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RESUMEN

Objetivo: Determinar que la resonancia magnética es eficaz en la estadificacion
prequirdrgica del cancer endometrial en el Instituto Regional de Enfermedades
Neoplésicas entre los afios 2008 — 2013.

Material y método: Se llevé a cabo un estudio retrospectivo, analitico de prueba
diagndstica. La poblacién estudiada estuvo constituida por 11pacientes con diagnéstico
de céncer endometrial y que fueron sometidas a resonancia magnética pélvica y

posteriormente intervenidas quirdrgicamente.

Resultados: La edad promedio para el grupo estudiado fue de 61.5 afios. El tipo
histoldgico, es el Adenocarcinoma endometrioide como el més frecuente con 45.45% al
igual que el Adenocarcinoma de células claras con igual porcentaje. Para infiltracion
miometrial la resonancia magnética (RM) tuvo una sensibilidad (S) de 75.00%,
especificidad (E) de 66.67%, valor predictivo positivo (VPP) de 85.71% y valor
predictivo negativo (VPN) de 50%, con una exactitud de 72.71%, todo con IC igual a
95%, y para infiltracion cervical los valores S, E, VPN y VPP fueron de 22.22%, 50%,
66.67% y 12.50% respectivamente (IC= 95%), con una exactitud de 27.3%. Respecto a
la estadificacién, la RM sobrevaloro, en un 9.09% la estadifiacion para el estadio 1A,
mientras que para la el estadio IB no pudo estadificar al 9,09%, por otro lado para el

estadio Il la RM no pudo diagnosticar al 54.54%.

Conclusiones: La resonancia magnética puede ser utilizada para la estadificacion
prequirurgica en estadio | de cancer endometrial, pero no es eficaz para estadificar en

estadio II.

Palabras claves: Resonancia magnética, Estadificacion prequirdrgica, Cancer de

endometrio.



ABSTRACT

Objetive: Determine that the magnetic resonance is effective in the preoperative staging
of endometrial cancer in the Regional Institute of Neoplastic Diseases in the years 2008

—2013.

Material and Methods: A retrospective, analytical study of diagnostic test was
performed. The study population consisted of 11 patients diagnosed with endometrial

cancer who underwent pelvic magnetic resonance and subsequently treated surgically.

Results: The average age for the study group was 61.5 years. The histological type,
endometrioid adenocarcinoma is the most frequent with 45.45% as the clear cell
adenocarcinoma with the same percentage. Myometrial infiltration for magnetic
resonance imaging (MRI) had a sensitivity (S) of 75.00%, specificity (E) of 66.67%,
positive predictive value (PPV) of 85.71% and negative predictive value (NPV) of 50%,
with an accuracy 72.71% of all confidence interval to 95%, and cervical infiltration to
the S, E, NPV and PPV values were 22.22%, 50%, 66.67% and 12.50% respectively (Cl
= 95%), with an accuracy of 27.3%. With regard to staging, MRI overestimated in the
estaging 9.09% for stage 1A, whereas for the stage IB could not be staged at 9.09%, on

the other hand for stage Il MRI failed to diagnose the 54.54 %.

Conclusions: MRI can be used for preoperative staging of stage | endometrial cancer,

but is not effective to stage Il stage.

Keywords: Magnetic resonance, Preoperative staging, Endometrialcancer.



l. INTRODUCCION

1.1 MARCO TEORICO:

El cancer de endometrio es una neoplasia glandular maligna de la capa que
reviste el Utero. Es el cancer genital mas frecuente en paises desarrollados y en los

Estados Unidos 1 de cada 38 mujeres desarrolla cancer endometrial V.

A nivel mundial en el afio 2012 segun la Organizacién Mundial de la Salud, en
su publicacion GLOBALCAN 2012, el cancer de cuerpo uterino tuvo una incidencia de
4.8% con 319 605 casos, estando en el quinto lugar de frecuencia de cancer femenino,
con una mortalidad de 2.1%. En Latinoamérica y el Caribe, la incidencia fue de 3.5%
con 19 628 casos estando en la posicion siete en frecuencia de cancer en mujeres y una
mortalidad del 2%. Alrededor del 2% de canceres de cuerpo uterino son sarcomas, por lo
qgue los numeros reales para los casos y las muertes de cancer endometrial son

ligeramente menores que estos calculos ©.

En el Perd, segin los reportes del Instituto Nacional de Enfermedades
Neoplésicas, el cancer de cuerpo uterino ocupa el noveno lugar, con 147 casos nuevos
diagnosticados en el afio 2012, con un total de 2269 casos desde el afio 1985 hasta el

2012®),

En la ciudad de Trujillo, datos reportados por el Instituto Regional de
Enfermedades Neoplasicas — Norte, se han diagnosticado 13 casos de cancer de
endometrio en el afio 2012 con una incidencia de 0.9%, con un total de 61 casos desde el
afnos 2008 al 2012, ocupando el puesto diecinueve de todos los canceres diagnosticados

en ambos sexos®.



Se han descrito muchos factores de riesgo para el desarrollo de dicho trastorno
como la obesidad con un Riesgo Relativo (RR) de 2 — 5, ovario poliquistico (RR > 5),
uso prolongado de estrégenos en la menopausia (RR = 10 — 20), nuliparidad (RR = 3),
dosis acumuladas altas de tamoxifeno (RR 3 — 7), antecedentes de diabetes mellitus e
hipertension arterial (RR = 1.3 — 3). En general, la mayor parte de factores se relacionan

con la creacion directa o indirecta de un ambiente estrogénico excesivo ©.

El cancer de endometrio es una neoplasia que produce sintomas ain en los
estadios mas precoces, el sintoma mas comun es el sangrado genital anormal. Del 1 — 5%
de las pacientes pueden ser asintomaticas en el momento del diagnostico, con un nivel de
evidencia IV. Ademas debe sospecharse cancer de endometrio en mujeres con las
siguientes consideraciones clinicas: sangrado uterino anormal en pacientes con factores
de riesgo, sangrado uterino anormal con terapia estrogénica sin oposicion,
hormonoterapia con tamoxifeno, cualquier sangrado uterino en la menopausia, peso de
mayor de 90 Kg en mujeres mayores de 45 afios, pacientes con hiperplasia atipica, con

un nivel de recomendacién C ©.

La clasificacion histolégica del carcinoma de endometrio segun la Organizacién
Mundial de la Salud se divide en: Adenocarcinoma endometrioide (variante con
diferenciacion epidermoide, velloglandular, secretora y de células ciliadas), carcinoma
mucinoso, carcinoma seroso, carcinoma de células claras, carcinoma epidermoide,
carcinoma de células mixtas y carcinoma indiferenciado (. La Federacién Internacional
de Ginecologia y Obstetricia (FIGO) clasifica histologicamente al cancer de endometrio

de la siguiente manera ®:



Adenocarcinoma endometrioide

Grado G1: glandulas de incidencia 80 — 90% caracteristicas normales con menos del 5% de

areas sélidas no escamosas.

Grado G2: las areas solidas no escamosas suponen el 5 — 50%.

Grado G3: mas del 50% del tumor son areas solidas no escamosas.

Adenocarcinoma papilar seroso : Grado G3 por definicion

Adenocarcinoma de células claras : Grado G3 por definicion

Carcinoma mucinoso

Carcinoma mixto

Carcinoma de células escamosas

Carcinoma indiferenciado

Para la clasificacion del tumor la FIGO en el afio 2010 clasifica de lo siguiente

manera ®:




CANCER DE ENDOMETRIO FIGO 2010

I Limitado al Gtero e invasion de células endocervicales

IA Limitado al endometrio o invasion de miometrio menor

0 igual al 50%

IB Invasion del miometrio mayor del 50%

Il Invasién del estroma cervical

11 Extension loca y/o regional

1A Invasidn de la serosa y/o anexos

I11B Invasion de parametrios y/o vagina

I11C Extension a ganglios pélvicos y/o para adrticos

I11C1 Ganglios pélvicos positivos

I11C2 Ganglios para adrticos positivos

IV Invasién a la mucosa rectal y/o vejiga o metastasis a

distancia

IVA Invasion mucosa rectal y/o vejiga

1VVB Metastasis a distancia

Para el diagndstico de cancer endometrial se utilizan varios screening, pero el
gold estandar es definitivamente el resultado anatomopatoldgico de la pieza quirdrgica.
Entre los diversos métodos encontramos a la ecografia transvaginal, que es la primera
exploracion complementaria a realizar en el estudio de una hemorragia uterina anormal,
debido a su alta fiabilidad para detectar engrosamiento del endometrio, asi como a su
capacidad para analizar las caracteristicas del contenido de la cavidad endometrial. Para
conseguir una confirmacion histoldgica de la causa de un engrosamiento de endometrio,

el dato de espesor endometrial y el punto de corte se sitian en 5 mm.
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El diagnostico histoldgico se realiza mediante legrado uterino fraccionado, que es
poco preciso puesto que en un 60% de casos quedaba sin legrar mas de la mitad de la
superficie endometrial. La biopsia endometrial ambulatoria con una sensibilidad de 67 —
97%. La histeroscopia es el procedimiento que méas ha contribuido al abandono del
legrado uterino en el estudio de la patologia endometrial, su uso se ha generalizado
debido a que es un procedimiento ambulatorio con ejecucién relativamente sencilla,

excelente visualizacion de la cavidad uterina y buena tolerancia ©.

La valoracion clinica de la extension es incorrecta en un 15 — 20% de casos. Es
esquema de la estadificacion de la FIGO se basa en hallazgos quirurgicos e histoldgicos,

sin tener en cuenta los métodos de imagenes.

Sin embargo, la valoracion prequirargica de la extension ayuda a planificar el
tratamiento, que incluye imagen por resonancia magnética (extension loco — regional),
tomografia espiral multicorte (extension a distancia en pacientes de alto riego)
radiografia de torax. Teniendo en cuenta que la resonancia magnética es considerada

como la técnica de eleccion para la estadificacion prequirurgica.

El protocolo que se suele utilizar para la toma de resonancia magnética nuclear
(RMN) es una secuencia en turbo eco de spin (TSE) potenciada en T2 en plano sagital y
axial, estudio dindmico 2D con contraste potenciado en T1 con saturacion grasa en
plano sagital y axial y una secuencia eco de gradiente multieco con compensacion de
flujo (MEDIC) coronal para el estudio de cadenas ganglionares pélvicas. Con las series
potenciadas en T1 no es posible distinguir la anatomia zonal uterina, en T2 vemos la
anatomia zonal que nos permite identificar: una &rea central hiperintensa que
corresponde al endometrio, una zona de hipointensa que corresponde a la linea de union

y un area de sefial intermedia que corresponde al miometrio. Que nos dara informacién



sobre profundidad de la infiltracibn miometrial, afectacion cervical, extension

extrauterina y metéstasis ganglionares .

El tratamiento estandar para el cancer de endometrio es la extraccion quirurgica
del dtero, las trompas y los ovarios: histerectomia total y salpingooferectomia bilateral
(BSO, por sus siglas en inglés, bilateral salpingo-oophorectomy) y lavado. Este
tratamiento se puede realizar mediante una incision en el abdomen (laparotomia) o por
abordaje laparoscopico (microcirugia). A las pacientes con un estadio FIGO maés
avanzado se les administra radioterapia coadyuvante (y quimioterapia progresiva) para
tratar la diseminacion extrauterina, incluida la diseminacion al sistema linfatico y a los

vasos sanguineos (compromiso del espacio linfovascular).

En la etapa inicial de la enfermedad (estadio 1 FIGO sin enfermedad G3 o sin
pruebas de invasion en los vasos linfaticos o sanguineos del Utero; para el estadiaje
FIGO, los ensayos controlados no aleatorios demostraron que la radioterapia
coadyuvante no mejora la supervivencia general, aunque si reduce el nimero de
recidivas pélvicas. EI motivo por el que la reduccion del namero de recidivas pélvicas
no afecta las tasas de supervivencia es porque las recidivas pélvicas generalmente se
pueden tratar con éxito con radioterapia en las pacientes a las que anteriormente no se

les habia administrado radioterapia pélvica.

La linfadenectomia es la extraccion de los ganglios linfaticos. Puede realizarse
mediante la extraccion de todos los ganglios linfaticos de un area anatémica, o a través
del muestreo de algunos ganglios linfaticos de un area. La linfadenectomia se puede
utilizar para el tratamiento de los canceres que se diseminan a los ganglios linfaticos que
drenan el sitio del cancer, p.ej. en la cirugia de mama. La linfadenectomia a menudo se

refiere a la extraccion sistematica de todos los ganglios linfaticos dentro de un area



definida, en contraposicion con el muestreo de los ganglios linfaticos, que se refiere a la
extraccion de algunos ganglios linfaticos representativos, o la extraccion de los ganglios

sospechosamente agrandados V.
1.2. ANTECEDENTES:

Higueray col. @ estudié 56 pacientes de edades comprendidas entre 40 y 84
afios, en la IRM se realizo una seria en T1 coronal y doble eco en axial y sagital. Con
las series potenciadas en T1 no es posible distinguir la anatomia zonal uterina, pero si
en T2, en donde evalud: grosor de la linea endometrial, existencia de masas dentro del
miometrio, afectacion de la cérvix, existencia de adenopatias y grado de infiltracion del
miometrio. Se pudo calcular que la edad en la que es méas frecuente el cancer
endometrial es entre los 61 — 70 afios con 44.6% de los casos, respecto a la infiltracion
miometrial la IMR tuvo una sensibilidad de 72.72% y una especificidad de 92.68%, un
valor predictivo positivo de 53.33% Yy un valor predictivo negativo de 92.68%. Con
respecto a la afectacion de cérvix, la IMR tuvo una sensibilidad de 16.66% Yy una
especificidad de 97.36%, un valor predictivo positivo de 75% Yy valor predictivo

negativo de 71.15%.

Fernandez y col. ® Con una muestra de 30 pacientes a quienes se les
practicaron IMR en secuencia TSE T2 con saturacion grasa Yy secuencia dinamica FFE
tras la administracion de gadolinio, en donde dieron informe dos radidlogos. Se calculo
que la IMR tuvo una sensibilidad del 75% y especificidad del 55%, un VPP de 53% y
un VPN de 77%, para infiltracion profunda del miometrio, con los informes del
radidlogo 2. Respecto a la invasion cervical, la IMR tuvo una sensibilidad y
especificidad de 75% y 91% respectivamente, un VPP de 75% y VPN de 87%,

obtenidos con los informes del radidlogo 2. El radiologo 2 tuvo mayor sensibilidad que



el radidlogo. Concluyendo que la IMR es eficaz para el estadiaje prequirirgico de

cancer endometrial.

De la Rosa y col.** Estudio a 123 pacientes con rango de edad de 36 — 86 afios
que fueron sometidos a IMR de series en los 3 planos (axial, sagital y coronal)
potenciadas en T2 y series potenciadas en T1, asi como estudio dinamico con contraste
con gadolinio. Concluye que la IMR es un buen método para el estadiajeprequirargico
de carcinomas de endometrio, ya que tiene una alta sensibilidad (91%) para valorar si
existe invasion miometrial con un altisimo VPP de 97%. Ademas dice que la eficacia de
este método disminuye significativamente cuando existen miomas uterinos asociados a

carcinoma de endometrio.

Vela y col.*® Con 53 pacientes a quienes se le realizd IRM con secuencias EE
T1 axial y EE potenciada en intensidad proténicay T2 en plano axial y sagital y estudio
tras administracion de gadolinio en 32, se pudo calcular que el VPP y VPN fueron
87.9% y 77.8% respectivamente para infiltracion miometrial profunda. En los 32 casos
a los que se administré gadolinio el VPP de 90% y VPN de 83.8%. Por otro lado, se
obtuvo un VPP y VPN de 75% y 88.1% respectivamente para invasion cervical,
mientras que el grupo con contraste se obtuvo un VPP de 80% Yy VPN de 85.2%. se
concluye que hay un alto indice de correlacion entre la estadificacién por IMR y la

anatomia patoldgica, especialmente en los estadio 1 y | de la FIGO.

Cade TJ y col."® Estudié 111 pacientes a quienes se les sometié a IMR en
donde se pudo concluir que es una herramienta de deteccion adecuada para la presencia
de enfermedad en estadio IA, con un VPN de alto valor para la presencia de invasion

profunda (87% en general y 95% para grado 1 de la enfermedad), sin embargo aunque
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el VPP para la presencia de cualquier invasion fue alta, los valores predictivos negativos

fueron pobres (35% de todos los grados y 46% para grado 1).

Torralba y col. " Estudiaron a 71 pacientes con diagnostico de cancer
endometrial, donde se comparo IRM con los resultados de la anatomia patoldgica, en
donde se calculo que el 70% de las pacientes se obtuvo la misma estadificacion
mediante la IRM que mediante la anatomia patoldgica definitiva. Esta cifra se elevo al
86% al referirse tnicamente al diagnostico del grado de invasion miometrial. En cuento
a la afectacion cervical, en este estudio, el 93% de las pacientes presentaron resultados

idénticos con IMR comparado por anatomia patologica.

Lopez ® estudid a 21 pacientes, que fueron sometidos a ecografia transvaginal e
IRM, con lo que se pudo calcular que la IRM tuvo una exactitud de 86% para
determinar el grado de infiltracion miometrial, comparada con la ecografia transvaginal
que fue 71% de exacto. Por lo tanto en la investigacion se puede concluir que la
ecografia transvaginal es tan efectiva como la IRM para la evaluacién prequirtrgica de

las pacientes con cancer de endometrio.

Wu y col.®® También, analizaron retrospectivamente las historias de 66
pacientes con cancer endometrial, al igual que los estudios anteriores, se sometieron a
IMR y se compard con los resultados de la anatomia patologica, en donde se calculo
sensibilidad, especificidad, VPP y VPN, dando como resultado 92.52%, 74.35%,
71.42% y 93.54 respectivamente, para la deteccion miometrial profunda. En donde se

concluye que la IRM preoperatoria contribuye a lograr una clasificacién correcta.

Savelli y col.®? Hicieron un estudio de comparacion entre la IMR y la ecografia
transvaginal en la cual tuvieron una muestra de 74 pacientes con diagnostico de cancer

de endometrio, en los cuales se calculo para IMR una sensibilidad de 84%,
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especificidad de 81%, VPP de 77% y un VPN 87%, para infiltracion miometrial.
Respecto a invasion cervical, la sensibilidad, especificidad, VPP y VPN fueron de 79%,

87%, 58% y 95% respectivamente.

Mc Comiskey y col.®? realizaron un estudio en Irlanda del Norte, con una
muestra de 183 pacientes con diagnostico de cancer endometrial, en donde se
sometieron a IRM para saber el grado de infiltracién endometrial, con lo que se pudo
calcular sensibilidad, especificidad, VPP y VPN con resultados de 73%, 83%, 63% y
89% respectivamente. Concluyendo que la IRM es un método moderadamente sensible

y especifica en la invasion profunda del endometrio en el cancer de endometrio.

Zandrino y col. ®@ estudiaron a 30 mujeres con diagnostico de cancer
endometrial y fueron sometidas a IRM, ponderadas en T2 sin contraste y se obtuvieron
secuencias dinamicas potenciadas en T1 con contraste, luego comparada por el
resultado de anatomia patoldgica, en la que se pudo calcular. Sensibilidad de 85%,
especificidad de 76%, VPP de 73% y VPN de 87%. Con una eficacia del 85%. En la
que se concluye que la resonancia magnética con gadolinio y sin contraste dinamico

permite una evaluacion eficaz de la infiltracion miometrial y cervical.
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1.3 JUSTIFICACION:

El cancer de endometrio es uno de los canceres ginecoldgicos mas frecuentes en
los paises del primer mundo, por los habitos de vida de esas poblaciones, pero en los
ultimos afios en los paises en vias de desarrollo, como el nuestro, han aumentando los
casos nuevos de cancer endometrial, debido al aumento de la obesidad, consumo
excesivo de grasas, la tardanza en la decision de tener hijos y otros propios de la
enfermedad como la diabetes, situacion que se ve agravada por los grandes costes de

salud que implica para el estado y el paciente.

Debido a que la evaluacion clinica infravalora la estadificacion es importante
realizar un estudio previo por iméagenes que permita al ginecélogo oncélogo determinar
el tipo de cirugia que realizard De lo que se deduce la importancia de encontrar métodos
diagnosticos de imagen adecuado para realizar tanto un diagndstico precoz como una

estadificacion prequirurgica.

El estudio preoperatorio es especialmente importante en mujeres con riesgo
quirdrgico elevado, como edad muy avanzada, enfermedad de base severa u obesidad
extrema, en las que el tiempo operatorio puede estar limitado. Ello nos permite tener un

plan adecuado para el tratamiento y establecer un prondstico.

1.4 FORMULACION DEL PROBLEMA CIENTIFICO:

¢La resonancia magnética es eficaz en la estadificacion prequirdrgica de cancer
endometrial en el Instituto Regional de Enfermedades Neoplasicas entre los afios 2008 -

20137
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1.5 OBJETIVOS:

Objetivo general:

Determinar que la resonancia magnética es eficaz en la estadificacion
prequirdrgica del cancer de endometrial en el Instituto Regional de Enfermedades

Neoplasicas entre los afios 2008 — 2013.

Objetivos especificos:

e Determinar la sensibilidad de la resonancia magnética para la estadificacion
prequirargica del cancer endometrial en el IREN.

e Determinar la especificidad de la resonancia magnética para la estadificacion
prequirargica del cancer endometrial en el IREN.

e Determinar el valor predictivo positivo de la resonancia magnética para la
estadificacion prequirdrgica del cancer endometrial en el IREN.

e Determinar el valor predictivo negativo de la resonancia magnética para la

estadificacion prequirargica del cancer endometrial en el IREN.
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1.6 HIPOTESIS

Hipotesis nula(Ho):

La resonancia magnetica no es eficaz en la estadificacion prequirdrgica del
cancer endometrial en el Instituto Regional de Enfermedades Neoplésicas en los afios

2008 — 2013.

Hipotesis alterna (Ha):

La resonancia magnética si es eficaz en la estadificacion prequirdrgica del cancer
endometrial en el Instituto Regional de Enfermedades Neoplasicas en los afios 2008 —

2013.
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1. MATERIAL Y METODO

2.1 POBLACION DIANA O UNIVERSO:

Pacientes con diagndstico de cancer endometrial atendidas en el Instituto

Regional de Enfermedades Neoplasicas entre los afios 2008 — 2013.

2.2 POBLACION DE ESTUDIO:

Pacientes con diagndstico de cancer endometrial atendidas en el Instituto
Regional de Enfermedades Neoplasicas entre los afios 2008 — 2013 que cumplan los

criterios de seleccion.

2.3 CRITERIOS DE SELECCION:

Criterios de inclusion:

e Pacientes pertenecientes al servicio de Ginecologia del IREN.

e Pacientes con diagndstico de cancer de endometrio.

e Pacientes que tuvieron evaluacion clinica previa y fueron sometidas a
resonancia magnética pélvica.

e Pacientes a quienes se les ha sometido a laparotomia exploradora para

tratamiento y estadiaje.
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Criterios de exclusion:

e Pacientes con diagnostico de otra neoplasia maligna.

e Pacientes con un tiempo mayor de 3 meses desde la toma de resonancia
magnética hasta el momento de la cirugia.

e Pacientes con diagndstico cancer de endometrio que ain no son sometidas a

laparotomia exploradora.

2.4 MUESTRA:

Unidad de analisis:

Pacientes del servicio de ginecologia del IREN con diagndstico de cancer de
endometrio atendidas en los afios 2008 — 2013 que han cumplido con los criterios de

seleccidn establecidos.

Unidad de muestreo:

Historias clinicas de las pacientes con diagndstico de cancer de endometrio en el

IREN en los afios 2008 — 2013.

Tamano muestral:

El tamafio de la muestra es el nimero total de pacientes con diagndstico de cancer
endometrial atendidas en el IREN y que fueron sometidas a resonancia magnética

pélvica entre los afios 2008 — 2013. Que son un numero total de 11.

N=11
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Tipo de muestreo:

Considerando que la poblacion objetivo consta de 11 pacientes desde el afio 2008

al 2013, se desarrolla un muestreo no aleatorio.

2.5 METODO:

Tipo de estudio:

Estudio observacional, analitico retrospectivo de prueba diagnostica.

Disefio especifico:

Siguiendo la notacion de Campbell tenemos:

NR: No Aleatorizacion
NR Gl: 01, 02 G1: Pacientes sometidos RMN vy estudio AP posterior

O1y O2: Observaciones

CIRUGIA

S5I=50%

SI>50%
- NR
ko
Gl NO>50% NO>50%

DACIENTE
CON

RESULTADO DIAGNOSTICO
FESONANCIA -
SI—»| macEncA ANATOMOPATOLOGICO EEE’E‘,E Eg
PACENTE / ENDOMETEIO
CON
SOSPECHA EICPSIA
CLICA DE — ENDOMETRIAL ]]\'F CERVICAL ]n— CERVICAL
CANCEFR.
ENDOMETEIO \

NO

a.-

Direccion de la investigacion
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2.6 OPERACIONALIZACION DE VARIABLES:

VARIABLE DIMENSION TIPO/ESCALA | INDICADORES INDICES
INDEPENDIENTE: INFILTRACION MIOMETRIO
G-I1A <50 %
CANCER DE G-IB >50%
ENDOMETRIO
CUALITATIVA INFORME INFILTRACION A CERVIX
ANATOMO -
G-Il ORDINAL PATOLOGICO Con invasion
Sin invasion
G-Il
G-IV
DEPENDIENTE: INFILTRACION MIOMETRIO
G-I1A <50 %
RESONANCIA G-IB CUALITATIVA INFORME DE >50 %
MAGNETICA RESONANCIA ]
ORDINAL MAGNETICA INFILTRACION A CERVIX
G-l Con invasion
Sin invasion
G-Il
G-IV
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2.7 DEFINICIONES OPERACIONALES:

A. Cancer de endometrio:

Cancer que se forma en el tejido que reviste al Gtero. (European Society for

Medical Oncology).

Es el crecimiento descontrolado de las células, que han mutado genéticamente,

del endometrio, que es la capa interna que reviste al Gtero. (American Cancer Society).

Carcinoma de la linea epitelial del cuerpo del utero (Sociedad Peruana de

Ginecologia y Obstetricia).

B. Imagen por Resonancia magnética:

Las imagenes por resonancia magnética usan ondas de radio e imanes potentes.
La energia de las ondas es absorbida y luego liberadas en un patrén formado por el tipo
de tejido y por determinadas enfermedades. Una computadora traduce el patrén de las
ondas de radio generadas por las transversales de su cuerpo y también crea secciones
que son paralelas con el lardo de su cuerpo. Asi mismo son muy Utiles para examinar el
cerebro y la médula espinal. Algunos médicos también consideran a la resonancia
magnética como una forma efectiva de determinar si se ha desarrollado el céancer

endometrial en la capa muscular del Gtero. (American Cancer Society).
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2.8 PROCEDIMIENTO DE RECOLECCION DE DATOS:

1. Se presentard el permiso legal necesario para poder ejecutar el proyecto de tesis.

2. En los ambientes de epidemiologia y estadistica del IREN, se solicitara la
relacion de historias clinicas de pacientes con diagnostico de cancer endometrial.

3. A las que cumplan con los criterios de inclusion y exclusion se registrara el
namero de historia clinica hasta completar el tamafio muestral.

4. Se acudira al archivo de historias clinicas del IREN y se solicitard todas las
historias clinicas que fueron registradas, para la recoleccion de datos.

5. Luego los datos seran vaciados en la hoja de toma de datos disefiado para tal fin
(Ver anexo N° 1).

6. Los datos obtenidos desde la hoja de datos seran ingresados mediante el

programa SPSS 20.0 para su analisis.

2.9 METODO DE ANALISIS DE DATOS:

Para la descripcion de los datos se ha utilizado la estadistica en las técnicas de

calculo de proporciones (porcentajes) y valores promedios.

Para el analisis de los mismos se calculd lo establecido para el enfoque de
determinar la eficacia diagnostica: Sensibilidad, Especificidad, Valor predictivo positivo
(VPP), Valor predictivo negativo (VPN), Coeficiente de probabilidad positivo (CP+),
Coeficiente de probabilidad negativo (CP-), célculo de exactitud del test diagnostico y
la aplicacién de la formulacion para el célculo de la efectividad de la prueba, todo con

un nivel de confianza del 95 %.
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2.10 CONSIDERACIONES ETICAS:

La informacion de las historias clinicas se solicité a la institucion en cuestion,
salvaguardando los datos personales de la paciente. Los datos fueron utilizados
estrictamente para la realizacion de este estudio, siendo manejados con la mayor cautela
y seriedad posible. Debido a que es un estudio retrospectivo en donde s6lo se recogeran
datos clinicos de las historias de los pacientes; se tomara en cuenta la declaracion de
Helsinki Il (Numerales: 11, 12, 14, 15,22 y 23) y la ley general de salud (D.S. 017-

2006-SA y D.S. 006-2007-SA)

22



1. RESULTADOS

Durante el periodo comprendido entre los afios 2008 y 2013 se han atendido un
total de 75 pacientes con cancer de endometrio segin la estadistica del Instituto
Regional de Enfermedades Neoplasicas, pero no todas estas pacientes fueron sometidas
a resonancia magnética pélvica después de su evaluacion por consultorio. En total se
encontraron 11 pacientes que poseian informe de resonancia magnética equivalente al

14.67%(Tabla 1) y que cumplian con los criterios de inclusion y exclusion.

Las edades oscilaron entre los 36 y 85 afios con un promedio de 61.5 afios(Tabla 2)

En lo que respecta al tipo histoldgico, se hall6 que el Adenocarcinoma
endometrioide equivale al 45.45% del total de los casos, al igual que el
Adenocarcinoma de células claras con 45.45% y al Adenocarcinoma serosopapilar con

un 9% del todos los casos (Tabla 3).

Se calculd la sensibilidad (S), especificidad (E), valor predictivo positivo (VPP)
y valor predictivo negativo (VPN), Coeficiente de probabilidad + (CP+), Coeficiente de
probabilidad — (CP-) y exactituddela resonancia magnética comparada con el resultado
anatomopatoldgico. En infiltracibn miometrial, se hall6 que estos valores son de
75.00%, 66.67%, 85.71%, 50%, 2.25, 0.38 y 72.71% respectivamente (Tabla 4). Para la
infiltracion cervical también se calculo S, E, VPP, VPN, CP +y CP - comparado con el
resultado anatomopatolégico cuyos resultados son 22.22%, 50%, 66.67%, 12.50%,

0.44,1.56 y 27.3% respectivamente (Tabla 5).

Para la estadificacién prequirtrgica, la resonancia magnética sobrevalord en
9.09% a las pacientes en estadio 1A, mientras que para el estadio IB, solamente no pudo
estadiar correctamente al 9.09%. Para el estadio Il la RM no pudo estadiar

correctamente al 54.54% (Tabla 6).
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Al hablar de tipo de cirugia realizada se obtuvo que al 81.81% se le practico
Histerectomia Abdominal Total (HAT), Salpingooferectomia bilateral (SOB) vy
linfadenectomia pélvica bilateral (LPB), mientras que al 18.19% se le practicd
Histerectomia Ampliada a Vagina (HAV), salpingooferectomia bilateral (SOB) y

linfadenectomia pélvica bilateral (LPB) y para adrtica (LPA) (Tabla 7).

De las clasificadas como estadio IA por resonancia magnética fueron sometidas a
HAT + SOB + LPB el 75%, con estadio IB al 85.71% y como estadio Il al 66.67%. Por
otro lado, se practicé HAV + SOB + LPB + LPA al 14.29% de las pacientes con estadio

IB por RM al 33.33% con estadio 1l (Tabla8).
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PACIENTES CON CANCER ENDOMETRIO SOMETIDAS A RMN (TABLA 1)

RMN

PACIENTES Sl NO

75 11 64

100.00 % 14.67 % 85.33 %

FUENTE: ARCHIVO IREN — NORTE

EDADES (TABLA 2)

RANGO DE EDAD (ANOS) PROMEDIO (ANOS)

38-85 61.5

FUENTE: ARCHIVO IREN — NORTE

TIPO HISTOLOGICO (TABLA 3)

TIPO HISTOLOGICO No %
ADENOCARCINOMA

ENDOMETRIOIDE 5 45.45

ADENOCARCINOMA DE

CELULAS CLARAS 5 45.45

ADENOCARCINOMA

SEROSOPAPILAR 1 9.00

TOTAL 11 100.00

FUENTE: ARCHIVO IREN — NORTE
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INFILTRACION MIOMETRIAL (TABLA4)

ANATOMIA PATOLOGICA

>50% <50%
RESONANCIA — >50% 6 1 7
MAGNETICA <50% 2 2 4
TOTAL 8 3 11

FUENTE: ARCHIVO IREN — NORTE

INTERVALO DE CONFIANZA DEL 95 %
Limite Inferior Limite Superior
SENSIBILIDAD 75.00% 40.90% 92.90%
ESPECIFICIDAD 66.67% 20.83% 93.92%
VPP 85.71% 48.72% 97.41%
VPN 50.00% 15.00% 85.00%
CP+ 2.25 0.43 11.71
CP - 0.38 0.10 1.39
EXACTITUD 72.71% 43.42% 90.30%
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INFILTRACION A CERVIX (TABLA 5)

ANATOMIA PATOLOGICA

RESONANCIA

MAGNETICA

Sl NO
Si 2 1 3
NO 7 1 8
TOTAL 9 2 11

FUENTE: ARCHIVO IREN — NORTE

INTERVALO DE CONFIANZA DE 95%
Limite Inferior Limite Superior
SENSIBILIDAD 22.22% 6.30% 54.70%
ESPECIFICIDAD 50.00% 9.5% 90.50%
VPP 66.67% 20.80% 93.90%
VPN 12.50% 2.21% 47.12%
CP+ 0.44 0.07 2.82
CP - 1.56 0.48 5.08
EXACTITUD 27.3% 9.7% 56.6%

Para demostrar nuestra hipotesis de investigacion, se toma en cuenta que la

hipdtesis nula es “La resonancia magnética noes eficaz para la estadificacion pre

quirdrgica del cancer endometrial en el Instituto Regional de Enfermedades Neoplasicas

entre los afios 2008 — 2013 y la Hipotesis alterna es “La resonancia magnética si es

eficaz para la estadificacion pre quirdrgica del cancer endometrial en el Instituto

Regional de Enfermedades Neoplasicas entre los afios 2008 — 2013
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Se utilizara la formula de célculo para establecer laEfectividad de una pruebacuya

distribucion es aproximadamente normal, se define como

-
)

Se Es ) 3. CP+
In +In
' a CP —

1-Se 1-Es

A

o =

T

Si & =1 la prueba no es efectiva y se acepta la Hipdtesis Nula y si & =3 es
altamente efectiva (la efectividad de la prueba varia entre 1 y 3, valores cercanos a 3
implica un rango mayor de eficacia) rechazando la Hipotesis nula a nivel de 95 % de

confianza(p < 0.05).

De la aplicacion de los datos de las tablas 4 y 5 se obtiene que para la Infiltracion

Miometrial, 3 = 1.95con un intervalo de confianza del 95 % de [1.55; 2.35].

Para el caso de infiltracion de cérvix, & = - 1.23 con un intervalo de confianza del

95 % de [-1.63; 0.83].

ESTADIFICACION PREQUIRURGICA VS ESTADIFICACION

ANATOMOPATOLOGICA (TABLA 6)

ESTADIFICACION A%

GRADO RM AP

I A 4(36.36%) 3(27.27%) -9.09%

B 7(63.63%) 8(72.72%) 9.09

T 3(27.27%) 9(81.81%) 54.54%

FUENTE: ARCHIVO IREN — NORTE
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CIRUGIA REALIZADA (TABLA 7)

CIRUGIA N° %
HISTERECTOMIA ABDOMINAL TOTAL
+ SALPINGOOFERECTOMIA 9 81.81
BILATERAL + LINFADENECTOMIA

PELVICA BILATERAL

HISTERECTOMIA AMPLIADA A
VAGINA + SALPINGOOFERECTOMIA
BILATERAL + LINFADENECTOMIA 2 18.19

PELVICA BILATERAL Y PARA AORTICA

TOTAL 11 100.00

FUENTE: ARCHIVO IREN — NORTE

CIRUGIA REALIZADA SEGUN ESTADIFICACION

PREQUIRURGICA(TABLA 8)

ESTADIO Ne HAT+SOB+LPB % HAV+SOB+LPB+LPA

%

I A 4 4 100 0 ---
B 7 6 85 1 15
I 3 2 66.67 1 33.33
TOTAL 11

FUENTE: ARCHIVO IREN — NORTE
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IV. DISCUSION

A pesar de haberse realizado muy pocas resonancias magnéticas en el Instituto
regional de enfermedades Neoplasicas en pacientes con cancer endometrial, se han

logrado calcular los valores a las que esta sujeta esta investigacion.

La caracteristica de las pacientes que fueron sometidas a resonancia magnética,
es que algunas tuvieron sospecha de cancer avanzado, con mayor COmpromiso
miometrial y/o cervical o afectacidn ganglionar, después de su evaluacion por
consultorio externo. Ademas, otro grupo, tuvo como informe de biopsia endometrial el
tipo histologico de Adenocarcinoma de células claras y una con Adenocarcinoma de
serosopapilar que por definicion son canceres de alto grado. Si bien es cierto, no son
indicaciones para realizar una resonancia magnética, fue criterio clinico del médico

tratante en solicitarlas.

Las edades encontradas en el estudio de Higuera y col.*®que tomaron a 56
pacientesdel Hospital Materno Infantil de Malaga, fueron entre 40 y 84 afios, asi mismo
De la Rosa y col.*¥en el Hospital Basurto de Bilbao estudié a 123 pacientescuyo grupo
etario comprendia entre 36 y 86 afios, Wu y col.“? recabaron la informacién de 66
pacientes del General Hospital National. Defense Medical Center de Taipéi cuyas
edades fueron entre de 37 y 72 afios, también Zandrino y col.®®analizaron a 30
pacientes con edades entre 41y 82 afios. En esta investigacion se hallé un grupo etario
entre 38 y 85 arios, calculando un promedio de 61.5 afios. En todos los trabajos se puede
observar que esta patologia se puede presentar en mujeres desde la tercera década de
vida prolongandose hasta la edad octogenaria, que no diferencia en nada con nuestra

realidad.
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El tipo histoldgico predominante es el Adenocarcinoma endometrioide, como asi
lo refieren los estudios de Higuera y col. ®® con 94.6% de los casos, Savelli y col. ®?
con 79.54%, Torralba y col. ““con 87.3%, también De la Rosa y col.*con 89.43%.
En este estudio se calculd que el 45.45% de los casos eran Adenocarcinomas
endometrioides, que es un porcentaje muy bajo comparado con los estudios
mencionados, seguido del Adenocarcinoma de células claras con 45.45% también. Al

tener una muestra pequefia, es la razon por la que el porcentaje es bajo en este estudio.

A las pacientes sometidas a resonancia magnética, se evalu6 la infiltracion
miometrial (IM)e infiltracion cervical (ICx), y en ambos casos se calcul6 la sensibilidad
(S), especificidad (E), valor predictivo positivo (VPP) y valor predictivo negativo
(VPN). Asi en el estudio de Higuera y col. ‘2 se encontré una S= 72.72%, E= 92.68%,
VPP=53.33% y VPN= 92.68% para infiltracion miometrial y para infiltracion cervical
los resultados fueron S= 16.66%, E= 97.36%, VPP= 75% y VPN= 71.15. Fernandez y
col.® encontré que para IM el calculd fue S= 75%, E= 55% VPP= 53%, VPN=77% y
para ICx fue S= 75% E= 91% VPP= 75% VPN= 87%.Wuy col.®® hallaron para IM, la
S=92.52%, E= 74.35%, VPP= 71.42%, VPN= 93.54%, en este estudio no se tomo en
cuenta la ICx. Savelli y col. @ en su estudio con 88 pacientes se calculd S= 84%, E=
81%, VPP= 77%, VPN= 87% para IM y S= 79%, E= 87%, VPP= 58%, VPN= 95%

para ICx, otra literatura tomada fue la de Mc Comiskey y col.??

que trabajo con 183
pacientes en Irlanda del Norte, en donde se calculo S= 73%, E= 83%, VPP= 63%;
VPN= 89% solo para IM. Por tltimo tenemos trabajo Zandrino y col.®? estudié a 30

pacientes, cuyo calculo de S= 85%, E= 75%, VPP= 73%; VPN= 87%, para infiltracion

miometrial.

En la presente investigacion, para infiltracion miometrial, se calcul6 que la S=

75.00%, E= 66.67%, VPP= 85.71%, VPN= 50.00%, con intervalo de confianza del
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95%, los cuales son bajos comparados con los antecedentes, que tienen una sensibilidad
y especificidad mayor del 70% pero el trabajo de Fernandez y col.*®obtuvo una
especificidad del 55%, menor a nuestros hallazgos. EI VPP en los antecedentes fueron
mayores de 60% contrastadas con esta investigacion que es de 83.33%, no difiriendo
con estos. Para el VPN, la literatura menciona que su valor fue mayor del 70% que es
alto para esta investigacion con solo 40%. Para infiltracion cervical, los resultados en
este estudio fueron S= 22.22%, E= 50%, VPP= 66.67%, VPN= 12.50%, con intervalo
de confianza del 95%, la literatura muestra que la sensibilidad fue mayor del 70%, valor
demasiado alto comparado a nuestros resultados y el estudio de Higuera y col.*?la S
fue de 16.66%, valor muy cercano a esta investigacion, concluyendo que la RM no es
eficaz para infiltracion cervical. Para el VPP no hubo diferencia en nuestra
investigacion con los antecedentes, pero si con nuestro VPN que es muy bajo con

respecto al resto de estudios.

Lépez “® con su estudio de 21 pacientes en el Instituto Nacional de
Enfermedades Neoplasicas del Per(, encontrdé que la RM tenia una exactitud del 86%
para determinar el grado de infiltracion miometrial, comparado con el presente estudid
la exactitud de la prueba para IM es de 72.71%, que a pesar de tener una menor

poblacion de estudio, no hay diferencia significativa con esta realidad.

La estadificacion prequirdrgica por RM, sobrevalord a las pacientes en estadio
IA en 9.09% del total de casos, respecto aestadio IB la RM no pudo diagnosticar
solamente al 9.09% Yy para estadio Il no pudo estadiar correctamente al 54.54% del total
de casos. Este método no pudo ser eficaz para la infiltracion cervical, debido a que los
focos eran microscopicos segun el informe anatomopatoldgico y no pudieron ser

detectados.
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Para calcular la eficacia se aplicd la formula necesaria para esta fin (Formula de
efectividad de una prueba) en donde el valor 6= 1.95, puesto que el valor es muy
cercano a dos con un limite superior de 2.35, se rechaza la hipotesis nula para
infiltracion miometrial. Todo lo contrario fue para infiltracion cervical cuyo 6= -1.23,
puesto que el valor es menor a 1 y su limite superior es 0.83se acepta la hip6tesis nula
(Tener en cuenta que la muestra obtenida es pequefia). Comparado con la literatura, en
la gran mayoria de los articulos cientificos tomados, se concluye que la RM es eficaz
tanto para IM e ICx™) 49 AN go10 yn articulo cientifico, el de Higuera y col.
(2)obtiene un resultado parecido al nuestro respecto a la sensibilidad de la prueba para

infiltracion cervical.

El valor de sensibilidad y VPP de esta investigacion no difiere en mucho con la
literatura, respecto a infiltracion miometrial, pero si hay una diferencia marcada
respecto a sensibilidad y VPP para infiltracion cervical, contrastada con los resultados

de los antecedentes.

No se ha determinado cuantos pacientes con invasién miometrial mayor o menor
del 50% también tienen infiltracion cervical, que por la clasificacién FIGO, ya no serian

estadios IA ni IB, si no estadio II.

Para decidir el tipo de cirugia se tiene en cuenta que la infiltracion miometrial sea
mayor del 50%, ya que puede infiltrase al area linfovascular, provocando una expansion
del tumor, conllevando a que el cirujano realice una linfadenectomia pélvica y/o para —
aodrtica. Cabe resaltar que la resonancia magnética no es muy util para la visualizacion
de ganglios. En este estudio se realizaron dos tipos de cirugia, la histerectomia total
abdominal + salpingooferectomia bilateral + linfadenectomia pélvica bilateral y la

histerectomia ampliada a vagina + salpingooferectomia bilateral + linfadenectomia
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pélvica bilateral y para aortica, de las cuales 9 fueron sometidas a la primeray 2 a la
segunda. De las 9 pacientes con la primera técnica quirdrgica el 100% es estadio IA por
RM, 85% estadio IB y 66.67% estadio Il. De las 2 pacientes sometidas a la segunda
técnica quirdrgica, el 15% fue estadio IB por RM y 33.33% en estadio Il. Si esto lo
contrastamos con el meta analisis hecho por May K y Col.*" solo las pacientes con
estadio IB y Il fueron sometidas a linfadenectomia ya sea por HAT o HAV. La
diferencia esta que las pacientes tomadas para esta investigacion 9 de ellas tuvieron
verdaderamente infiltracion cervical y de estas 8 tenia también infiltracion miometrial
>50% Yy al ser una muestra pequefia, no se encontraron pacientes inicamente con HAT o

HAV.
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V. CONCLUSIONES

1. La resonancia magnética es una técnica eficaz para diagnosticar infiltracion
miometrial y estadificar estadios IA y IB pre quirdrgicamente en cancer
endometrial, con una sensibilidad de 75.00% y valor predictivo positivo de

85.71%.

2. La resonancia magnética no es eficaz para estadificacion pre quirdrgica en

estadio 11.

3. La resonancia magnética puede ayudar a decidir en la realizacion de

linfadenectomia.

4. La tecnica quirdrgica de eleccion es la histerectomia abdominal total +

salpingooferectomia bilateral + linfadenectomia pélvica bilateral cuando existe

infiltracion miometrial profunda.

35



VI. RECOMENTACIONES

Se deberia realizar investigaciones con mayor muestra y mayor rigurosidad en

esta y otras instituciones hospitalarias.

Protocolizar la toma de resonancia magnética en las pacientes con cancer

endometrial.

Si la institucion no contase con resonador magnético, realizar convenio para la

realizacion de esta prueba en una sola institucion privada o del estado.

Es importante siempre la prevencion y la deteccion temprana del cancer.
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ANEXO N°1

EFICACIA DE LA RESONANCIA MAGNETICA EN ESTADIFICACION
PREQUIRURGICA DE CANCER ENDOMETRIAL. INSTITUTO REGIONAL

DE ENFERMEDADES NEOPLASICAS 2008 — 2013

PROTOCOLO DE RECOLECCION DE DATOS

N° HC: EDAD:

INFORME DE RESONANCIA MAGNETICA:

INFILTRACION MIOMETRIAL

<50% (IA) [J

>50% (IB) [J

INFILTRACION CERVICAL

No infiltrado (I) [

Infiltrado (1) O]

HALLAZGOS INCIDENTALES
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INFORME ANATOMOPATOLOGICO:

TIPO HISTOLOGICO

Adenocarcinoma endometrioide []

Otro tipo histolégico:

Especificar:

INFILTRACION ENDOMETRIAL

<50% (1A) O

>50% (IB) [

INFILTRACION CERVICAL

No infiltrado (I) []

Infiltrado (1) [

HALLAZGOS INCIDENTALES

T1PO DE CIRUGIA REALIZADA:
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