteza suprarrenal y los ovarios
postmenopausicos son convertidos en estrogenos por la aromatasa; entonces, el
hiperestrogenismo, méas el sobrepeso y la obesidad durante y después de la
menopausia, conducen a una estimulacion excesiva a largo plazo de los 6rganos
diana podria provocar hiperplasia y, posteriormente, neoplasia. A esto se agrega
que los estrogenos actian como promotores de la transformacion neoplasica que
ocurre dentro de estos 6rganos diana estimulados. Si hay la pérdida de peso,
aumenta la sensibilidad a la insulina y disminuye la inflamacion. Junto con la
disminucion de los niveles de estrogeno, el riesgo de cancer de endometrio

disminuye significativamente (19).

La obesidad esta relacionada con muchos factores por aumentar el riesgo de
cancer de endometrio, como adiposidad en la parte superior o central del cuerpo,
sindrome de ovario poliquistico y sedentarismo. Asi mismo, reduce la
concentracion de la globulina de fijacion a las hormonas sexuales, que protege
contra el cancer de endometrio al disminuir el estrégeno biodisponible.
Entonces, se considera como un factor de riesgo modificable. Se atribuye que
hasta el 47% de los casos de cancer de endometrio es por el sobrepeso. También
el IMC, la circunferencia de la cintura, el indice cintura-cadera y el aumento de

peso son considerados como factores de riesgo (21,26,27).

El riesgo relativo aumenta, sobre todo en el cancer endometrioide, con riesgos
relativos aproximados de 1,5 para aquellas con sobrepeso, 2,5 para aquellas con
obesidad de clase 1 (IMC 30,0-34,9 kg/m 2), 4,5 para aquellas con obesidad de
clase 2 (IMC 35,0-39,9 kg/m 2) y 7,1 para la obesidad de clase 3 (aquellas con
IMC >40,0 kg/m 2) (28,29). En un estudio se realizaron modificacion del peso
de forma intencional, se vio que en una disminucién de IMC en mujeres
posmenopausicas que perdieron >5% de su peso corporal tuvieron una reduccion
de aproximadamente el 30% en el riesgo de cancer de endometrio, esto sumado
a la obesidad reduce al 66% (30).
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En un estudio retrospectivo realizado en México se reportd que para el sobrepeso
y obesidad los porcentajes se elevaron de 46 a 72.5%. ademas del incremento de
19 a 28% de cancer de endometrio en mujeres menores de 48 afios. También se
asocia con la recurrencia tumoral hasta en un 30.5% de las pacientes que
estuvieron en etapas tempranas de cancer de endometrio y 42% de la serie global

curso con neoplasias avanzadas, por lo que afecta a su prondstico (31).

Diabetes Mellitus:

La presencia de diabetes mellitus, influye directamente en la aparicion y el
desarrollo del cancer de endometrio, asociandose a un mal pronostico. La
diabetes mellitus, asocia a un grupo de trastornos metabdlicos complejos que se
caracterizan por hiperglucemia, resistencia a la insulina e hiperinsulinemia.
Tiene una incidencia en aumento, teniendo complicaciones y una elevada

mortalidad a nivel mundial (32).

Se demostrd una asociacion entre esta patologia y el mayor riesgo de cancer
endometrial (33-35). Se vio que la resistencia a la insulina, las
hiperinsulinemias, la hiperglucemia, la inflamacién y las alteraciones en la via
del IGF-1 contribuyen con la carcinogénesis en personas con diabetes (27). La
evidencia sugiere que estd muy relacionada con un mayor riesgo de cancer
endometrial (39).

La fisiopatologia trata acerca de la transicion epitelial-mesenquimal, se
encuentra en la tumorogénesis, la invasion y la metéastasis. La evidencia indica
que, en un entorno de glucosa elevada, como en este caso, puede inducir a una
transicion epitelial-mesenquimal; por lo tanto, promover la proliferacion, la
invasion y la metastasis, pero resistir la terapia en células de cancer de colon,
mama Yy pancreas. La E-cadherina juega un rol importante, y su pérdida se
considera una sefial importante de transicion epitelial-mesenquimal, llegando a
reducir la adhesion de las células y destruye la estabilidad de las estructuras
epiteliales. También hay una mayor expresion de proteinas relacionadas con la

mesénquima, incluyendo N-cadherina, vimentina y fibronectina, que mejoran su
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capacidad de invasion y metéstasis de las células cancerosas. Algunos farmacos
utilizados en la diabetes mellitus, como la metformina, ejercen un efecto
beneficioso para la terapia del cancer de endometrio debido al potencial que tiene
para reducir la recurrencia y la ocurrencia, asi mejorar la supervivencia general
a través de varias maneras, incluyendo la reduccion de los efectos bioldgicos del

proceso de transicion epitelial-mesenquimal (32).

Un metaandlisis de todos los articulos originales en bases de datos
internacionales, como Medline (PubMed), Web of Sciences, Scopus, EMBASE
y CINHA, desde enero de 1990 hasta enero de 2018. De 22 estudios, 14
asociaron estadisticamente asociacion entre la diabetes y riesgo de cancer de

endometrio (40).

En pacientes con diabetes mellitus tipo 2 preexistente tuvieron un aumento del
73% en la mortalidad especifica por cancer en comparacién con aquellas que no
presentan diabetes, en el mismo estudio se realizé el ajuste por edad, IMC,
estadio FIGO, grado de la enfermedad, histologia, LVSI, profundidad de la
invasion miometrial y PCR basal, llegando a la conclusion que aquellas con
diabetes mellitus tipo 2 tuvieron un aumento del doble en el riesgo de muerte por

cancer de endometrio en comparacion con aquellas sin ella (41).

BIOPSIA ENDOMETRIAL

La biopsia endometrial, es un procedimiento ginecoldgico comun que se realiza
con frecuencia en la préactica clinica. Se realiza a traves de diversos equipos y
técnicas para realizarla. Actualmente la toma de muestras endometriales en el
consultorio ha sustituido la necesidad de la dilatacion y legrado diagnésticos
o mediante la histeroscopia operatoria, que suelen realizarse en el quir6fano con
la paciente bajo anestesia general. Muchos escenarios clinicos diferentes que
requieren biopsia endometrial: mujeres que presentan endometrio engrosado
o0 sintomas como sangrado uterino anormal. Se considera un procedimiento muy
seguro y eficaz para detectar cadncer de endometrio o hiperplasia atipica. El
resultado depende mucho de la técnica de biopsia, el muestreo no representativo
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y la interpretacion patoldgica variable, incluso puede llegar a dar una prueba
falsamente negativa. Es por eso que los métodos ciegos no deben ser la primera
opcién en pacientes con sospecha de malignidad endometrial. EI método de
biopsia dirigida, la histeroscopia, nos brinda mayor precision diagnostica y
rentabilidad. De no contar con equipos o personal capacitado para realizar la
histeroscopia, se utilizardn técnicas a ciegas. Es obligatorio obtener una muestra
de tejido adecuada al realizar una biopsia endometrial. Cuando se realiza biopsia
por puncion histeroscépica, la muestra de tejido endometrial es limitada. El
muestreo endometrial también podria realizarse mediante guia ecografica. En
mujeres postmenopausicas asintomaticas el hallazgo de endometrio engrosado
es incidental, siendo un escenario clinico comun. Varios expertos abogan por
adoptar un valor de corte ecografico de 4,0 0 5,0 mm en pacientes con sangrado
postmenopausico para recomendar una investigacion endometrial adicional. El
riesgo de padecer un cancer endometrial es inferior al 1 % cuando el grosor
endometrial es inferior a 4,0mm. Algunas mujeres con afecciones uterinas

premalignas o malignas son asintomaticas (42).

ESTADIAJE

Escenario Descripcion

Etapa | Confinado al cuerpo uterino y al ovario *

lowa Enfermedad limitada al endometrio O tipo histoldgico no agresivo, es
decir, endometrioide de bajo grado, con invasién de menos de la mitad
del miometrio sin LVSI o con LVSI focal O enfermedad de buen

prondstico

IA1 Tipo histoldgico no agresivo limitado a un pélipo endometrial O

confinado al endometrio

IA2 Tipos histoldgicos no agresivos que afectan menos de la mitad del
miometrio sin LVSI o con LVSI focal

IA3 Carcinomas endometrioides de bajo grado limitados al Gtero y al

ovario

IB Tipos histoldgicos no agresivos con invasion de la mitad o mas del
miometrio y sin LVSI o con LVSI focal
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Cl Tipos histoldgicos agresivos limitados a un pdlipo o confinados al
endometrio
Etapa Il  Invasion del estroma cervical sin extension extrauterina O con LVSI

sustancial O tipos histolégicos agresivos con invasion miometrial

A Invasion del estroma cervical de tipos histoldgicos no agresivos
1B LVSI sustancial de tipos histol6gicos no agresivos
lc Tipos histologicos agresivos ' con cualquier afectacion miometrial

Estadio Diseminacion local y/o regional del tumor de cualquier subtipo
i histoldgico

A Invasion de la serosa uterina, sus anexos o0 ambos por extension directa o

metastasis

I11A1 Propagacion al ovario o a las trompas de Falopio (excepto cuando
se cumplen los criterios del estadio 1A3)

I11A2 Afectacion de la subserosa uterina o diseminacion a traveés de la

serosa uterina

B Metastasis o diseminacion directa a la vagina y/o al parametrio o

peritoneo pélvico

I1IB1 Metéstasis o diseminacion directa a la vagina y/o los parametrios

I11B2 Metéstasis en el peritoneo pélvico

lnc Metastasis en los ganglios linfaticos pélvicos o paraaorticos o ambos

I1IC1 Metéstasis en los ganglios linfaticos pélvicos

Micrometéstasis I1IC1i

Macrometastasis IH1C1ii

I11C2 Metastasis en ganglios linfaticos paraadrticos hasta los vasos

renales, con o sin metastasis en los ganglios linfaticos pélvicos.

Micrometastasis I11C2i

Macrometéstasis I111C2ii

Estadio Propagacion a la mucosa vesical y/o intestinal y/o metastasis a distancia
v

IVA Invasién de la mucosa de la vejiga y/o de la mucosa intestinal

VB Metastasis peritoneal abdominal més alla de la pelvis
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VCI Metéstasis a distancia, incluida la metastasis en cualquier ganglio
linfatico extra o intraabdominal por encima de los vasos renales, los
pulmones, el higado, el cerebro o los huesos.

Tabla 1. Estadificacion FIGO 2023 del cancer de endometrio (43,44)

ECOGRAFIA

Generalmente la ecografia transvaginal en este grupo etario se realiza por
presentar dolor pélvico, masa pélvica y examen fisico. Aln existe controversia
acerca del manejo cuando incidentalmente se encuentra engrosamiento del
endometrio en mujeres posmenopausicas asintomaticas, y, como siguiente paso
se realizan las biopsias invasivas. Tener en cuenta que el procedimiento elegido
para la biopsia puede tener riesgos quirurgicos que incluyen perforacién uterina
y lesién intestinal, ansiedad en la paciente y costos de atencion médica
significativos. ElI Colegio Americano de Obstetras y Ginec6logos (ACOG)
indican que un valor de mas de 4 mm para detectar cancer endometrial en

mujeres postmenopausicas sintomaticas (45).

Durante mucho tiempo se ha utilizado como guia para decidir si se realiza 0 no
una biopsia endometrial. Con respecto al grosor endometrial en mujeres
postmenopausicas se ha propuesto que un grosor endometrial > 11 mm, seria
equivalente a tener un grosor endometrial de 5 mm en mujeres sintomaticas, con

respecto al riesgo de tener un cancer de endometrio (46).

Para la valoracion del grosor endometrial con la ultrasonografia transvaginal se

revisa:

e Diametro anteroposterior maximo del endometrio medido en un corte
sagital del Utero. (incluye las dos capas endometriales, desde la union de
la capa basal del endometrio con el miometrio en la cara anterior, hasta
la unién endometrio-miometrio en la cara posterior) Cuando la cavidad
uterina esta distendida por liquido medimos por separado el endometrio
en la cara anterior y en la cara posterior, y sumamos varias medidas.

e Limites de contenido en la unién endometrio-miometrio (regulares o no).
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e Ecogenicidad del endometrio (47).
IETA:

Tenemos claro que la evaluacion endometrial es obligatoria en todos los casos
de sangrado postmenopdusicos, pero también se debe realizar como control
anual, més aun en aquellas pacientes con factores de riesgo. Como primer paso
de diagnostico se toma en cuenta la ecografia transvaginal, se sabe que existe la
falta de estandarizacion de los términos y definiciones utilizados para describir
los hallazgos ecograficos del endometrio. El grupo International Endometrial
Tumor Analysis (IETA) utiliza un grosor endometrial >5 mm como valor de
corte para la intervencion en casos de sangrado postmenopausico, es por eso que
se realiz6 un consenso estandarizado que describan los hallazgos ecograficos en
la cavidad uterina, y poner recomendaciones que ayuden a la prediccion y
diagndstico de la patologia endometrial (48).

Se realizo un estudio numero 1 (IETA-1) del International Endometrial Tumor
Analysis (IETA), donde se incluye a mujeres con sangrado vaginal anormal, al
realizar este trabajo se buscaba estimar el riesgo de cancer de endometrio y otras
patologias uterinas intracavitarias en mujeres sin sangrado uterino anormal. Se
llegd a la conclusion que el modelo IETA-1 discrimina adecuadamente entre
afecciones benignas y malignas en la cavidad uterina en pacientes sin sangrado

anormal, pero sobreestima el riesgo de malignidad (49).
Existen signos ecogréaficos benignos de IETA son los siguientes:

e Espesor endometrial: <4,0 mm (LR—<0,1)

e Ecogenicidad endometrial uniforme: hiperecoica homogénea,
hipoecoica homogénea, isoecoica homogénea, patron de tres capas.

e Ecogenicidad endometrial no uniforme: homogénea con quistes
regulares

e Aspecto de la linea media endometrial: lineal

e Unién endometrio-miometrial: regular

e “Borde brillante”: si

e Puntuacion de color: 1~2 puntos
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e Patron vascular: sin flujo, vaso Unico (sin ramificacion), vasos circulares.
Signos ecograficos malignos (signos M):

e Grosor endometrial: premenopausia > 18,5 mm (LR+ > 10),
posmenopausia > 15,5 mm (LR+ > 10)

e Ecogenicidad endometrial no uniforme: heterogénea con quistes
irregulares

e Aspecto de la linea media endometrial: no definido

e Unidn endometrio-miometrial: interrumpida, no definida

e Liquido intracavitario: vidrio esmerilado, ecogenicidad “mixta”

e Puntuacion de color: 3~4 puntos

e Patron vascular: vasos multiples (origen focal), vasos multiples (origen

multifocal).

Signos ultrasonogréaficos IETA no definidos (signos U)
e Ecogenicidad endometrial no uniforme: homogénea con quistes
irregulares; heterogéneo sin quistes; heterogeneo con quistes regulares
e Aspecto de la linea media endometrial: no lineal, irregular
e Union endometrio-miometrial: irregular
e “Borde brillante”: no
e Liquido intracavitario: sin liquido; anecoico o de baja ecogenicidad

Patrdn vascular: vaso Unico (con ramificacion), vasos dispersos (50).

3.2. Grosor Endometrial
El endometrio es una capa de tejido que recubre el Utero, que, durante la
postmenopausia, cuando la menstruacion cesa debido al agotamiento de los
6vulos, esta capa de tejido no se desintegra por completo debido a muchos
factores, acumulandose y posteriormente engrosandose de manera anormal.
Este cambio anatomico puede generar sintomas como sangrado uterino o

incluso aumentar el riesgo de desarrollar cancer de endometrio. La
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postmenopausia es el periodo que inicia a partir del afio de la ausencia de
menstruacion hasta el fin de la vida. Lo ideal que durante esta etapa el
endometrio esté delgado, y sus alteraciones pueden llegar a ser neoplasicas.
Para su evaluacion por ultrasonido, el resultado es la medida del doble espesor
de la capa endometrial, tomando una medida anteroposterior de una capa basal
a la otra, con exclusion de cualquier fluido dentro de la cavidad. Su valor se
usa para decidir si hacer o no una biopsia endometrial (51). La propuesta hecha
por estudios con respecto al riesgo de tener un cancer endometrial es que en
mujeres postmenopausicas asintomaticas y un endometrio > 11 mm, es el

equivalente a un grosor endometrial de 5 mm en mujeres sintomaticas (46).

Hay algunos postulados que refieren no saber el umbral que separa el
endometrio normal del engrosado patolégicamente. El limite de grosor que se
debe considerar anormal en una mujer postmenopausica asintomatica no se ha

estandarizado (52).

4. ANTECEDENTES INVESTIGATIVOS

4.1. A nivel Local
No se ha repostado estudios a propdsito del tema.

4.2. A nivel Nacional

Titulo: "Caracteristicas epidemioldgicas, clinicas y grosor endometrial en
pacientes con cancer de endometrio en el Hospital Nacional Dos de Mayo,
2011-2015".

Autor: Y. Martinez.

A inicios del 2019, se present6 este estudio como parte de una tesis de la
Universidad Privada San Juan Bautista, el objetivo fue determinar las
caracteristicas epidemioldgicas, clinicas y grosor endometrial en pacientes con
cancer de endometrio. Se incluyeron 129 pacientes con diagndstico de cancer

de endometrio que cuenten con una ecografia transvaginal, 89 de ellas fueron
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en la postmenopausia, y 21 fueron asintomaticas. Encontrdndose un grosor
endometrial >= 8mm para todas las pacientes del estudio (53).

4.3. A nivel Internacional

Titulo: "Valor del espesor endometrial para la deteccion de cancer endometrial

e hiperplasia atipica en mujeres postmenopausicas asintomaticas.
Autores: L. Zanhg, Y, Guo, G. Qian, T. Su, H. Xu.

Donde estudiaron el valor de corte del grosor endometrial para distinguir entre
premalignidad y malignidad en mujeres posmenopausicas asintomaticas.
Donde se valuaron a 968 pacientes entre 2537mujeres postmenopausicas
asintomaticas con grosor endometrial mayor o igual a 5mm. Se dividieron en
dos grupos segun los resultados de patologia: hiperplasia benigna y atipica y
carcinoma endometrial. Este estudio se determiné mediante analisis de
regresion logisticay curvas de caracteristicas operativas del receptor. Teniendo
como resultado que el valor de corte 6ptimo para hiperplasia endometrial y

cancer de endometrio fue de 8 mm (54).

Titulo: “Capacidad diagnéstica de la ecografia para detectar cancer de
endometrio en mujeres postmenopdusicas sintomaticas y asintomaticas:

experiencia de la Universidad Catodlica de Chile”.
Autores: T. Raby, P. Sierra, H. Tsunekawa, J. Craig, J. Carvajal y M. Cuello.

En junio del 2014, publicaron su articulo, donde el objetivo fue determinar la
capacidad diagndstica de la ecografia para detectar cancer de endometrio,
utilizando los valores de corte de 3 y 5 mm en mujeres posmenopausicas
sintomaticas y de 11 mm en mujeres postmenopausicas asintomaticas, donde
se realizd una revision retrospectiva de biopsias de endometrio e historia clinica
de pacientes fueron atendidas en la Red de Salud UC. En total se analizaron
132 casos, 63,6% presentaron sangrado uterino anormal. Hubo 17 casos de

cancer de endometrio (12,9%), con un grosor endometrial promedio de 18mm,
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el 88% presentd sangrado uterino anormal. En mujeres sintomaticas la
sensibilidad para el diagndstico de cancer de endometrio fue de 100% y de 93%
para valores de corte 3 y 5 mm respectivamente. En mujeres asintomaticas, el
punto de corte 11 mm, tuvo una sensibilidad de 50% y una especificidad de

65% para el diagnostico de cancer de endometrio (55).

Titulo: "Relacion entre grosor endometrial medido ecograficamente y riesgo

de céncer en mujeres postmenopausicas’.
Autores: Crhistian Raul Morales Velasco, Josefina Ramirez Amaya.

Este estudio se publicé en el 2022, sin embargo, se realizd desde el 2018
realizaron un estudio analitico en un Hospital de Guayaquil — Ecuador, al
estudio ingresan mujeres postmenopausicas con sangrado uterino y
engrosamiento endometrial igual o mayor a 3 milimetros en el estudio
ecogréfico transvaginal, las que se sometieron a legrado para tener un reporte
histopatoldgico. Se incluyd 148 pacientes, con una edad promedio de 57.9 +
5.4 afos. Obesidad en 22 casos (10.9%), diabetes tipo 2 en 20 casos (9.95%) e
hipertensién en 11 casos (5.47%). 19 casos con cancer de endometrio y 129
casos con hiperplasia endometrial. Se consideré como un promedio del grosor
endometrial de 3.560 + 0.5mm. finalmente se consider6 como grosor
endometrial >3.5 mm para predictor de cancer endometrial en mujeres

postmenopausicas, si son sintomaticas el riesgo es alto (56).

Titulo: “Grosor del endometrio y riesgo de carcinomas de mamay endometrio

en el ensayo de deteccion de cancer de prostata, pulmon, colorrectal y ovario”.
Autores: A. Felix y et al.

Durante febrero del 2015, se public6 un articulo donde plantearon que el grosor
endometrial es un marcador biolégico de exceso de estimulacién estrogénica
asociado con el cancer de mama y endometrio, la cual fue hecha en 1272

mujeres postmenopausicas con seguimiento a 13 afios, las mujeres con un
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grosor endometrial basal mayor o igual a 5,0 mm tuvieron un mayor riesgo de
carcinomas de mama y endometrial (57).

Titulo: “The role of endometrial thickness for detecting endometrial

pathologies in asymptomatic postmenopausal women™.

Autores: B. Saatli, N. Yildirim, S. Olgan, M. Koyuncuoglu, O. Emerkci, U.
Sayqili.

En el afio 2014, se publicé este estudio, donde el objetivo del presente fue
evaluar la importancia del muestreo endometrial en mujeres posmenopausicas
asintomaticas y sin sangrado, con un grosor endometrial mayor o igual a 5mm.
Un estudio retrospectivo, donde incluyeron a las mujeres que se realizaron una
ecografia transvaginal entre enero de 2000 y marzo de 2009 en una clinica de
menopausia, con un valor de grosor endometrial de al menos 5mm, y se les
realizd6 un muestreo endometrial. Entraron al estudio 530 mujeres
posmenopausicas asintomaticas. Se obtuvo que el grosor medio de la franja
endometrial fue de 8,7mm. Con al menos 5 casos de adenocarcinoma y 139
casos de hiperplasia atipica simple/compleja, 212 con atrofia, 144 péliposy 30

con proliferacion endometrial (58).

5. HIPOTESIS
Dado que, el grosor endometrial mayor igual a 5Smm como método de tamizaje
para cancer endometrial, conlleva hasta un 80% con hallazgos no patoldgicos, es
probable que, elevando el grosor endometrial mayor o igual a 8mm nos permita

seleccionar mejor a las pacientes con riesgo de padecer un cancer de endometrio.
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1. PLANTEAMIENTO OPERACIONAL

Variable Indicador Técnica Instrumento
Documental: Ficha de
Paridad revision de recoleccion de
historia clinica datos
Terapia de .
P Documental: Ficha de
reemplazo s i
revision de recoleccion de
hormonal con —
, historia clinica datos
estrdgeno
Factores de Documental: Ficha de
. riesgo IMC revision de recoleccion de
Degendlente. historia clinica datos
Cancer de -
endometrio Diabetes Documental: Ficha de
; revision de recoleccion de
Mellitus R
historia clinica datos
- Documental: Ficha de
Biopsia e -
. revision de recoleccion de
endometrial o N
historia clinica datos
Estadio | .
; Documental: Ficha de
e Estadio Il ., L
Estadiaje : revision de recoleccion de
Estadio 11l historia clinica datos
Estadio IV
Independiente Documental: Ficha de
, Grosor & .,
Grosor Ecografia ’ revision de recoleccion de
) endometrial o 7 AN
endometrial historia clinica datos

1. TECNICAS, INSTRUMENTOS Y MATERIALES DE VERIFICACION

1.1. Técnicas
Para ambas variables, tanto dependiente como independiente, se aplicara la

técnica de observacion: documentaria.

1.2. Instrumentos
Se utilizara la ficha de recoleccion de datos, la misma que sera sometida a

validacion por expertos.
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1.3. Materiales de verificacion
e Formato de recoleccién de datos
e Material de escritorio

e Computadora portétil

2. CAMPO DE VERIFICACION

2.1. Ambito
El &mbito de estudio comprende el servicio de Ginecologia y unidad de
Ginecologia oncoldgica tanto las areas de hospitalizacion como consultorio

externo, del Hospital Carlos Alberto Seguin Escobedo, de nivel 1V.

2.2. Unidades de Estudio

2.2.1. Universo
El universo esta conformado por todas las pacientes con cancer de
endometrio postmenopausicas asintomaticas, del servicio de Ginecologia y

unidad de Ginecologia oncoldgica

2.2.2. Poblacién
Conformada por las pacientes post menopausicas asintomaticas con
diagndstico de cancer endometrial, en el Hospital Nacional Carlos Seguin
Escobedo en el periodo 2022-2025.

2.2.3. Muestra
La muestra en no probabilistica, por qué esta conformada por conveniencia,
debido a la totalidad de pacientes post menopausicas con diagndstico de
engrosamiento endometrial y cancer de endometrio, en el Hospital Nacional
Carlos Seguin Escobedo en el periodo 2022-2025

2.3. Temporalidad
Se revisaran las historias clinicas en el sistema ESSI, de pacientes post
menopausicas con diagndstico de engrosamiento endometrial y cancer de
endometrio, en el Hospital Nacional Carlos Seguin Escobedo Arequipa en el
periodo 2022-2025
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2.4. Criterios de inclusién y exclusién
Criterios de inclusion
e Pacientes con diagndstico de cancer de endometrio.
e Pacientes postmenopdusicas asintomaticas.

e Paciente con o sin curetaje bidpsico.

Criterios de exclusién
e Pacientes con historia clinica incompleta.
e Pacientes con cancer de endometrio sintomaticas.

e Pacientes sin estudios completos.

3. ESTRATEGIAS DE RECOLECCION DE DATOS
3.1. Organizacién
Se realizara el recojo de informacion bibliométrica acerca del tema que se
investiga, posteriormente el recojo de datos encontrados en las historias
clinicas teniendo en cuenta los criterios de inclusion y exclusion, ademas de la

elaboracion de la hoja de recoleccion de datos

3.2. Recursos
Humanos: Esta conformado por el investigador.

Materiales

e Formato de recojo de datos

e Material de escritorio (papel bond, lapiceros, plumones resaltadores,
entre otros).

e Computadora implementada con un programa estadistico y SGSS

e Impresora.

Financieros: El estudio sera financiado por la investigadora.
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I11. CRONOGRAMA

CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

MESES 2025

ACTIVIDADES
ENERO FEBRERO MARZO | ABRIL | MAYO | JUNIO

1. PLANTEAMIENTO DEL
PROBLEMA

2. METODOLOGIA DE
LA X
INVESTIGACION

3. RECOLECCION DE X X
DATOS

4. ESTRUCTURACION DE X
RESULTADOS

4.1. SISTEMATIZACION X

4.2. CONCLUSIONES Y X
SUGERENCIAS

5. ELABORACION DEL INFORME X X
FINAL
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V. ANEXOS
ANEXO 1
FICHA DE RECOLECCION DE DATOS
Fecha
Edad
Sangrado uterino anormal Sl NO
Paridad Nulipara | Primipara | Segundipara Multipara
Peso en Kg Tallaen M IMC
Uso de terapia de reemplazo Sl NO
hormonal
Diabetes Mellitus Sl NO
Ecografia Transvaginal Grosor endometrial mm
Biopsia endometrial S| NO
Resultado de Anatomia
patoldgica
Estadio I I Il v
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