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RESUMEN

Objetivo: Evaluar la utilidad de la Resonancia Magnética (RM) para valorar la infiltracion tumoral
miometrial y del cérvix en el carcinoma de endometrio. Pacientes y métodos: Se evaluaron
retrospectivamente los estudios de RM de 26 pacientes con diagndéstico histoldgico por biopsia de
cancer de endometrio. Se realizé estadificacién prequirdrgica y correlacién con la estadificacion
histolégica de la pieza operatoria. Se estudié la concordancia, sensibilidad (S), especificidad (E),
valor predictivo positivo (VPP) y valor predictivo negativo (VPN) del método, para la profundizacion
del tumor en el espesor miometrial y la invasion del cérvix. Se analizaron las posibles causas de
sobrestimacion e infraestimacion. Resultados: En la evaluacion por RM para la infiltracion
miometrial por estadio e invasion del cérvix se obtuvieron: S de 72,2%, 75%, 66,7%, E de 75%,
72,2%, 95,7%, VPP de 86,7%, 54,5%, 66,7%, VPN de 54,5%, 86,7%, 95,7% (para estadios IA, IB 'y
Il respectivamente). Se sobrestimaron 5 casos para infiltracibn miometrial y 1 para el cérvix, se
infraestimaron 2 casos para infiltracibn miometrial y 1 caso para el cérvix. Se encontré una
concordancia moderada para estadio | y buena para estadio Il. Conclusién: La RM es una
herramienta Util para la estadificacién prequirtrgica del carcinoma de endometrio con una fiabilidad
moderada a buena, lo que sumado al tipo y grado histolégico ayuda a determinar la estrategia
terapéutica.
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ABSTRACT

Objective: Evaluate the usefulness of Magnetic Resonance Imaging (MRI) in order to assess
myometrial and cervical tumor infiltration in endometrial carcinoma. Patients and Methods: A
retrospective review of 26 patient's MRI studies with histological confirmation of endometrial cancer
was conducted (diagnosis by endometrial cancer biopsy). Pre-surgical staging and correlation with
the histological staging of the operative piece was performed. Concordance, sensitivity (S), specificity
(SP), positive predictive value (PPV) and negative predictive value (NPV) of the method for the
deepening of the tumor in the myometrial thickness and the invasion of the cervix were studied. The
possible causes of overestimation and underestimation were analyzed. Results: MRI evaluation for
the myometrial infiltration by stage and cervix invasion generated these results: S of 72.2%, 75%,
66.7%, SP of 75%, 72.2%, 95.7%, PPV of 86.7%, 54.5%, 66.7%, NPV of 54.5%, 86.7%, 95.7% (for
stages IA, IB and Il respectively). Five cases were overestimated for myometrial infiltration and 1 for
the cervix; 2 cases were underestimated for myometrial infiltration and 1 case for the cervix. A
moderate concordance was found for stage | and a good concordance for stage Il. Conclusion:
MRI is a useful tool for pre-surgical staging of endometrial carcinoma with a moderate to good
reliability, which added to the type and histological grade, helps to determine the most appropriate
therapeutic strategy.

Keywords: Endometrial cancer. Staging. Magnetic Resonance Imaging.
INTRODUCCION

El carcinoma de endometrio junto al de cérvix son los mas frecuentes entre las neoplasias
ginecoldgicas. El cdncer de endometrio es el més frecuente en paises desarrollados, mientras que
es superado por el cancer de cérvix en paises en vias de desarrollo. La forma de presentacién mas
habitual del carcinoma de endometrio es la metrorragia en mujeres postmenopausicas, con un pico
de incidencia entre los 70 y 74 afios (1).

El sistema de estadificacion de la Federacion Internacional de Ginecologia y Obstetricia (FIGO), es
el mas utilizado mundialmente. Un mayor conocimiento de la biologia tumoral, propicié su
actualizacion en el 2009 (Tablal).

ESTADIO | CARACTERISTICAS
| TUMOR CONFINADO AL CUERPO DEL UTERO
IA Tumor confinado al endometrio o con invasién miometrial igual o0 menor al 50%

B Invasion miometrial mayor al50%

1] COMPROMISO CERVICAL

Invasion del estroma que no se extiende mas alla del Gtero
" EXTENSION EXTRAUTERINA

MA Tumor que invade la serosa uterina y/o anexos
B Compromiso vaginal directo o metastasico
lnc Compromiso ganglionar pelviano o para-adrtico

I1IC1 ganglios pelvianos positivos

I1IC2 ganglios para-adrticos positivos con o sin ganglios pélvicos positivos

v MAYOR EXTENSION
IVA Compromiso de la mucosa de la vejiga o el recto
VB Metéastasis a distancia, compromiso de érganos abdominales o ganglios inguinales
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Tabla 1. Estadificacién de la Federacion Internacional de Ginecologia y Obstetricia (FIGO) 2009.

El adenocarcinoma endometrioide es el subtipo histolégico mas frecuente, considerado de Tipo 1y,
corresponde al 90% de los casos Yy, puede ser segun el grado de diferenciacion histologica, desde
grado 1 (bien diferenciado) al grado 3 (pobremente diferenciado). El Tipo 2 incluye al Carcinoma
Seroso Papilar, al Carcinoma de Células Claras y al Tumor Mixto Maligno Mulleriano. Los
Adenocarcinomas de Tipo 2 junto con los de grado 3 son considerados agresivos, con alta
probabilidad de enfermedad localmente avanzada o a distancia al momento del diagnéstico (2)

El estadio | (FIGO), se divide en categorias de riesgo: (a) Bajo riesgo, que incluye el estadio tumoral
IA, tipo 1, grados de diferenciacion histologica 1 y 2. (b) Riesgo intermedio, que incluye estadio IA,
de tipo 1 y grado de diferenciacidn histoldgica 3, asi como estadio tumoral IB de tipo 1y, grado de
diferenciacion histolégica 1 y 2. (c) Alto riego que incluye el estadio tumoral IB de tipo 1 y grado de
diferenciacion histolégica 3, asi como todos los tipos histologicos 2 (no endometrioide) (2).

El pronéstico de las pacientes depende del grado de diferenciacion histoldgica, del tipo histolégico,
asi como de otros factores como el estadio tumoral y el compromiso ganglionar, este Ultimo se
relaciona con la profundidad de la infiltracion del tumor en el espesor miometrial.

En estadio |, con bajo riesgo se indica la anexohisterectomia total (AHT), no requiriendo manejo
oncolégico. Con riesgo intermedio-alto esta indicada la (AHT) mas linfadenectomia pélvica al igual
gue en estadios Il. Si bien se recomienda la linfadenectomia para-aértica, tanto en los casos de
riesgo intermedio-alto como en estadios Il, no existe suficiente evidencia que avale su uso
sistematico y la eleccidn finalmente se apoya en los hallazgos intraoperatorios (2,3) En pacientes
de tipo 2, se indica ademéas omentectomia. En todos los casos se recomienda el lavado peritoneal.

La braquiterapia esta recomendada, como tratamiento adyuvante en estadios | con riesgo intermedio
o alto, asi como en estadio Il. La radioterapia externa esta recomendada ante la invasion ganglionar
o falta de estadificaciébn ganglionar quirtrgica. El objetivo de la terapia radiante es disminuir la
probabilidad de recurrencia. Se recomienda quimioterapia en enfermedad diseminada y debe
considerarse en el Tumor Mixto Maligno Mulleriano, el Carcinoma Seroso Papilar y, en el Carcinoma
de Células Claras (3).

Dentro de los métodos de imagen disponibles, para la evaluacién preoperatoria, la resonancia
magnética (RM) es el de mayor utilidad debido a su alta resolucion anatémica, permitiendo la
distincion de los tejidos pélvicos seglin su composicion.

Numerosos estudios han evaluado el uso de la RM para la estadificacién prequirdrgica del carcinoma
de endometrio (4-10)

La RM permite valorar aspectos como la profundizacion del tumor en el espesor miometrial y la
invasion del cérvix, siendo de gran utilidad para determinar la extensién tumoral extrauterina. La
afectacion ganglionar es una de las formas més frecuentes de extension tumoral y es un fuerte
predictor de recurrencia local (2,11-12).

El sistema FIGO no contempla el uso rutinario de la RM para la estadificacion preoperatoria del
cancer de endometrio, sin embargo aporta informacion muy valiosa sobre la extensiéon tumoral
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extrauterina, motivo por el cual algunos centros como “The National Cancer Institute in France” han
incluido a la RM en sus guias de manejo (2,13-14).

Otros como “The National Comprehensive Cancer Network” (NCCN), recomiendan el uso de RM
ante la sospecha de invasién cervical (15) (radiog figo 20112). “The European Society of Urogenital
Imaging” recomienda el uso de la RM en carcinomas de alto riesgo, incluyendo el tipo 2 y los de tipo
1 de alto grado (2,13-14).

La precisién diagnéstica publicada para la RM, se encuentra entre el 85% y 93% (16-21).
El uso de contraste IV mejora la precision para determinar la profundizacion miometrial desde 55%
a 77% con secuencias ponderadas en T2 hasta 85% a 91% en secuencias dinamicas contrastadas

(22-24).

En este estudio, correlacionamos la estadificacion prequirtirgica por RM y el estudio histolégico de
la pieza anatomica, considerado patron de oro.

Se analizaron las posibles causas de infraestimacion y sobrestimacion para la profundizacion del
tumor en el espesor miometrial y para la invasion del cérvix.

MATERIAL Y METODOS

Estudio retrospectivo observacional, descriptivo, de corte transversal

Se evaluaron retrospectivamente las imagenes de RM de 26 pacientes con diagnéstico histoldgico
por biopsia de cancer de endometrio, quienes fueron estudiadas entre julio del 2012 y diciembre del
2015 en el Servicio de Resonancia Magnética del Hospital Central del IPS.

La edad media de presentacion fue de 63 £7 afios con edades entre 49 y 77 afios.

En todos los casos se realiz6 anexohisterectomia total (AHT) extrafascial, via laparotomia en 25 de
los casos y via laparoscépica en uno de los casos.

PROTOCOLO DE ESTUDIO
Se utilizaron para el estudio de RM, secuencias turbo eco spin potenciadas en T2 (TSE T2), en
planos axial, coronal y sagital de la pelvis, asi como secuencias VIVE potenciadas en T1, en plano

sagital, pre y post contraste de forma dinamica hasta los 4 minutos.

Se realizaron secuencias adicionales en plano axial. Se utilizaron secuencias de difusién. No se
realizaron secuencias de alta resolucion.

Todas las pacientes fueron estudiadas con un equipo de 1.5 T Siemens modelo Magnetom Essenza
y se utilizaron bobinas de superficie.

En todos los casos se administré antiespasmaodico intravenoso (propinoxato clorhidrato 15mg/ml,
IV) 20 minutos antes de la exploracion.
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INTERPRETACION DE LAS IMAGENES

Las imagenes fueron interpretadas por dos radiélogos, con 7 y 3 afios de experiencia, con consenso
entre ambos. Se ocultaron datos histolégicos obtenidos de la biopsia como ser el tipo y grado
histologico, asi como la estatificacion histolégica de la pieza operatoria. La lectura de las imagenes
se realiz6 en monitores de grado médico Barco de 5 megapixeles.

Las variables recogidas fueron la profundizacién del tumor en el miometrio, menor o mayor al 50%
y, la invasion cervical (Tabla 2). (Figura 1 y Figura 2).

ESTADIO | CRITERIOS IMAGENOLOGICOS
X TUMOR NO CARACTERIZADO

Linea endometrial normal

| TUMOR LIMITADO AL CUERPO UTERINO

Linea endometrial engrosada con alteracion de la intensidad
de sefial limitada al endometrio o que profundiza menos del

1A . . = .
50% en el espesor miometrial; interrupcion parcial o total del
grosor de la zona de unién
Linea endometrial engrosada con alteracion de la intensidad
1B de sefial que profundiza méas del 50% en el espesor

miometrial

Il COMPROMISO CERVICAL

Endocervix ensanchado y de contorno irregular, con
adelgazamiento asimétrico

Tabla 2. Estadificacion por RM segun criterios radiolégicos

Figura 1. Céancer de endometrio estadio IA. Secuencia potenciada en T2 y secuencia VIVE contrastada
en plano sagital de la pelvis donde se observa el tumor de sefial intermedia (T). El tumor profundiza
en el espesor miometrial en menos del 50%.
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Figura 2. Cancer de endometrio estadio IB. Secuencia potenciada en T2 y secuencia VIVE
contrastada en plano sagital de la pelvis donde se observa el tumor de sefial intermedia (T).
El tumor profundiza en el espesor miometrial en mas del 50%.

Los datos histolégicos como tipo y grado histologico, asi como la estadificacién quirdrgica se
obtuvieron de los expedientes electronicos de las pacientes, y, fueron revisadas las laminas
histolégicas de cada uno de los casos.

ANALISIS DE LOS RESULTADOS

Se hallaron los valores de confiabilidad del método con la obtencion del valor Kappa (Coeficiente
Kappa de Cohen).

Se obtuvieron valores de sensibilidad (S), especificidad (E), valor predictivo positivo (VPP) y valor
predictivo negativo (VPN) para la profundizacién tumoral en el espesor miometrial por estadio (IA'y
IB) y para la invasion del cérvix. Se considerdé como patron de oro el estudio histolégico de la pieza
operatoria.

Se analizaron las posibles causas de sobrestimacién e infraestimacion para la profundizacion del
tumor en el miometrio y la invasién del cérvix.

RESULTADOS

Los tipos histélogos y los grados de diferenciacion histolégica fueron: un adenocarcinoma tipo
histolégico |, grado 1 de diferenciacién (estadio IA), diecisiete adenocarcinomas de tipo | grado 2
(diez estadios IA, cinco estadios IB y dos estadio Il), tres adenocarcinomas subtipo |, grado 3 (un
estadio IA, un estadio IB y un estadio Il). Dos adenocarcinomas tipo histoldgico Il, carcinoma seroso
papilar, uno de ellos estadio IA y otro IB, uno de tipo células claras (1A) y, dos tumores clasificados
como Tumor Mixto Maligno Mulleriano (estadio IA). (Tabla 3)
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GRADO DE N° DE N° DE GRUPOS DE
TIPOHISTOLOGICO | b cerencIACION | PACIENTES | ESTAPIO | paciEnTES RIESGO
TIPO 1
ENDOMETRIOIDE Gl 1 IA 1 BAJO
IA 10 BAJO
TIPO 1
ENDOMETRIOIDE G2 17 B 5 INTERMEDIO
I 2
IA 1 INTERMEDIO
TIPO 1 3 s
ENDOMETRIOIDE B 1 ALTO
I 1
*TUMOR MIXTO
MALIGNO 2 IA 2 ALTO
MULLERIANO
TIPO 2
IA 1 ALTO
* SON CONSIDERADOS | *CARCINOMA )
COMO GRADO 3. SEROSO PAPILAR B 1 ALTO
*CARCINOMA
CELULAS CLARAS 1 1A 1 ALTO

Tabla 3. Correlacion con el tipo histolégico, grado, estadio y grupos de riesgo.

En la Tabla 4 se puede observar la comparacién entre los hallazgos de la anatomia patolégica,
considerada patrén de oro y, la resonancia magnética, el método a ser evaluado.

Estadio | Estadio Il
AP AP
TIA TIB Total Si No Total
TIA 13 2 15 Si 2 1 3
RM
TIB 5 6 11 No 1 22 23
Total 18 8 26 Total 3 23 26

Tabla 4. Estadificacién prequirdrgica por RM y Anatomia Patolégica posquirirgica
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La Tabla 5 muestra la frecuencia de carcinoma de endometrio clasificada por el tipo/grado
histologico. En nuestro estudio el mas frecuente fue el de tipo 1/1l, con una frecuencia de 65,4%,
seguido del tipo 2/1ll con 19,2% en frecuencia de presentacion.

Tipo/Grado Frecuencia Porcentaje
1/ 1 3,8
i 17 65,4
/1N 3 11,5
2/l 5 19,2

Tabla 5. Frecuencia segun el Tipo/Grado histoldgico

En la Tabla 6 vemos los resultados luego de analizar la RM como prueba diagnéstica para la
estadificaciébn pre quirargica en el carcinoma de endometrio. Obtuvimos una concordancia
moderada para estadios Tl entre RM y anatomia patologica y buena para los estadios TlI, con un
coeficiente Kappa de Cohen de 0,62 el cual se encuentra en un rango de “buena concordancia”.

El coeficiente Kappa de Cohen para la estadificacion Tl fue de 0,43 lo que indica una “buena

concordancia” entre los métodos comparados.

Estadio Sensibilidad | Especificidad | VPP VPN Coeficiente
Kappa
TIA 72,2% 75% 86,7% | 54,5%
0,43
TIB 75% 72,2% 545% | 86,7%
! 66,7% 95,7% 66,7% | 957% 0,62

Tabla 6. Resultado de la Resonancia Magnética como método diagnostico

DISCUSION

La profundidad de infiltracion miometrial del tumor, en el cancer de endometrio es un factor
prondstico, ya que se relaciona con la posibilidad de diseminacion linfatica. Si bien el compromiso
linfoganglionar solo puede ser determinado por el estudio histoldgico de la pieza operatoria, el grado
de profundizacion tumoral en el miometrio puede ser considerado como predictor. La prevalencia de
ganglios metastasicos es de seis a siete veces mayor si existe una invasion miometrial mayor del
50%. Otro factor prondstico importante es el grado histolégico tumoral. La supervivencia a los cinco
afos en pacientes con invasion miometrial profunda o tumores de alto grado es de 58-59% frente al
89% en tumores de bajo grado (25-26).
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Del total de 26 pacientes evaluadas, 11 fueron clasificadas con riesgo bajo, 6 con riesgo intermedio
y 6 con riesgo alto, segun la Clasificacion FIGO por grupos de riesgo para el estadio I. Las 3
restantes correspondian a estadio Il (Tabla 3).

En todos los casos se realizé anexohisterectomia total (AHT) extrafascial. En 14 pacientes se realizé
linfadenectomia pélvica y en 6 linfadenectomia pélvica y para-aértica. En los seis casos restantes,
clasificados como de bajo riesgo, no se realiz6 linfadenectomia.

Una de las pacientes del estudio presento recidiva local mas diseminacion a distancia a los 9 meses,
se tratdé de un tumor mulleriano con invasiéon menor del 50% del espesor miometrial y ganglios
negativos. El tratamiento consisti6 en AHT mas linfadenectomia pélvica, radioterapia pélvica y
quimioterapia.

Otra de nuestras pacientes tuvo recaida local a los cinco meses, se tratdé de un adenocarcinoma de
tipo I, grado 2 de diferenciacion histolégica, estadio 1A, el tratamiento consistié en AHT.

Otra de tipo |, grado de diferenciacion histologica 2, estadio IB, tuvo una recaida local, a los 16
meses del tratamiento, el cual consistié en AHT.

Errores en la determinacién de la invasiéon en profundidad del miometrio:

Una de las causas es la dificultad para identificar la zona de unién, como en los casos en que
coexisten miomas o adenomiosis y carcinoma endometrial.

Otra causa es la distension de la cavidad endometrial por tumores voluminosos. En ambos casos
resulta dificil determinar el espesor maximo del miometrio normal y la profundidad de la invasion
tumoral, tanto en secuencias ponderadas en T2 como en la serie contrastada.

En los casos en los que el tumor infiltra difusamente el miometrio, es habitual la infravaloracién de
la invasion en profundidad, tanto en las imagenes potenciadas en T2, como en la serie contrastada.

Esto se debe a que no existe miometrio sano, observado por RM, por tanto no hay diferencias de
intensidad de sefial y el realce post contraste es homogéneo.

Sobreestimacién de la invasién en profundidad del miometrio en nuestro estudio:
Sobreestimamos cinco pacientes. En tres de los casos la dificultad se debié a la presencia de
multiples n6dulos miomatosos (Figura 3 y Figura 4). En otro de los casos la dificultad fue el gran

volumen tumoral. Finalmente uno de los casos fue sobreestimado por tratarse de un Gtero pequefio
y atréfico.
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Figura 3.

IPSIRNSPITAL CENTRAL

pelvis Aol

Figura 4.

Figuras 3 y 4. Cancer de endometrio estadio IA. Se observan mdltiples miomas (M) intramurales
(figura 3) y un voluminoso mioma sub mucoso (M) (figura 4), que condicionan pérdida de la definicién
de la zona de transicion endometrio-miometrial (estrella). La profundizacién del tumor en el espesor
miometrial fue sobreestimada en los dos casos.
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Infraestimacion de la invasion en profundidad del miometrio:

Infraestimamos dos pacientes. En uno de los casos la dificultad se debio a la presencia de infiltracion
difusa del miometrio y, en el otro al gran volumen tumoral (Figura 5).

Figura 5. Cancer de endometrio estadio IB. Secuencia potenciada en T2 y secuencia VIVE contrastada en
plano sagital de la pelvis donde se observa voluminoso tumor de sefial intermedia (T) que distiende la
cavidad endometrial adelgazando el miometrio. La profundizacion del tumor en el espesor miometrial fue
infraestimada.

Sobreestimacion e infraestimacién de la invasiéon del cérvix:

Sobreestimamos la invasioén cervical en uno de los casos e infraestimamos en otro. Una de las principales
causas de error es la dificultad para diferenciar anatémicamente el istmo del cérvix. En otro caso la
sobrestimacion se debié a las grandes dimensiones del tumor, que condicionaron el ensanchamiento del
canal endocervical y adelgazamiento del cérvix (Figura 6).

Figura 6. Cancer de endometrio estadio IA. Secuencia potenciada en T2 y secuencia VIVE contrastada en plano
sagital de la pelvis donde se observa voluminoso tumor de sefial intermedia (T) que protruye en el canal cervical
condicionando su ensanchamiento y adelgazamiento del cérvix. Se clasificé como un estadio Tl por RM.
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Para la confirmacién del compromiso tumoral al cuello uterino, se realizan varias secciones, a fin de
demostrar infiltracion del mismo, como se observa en el corte histolégico, en la Figura 7.

Figura 7. Se nota la invasion tumoral a la mucosa endocervical del cuello uterino.
Se observa las glandulas endocervicales (flechas).

En correlacién con la literatura, la precisién diagndstica publicada para la RM, se encuentra entre el
85% y 93% (16-21)

El protocolo para la estadificacion por RM del cancer de endometrio debe incluir secuencias
contrastadas, dindmicas potenciadas en T1 con saturacidn grasa, asi como potenciadas en T2 de
alta resolucién.27 En nuestro estudio no fueron valoradas, las secuencias de alta resolucién, ya que
las mismas fueron incluidas en nuestro protocolo de trabajo en el 2014.

En conclusion, la estadificacion preoperatoria por RM en el carcinoma de endometrio es una técnica
de moderada a buena fiabilidad diagnéstica, o que sumado a la determinacién del tipo y grado
histol6gico, permite una mejor estrategia terapéutica en muchos de los casos.

Como mencionamos, la RM tiene limitaciones, sin embargo, en algunos paises la determinacién por
RM de la infiltracion profunda del miometrio define la necesidad de cirugia oncol6gica en centros de
referencia especializados, a fin de realizar linfadenectomias amplias.

Hasta la fecha no hay otro trabajo nacional sobre este temay, la recomendacion actual es incluir la
RM como método imagenoldgico en la estadificaciébn preoperatoria, siempre que se encuentre
disponible.
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