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ARTICULO ORIGINAL

Relacion entre grosor endometrial medido
ecograficamente y riesgo de cancer de
endometrio en mujeres posmenopausicas.
Un estudio observacional de centro unico

Crhistian Raul Morales Velasco*1'", Josefina Ramirez Amaya.

1. Coordinacion de posgrado, Facultad de Ciencias Médicas, Universidad de Guayaquil,
Guayaquil -Ecuador.

Resumen

Introduccion: El cancer de endometrio es la patologia oncoldgica mas frecuente en la posmenopausia,
asociada a hemorragia uterina anormal. Diferentes estudios han encontrado relacion significativa entre
el grosor endometrial aumentado y el riesgo de cancer de endometrio. El objetivo del presente estudio
fue medir la asociacion entre estas variables y realizar pruebas diagnosticas en un centro de referencia
regional en Guayaquil-Ecuador.

Metodologia: El presente estudio analitico, se realizd en el Hospital Ginecoldgico — Obstétrico — Pedia-
trico Universitario de la ciudad de Guayaquil-Ecuador de enero a diciembre del 2018, con una muestra
no probabilistica, se incluyeron mujeres posmenopausicas con sangrado uterino y engrosamiento en-
dometrial igual o mayor a 3 milimetros al estudio ecografico transvaginal y fueron sometidas a legrado
con reporte histopatolégico. La variable dependiente fue presencia histolégica de neoplasia endometrial,
la variable independiente fue el grosor endometrial ecografico.

Resultados: El andlisis incluyd 148 pacientes, con una edad promedio de 57.9 + 5.4 afios. Obesidad en
22 casos (10.9%), diabetes tipo 2 en 20 casos (9.95%) e hipertension en 11 casos (5.47%). Fueron 19
casos con cancer de endometrio y 129 casos con hiperplasia endometrial. El promedio del grosor endo-
metrial fue de 3.560 + 0.49969 mm. El grosor >3.5 mm OR 54.03 (IC 95% 3.19-914.34) P=0.0057. La
sensibilidad del 100%, especificidad 58.1%, valor predictivo positivo de 26.0%, exactitud de 63.5%.

Conclusién: La sensibilidad de la medicién del grosor endometrial >3.5 mm como predictor de cancer
endometrial en mujeres postmenopausicas sintomaticas es alta, sin embargo no tiene una buena espe-
cificidad y valor predictivo positivo lo que limitan su uso clinico.
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tiva.

Abstract

Introduction: Endometrial cancer is the most frequent oncological pathology in postmenopause and is
associated with abnormal uterine bleeding. Different studies have found a significant relationship be-
tween increased endometrial thickness and the risk of endometrial cancer. This study aimed to measure
the association between these variables and perform diagnostic tests in a regional reference center in
Guayaquil, Ecuador.

Methodology: This analytical study was carried out at the University Pediatric-Obstetric-Gynecological
Hospital of the city of Guayaquil-Ecuador from January to December 2018, with a nonprobabilistic sam-
ple, including postmenopausal women with uterine bleeding and endometrial thickening equal to or
greater than 3 millimeters to the transvaginal ultrasound study who were subjected to curettage with a
histopathological report. The dependent variable was the histological presence of endometrial neoplasia;
the independent variable was the ultrasound endometrial thickness.

Results: The analysis included 148 patients, with a mean age of 57.9 + 5.4 years. Obesity was ob-served
in 22 cases (10.9%), type 2 diabetes in 20 cases (9.95%), and hypertension in 11 cases (5.47%). There
were 19 cases of endometrial cancer and 129 cases of endometrial hyperplasia. The mean endometrial
thickness was 3.560 + 0.49969 mm. Thickness >3.5 mm OR 54.03 (95% Cl 3.19-914.34) P=0.0057. The
sensitivity was 100%, the specificity was 58.1%, the positive predictive value was 26.0%, and the accuracy
was 63.5%.

Conclusion: The sensitivity of measuring endometrial thickness >3.5 mm as a predictor of endometrial
cancer in symptomatic postmenopausal women is high; however, it does not have reasonable specificity
or positive predictive value, which limits its clinical use.

Keywords:

MESH: Endometrium; Endometrial Neoplasms; Ultrasonography; Uterine Hemorrhage; Odds Ratio.

Introduccion

El grosor endometrial varia con el ciclo menstrual y con la edad siendo casi lineal en la etapa
posmenopausica [1]. Los puntos de corte para considerar un grosor patolégico del endome-
trio a la ecografia son 16 mm en edad reproductiva, 5 mm para la postmenopausia y 8 mm
en la postmenopausia con terapia de reemplazo hormonal (TRH). Algunos sostienen que el
punto de corte no debe ser diferente para la mujer con TRH o sin ella.

En un estudio se evidencio la relacion que existe entre cancer de endometrio y grosor
endometrial ecografico con una sensibilidad elevada (mayor al 90 %) y especificidad del 75.47
% [2], al analizar el coeficiente de riesgo para cancer endometrial en base al grosor endometrial
medido en mujeres posmenopausicas puede tener utilidad en paises en vias de desarrollo la
aplicacion de ecografia endometrial para el diagndstico de cancer endometrial.
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Para mujeres posmenopdusicas con sangrado uterino anormal (SUA), la sensibilidad y
especificidad para el diagndstico de cancer de endometrio con un grosor endometrial > 4-
5mm, es del 96% y 61% respectivamente [3] similar a lo presentado en este estudio con alta
sensibilidad y baja especificidad.

El tamafio ecografico del endometrio ha sido un valor usado clasicamente para decidir si
hacer o no una biopsia endometrial en mujeres postmenopausicas con sangrado uterino anor-
mal.

Recientemente otro grupo reportd que con un grosor endometrial de 3 mm, la sensibili-
dad y especificidad para el diagndstico de cancer de endometrio en postmenopausicas con
SUA, era de 98% y 35%, recomendando el uso de 3 mm de grosor endometrial como valor de
corte para decidir que mujeres requieren biopsia endometrial [4]. Dado que el cancer de en-
dometrio tipo II, puede presentarse en un endometrio atréfico, ecograficamente muy delgado,
algunos autores proponen gue toda mujer postmenopausica que presente SUA, debe ser so-
metida a un estudio histolégico del endometrio [5].

A pesar de los diferentes reportes observados realmente existen pocos estudios que eva-
lien el nivel de corte de grosor endometrial en mujeres postmenopausicas asintomaticas. “Se
ha propuesto que un grosor endometrial = 11 mm, seria equivalente a tener un grosor endo-
metrial de 5 mm en mujeres sintomaticas, con respecto al riesgo de tener un cancer de endo-
metrio” [5]. Sin embargo, no se recomienda el tamizaje con ecografia para el diagnostico de
cancer de endometrio en mujeres asintomaticas, ya que la prevalencia de cancer de endome-
trio en éste grupo es baja (0.62%) [6]. Ante las opciones mostradas (3 0 5 mm en postmeno-
pdusicas sintomaticas y 11 mm en postmenopdusicas asintomaticas), estimamos que se re-
quiere determinar cual es el grosor endometrial que permite seleccionar a las mujeres que se
beneficiaran de una biopsia endometrial, especificamente disponer de un nivel de corte sobre
el cual es necesaria la biopsia y bajo el cual es razonable un manejo expectante.

En la practica clinica la estimacion del grosor endometrial es un adecuado predictor de
cancer de endometrio considerandose que valores mayores a 3 mm son estadisticamente
significativos y cifras por encima de 5 mm tienen un valor predictivo positivo cercano al 90 %
en mujeres posmenopausicas con sintomas como hemorragia uterina [7].

El objetivo del presente estudio fue determinar la relacion entre grosor endometrial me-
dido ecograficamente y riesgo de cancer de endometrio en mujeres posmenopausicas.

Materiales y métodos

Disefio del estudio
El presente estudio es observacional-analitico. La fuente es retrospectiva.

Area de estudio

El estudio se realizd en el servicio de Gineco-Obstetricia del Hospital Ginecoldgico — Obsté-
trico — Pediatrico Universitario de la ciudad de Guayaquil, en Guayaquil-Ecuador. El periodo de
estudio fue del Tro de Enero del 2018 hasta el 31 de diciembre del 2018.
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Universo y muestra

El universo fue conformado por todas las pacientes registrados en la institucion. El calculo del
tamafio muestral fue no probabilistico, tipo censo, en donde se incluyeron todos los casos
incidentes en el periodo de estudio.

Participantes

Se incluyeron casos de mujeres posmenopausicas con sangrado uterino anormal quienes
presentaron engrosamiento endometrial igual o mayor a 3 milimetros al estudio ecografico
transvaginal, a quienes se realiz6 legrado uterino con reporte histopatologico.

Variables
Las variables descriptivas fueron edad, obesidad, hipertension arterial, diabetes mellitus, pre-
sencia de menarca temprana, presencia de menopausia tardia, nuliparidad, uso de terapia
hormonal de reemplazo, antecedente familiar de cancer de endometrio.

La variable dependiente fue presencia histoldgica de neoplasia endometrial, la variable
independiente fue el grosor endometrial ecografico.

Procedimientos, técnicas e instrumentos.

Los datos fueron recogidos de la historia clinica en un formulario disefiado exclusivamente
para tal propdsito. Los diagnosticos de Cancer endometrial se realizaron por analisis histopa-
tologico. Las placas fueron leidas por Patodlogos distintos. Para la recoleccion de casos se
uso la busqueda de “Sangrado uterino anormal” bajo la codificacion CIE/10: N938.

Evitacion de sesgos

Para garantizar la confiabilidad de la informacion los investigadores fueron entrenados sobre
la recoleccion de los datos. Se usé una lista de doble chequeo para incluir los casos. Los datos
fueron validados y curados por el investigador principal.

Andlisis estadistico

Recopilada la informacién en una hoja electronica Excel, se ingresé en una matriz de datos
del software SPSS™ 22.0 (IBM, Chicago, USA). Se utilizd estadistica descriptiva en base a fre-
cuencias y porcentajes para las variables cualitativas y para las cuantitativas medidas de ten-
dencia central. Se presenta Odds Ratio como medida de asociacion con intervalo de confianza
del 95% y valor P,

Resultados
El andlisis incluyd 148 pacientes.

Caracterizacion clinica

El promedio de edad fue de 57.9 + 5.4 afios. La edad minima fue de 45 afios, y la maxima de
65 afos. El grupo menor a 60 afios correspondid a 46 casos (22.89%) y el mayor a 60 afios
fue de 102 casos (77.11%). La descripcion general de la muestra se presenta en la tabla 1.
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Tabla 1. Variables descriptivas de la muestra

Ginecologia | Cancer

Variable N=148
<60 afios 46 (22.89%)
Obesidad 22 (10.95)
HTA cronica 11 (5.47%)
Diabetes mellitus 20 (9.95%)
Menarca temprana 17 (8.46%)
Menopausia tardia 12 (5.97%)
Terapia hormonal 18 (8.96%)
APF: Ca endometrial 2 (1.0%)

Fueron 19 casos con cancer de endometrio y 129 casos con hiperplasia endometrial (Tabla

2).

Tabla 2. Histopatologia del grupo de estudio

Hallazgo histopatolégico
Hiperplasia simple sin atipia
Hiperplasia simple con atipia
Hiperplasia compleja
Hiperplasia compleja con atipia
Adenocarcinoma de endometrio
Carcinoma mucinoso
Carcinoma de Células claras
Carcinoma escamoso
Carcinoma seroso

Carcinoma indiferenciado

N° de casos
52
36
25

Y
(o))

— W Ol

Porcentaje
35.14%
24.32%
16.89%
10.81%

5.41%
3.38%
2.03%
0.68%
0.68%
0.68%

Grosor endometrial

El promedio del grosor endometrial fue de 3.560 + 0.49969 mm. En la tabla 3 se presenta el
analisis que compara el grosor endometrial en el grupo con neoplasia y en el grupo con hiper-

plasia endometrial.

Tabla 3. Asociacidn entre céncer endometrial y grosor endometrial ecografico.

Cancer endo- Hiperplasia en- OR
metrial OR IC 95%
N=19
Grosor  endometrial 19 (100%) 54.028 3.1924-914.34 0.0057

>3.5mm

APP: antecedentes patoldgicos personales. APF: Antecedentes patoldgicos familiares. OR: Odds ratio. IC: intervalo

de confianza.

Pruebas diagndsticas

En la tabla 4 se presenta el grupo de pruebas diagndésticas usando el grosor endometrial
ecografico como predictor de cancer de endometrio.
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Tabla 4. Pruebas diagndsticas de grosor endometrial ecografico como predictor de céncer endometrial.
IC 95% para proporcion

Proporcion Limite Inferior Limite Superior
Prevalencia: 12.84% 12.39% 13.28%
Sensibilidad: 100% 100% 100%
Especificidad: 58.14% 57.49% 58.79%
Tasa de falsos negativos: 0% 0% 0%
Tasa de falsos positivos: 41.86% 41,21% 42.51%
Valor Predictivo Positivo: 26.03% 25.45% 26.61%
Valor Predictivo Negativo: 100% 100% 100%
Indice de Youden: 58.14% 57.49% 58.79%
Exactitud: 63.51% 62.88% 64.15%
Likelihood ratio negativo: 0 = =
Likelihood ratio positivo: 2.39

Discusion

El hallazgo principal de la presente investigacion es que el grosor endometrial >3.5 mm me-
dido por ecografia en mujeres postmenopausicas que ingresan a hospitalizacion con san-
grado transvaginal tiene una asociacion muy alta con la presencia de cancer endometrial OR
54.03 (IC 95% 3.19-914.34) P=0.0057. La sensibilidad del grosor endometrial >3.5 mm para
predecir la presencia de cancer endometrial es el 100% con una especificidad de 58.14% y un
valor predictivo positivo de 26.03%.

El grosor endometrial promedio observado en la poblacion fue de 3.5 mm, datos que se
contraponen con los publicados previamente con reportes >5 mm para mujeres sintomaticas
postmenodusicas [5].

En cuanto a la edad promedio para padecer cancer de endometrio los datos obtenidos
en la presente investigacion sugieren que la incidencia es marcada a partir de los 57 afios,
datos que se correlacionan con estudios previos con un pico maximo de incidencia entre los
50 a 54 afios y un pico de mortalidad a partir de los 60 afios [8]. Se ha reportado que el riesgo
de cancer de endometrio tiene una curva de ascenso a partir de los 55 afios de edad en paises
como Estados Unidos, Canada y Francia esta varianza en los rangos de edad probablemente
se deba a que en estos paises existe programas de tamizaje por lo que se detectan casos a
menor edad [9].

En relacion a los factores de riesgo observados se determind que los trastornos metabo-
licos conllevan un riesgo relativo para padecer enfermedades oncoldgicas confinadas al en-
dometrio. Segun los datos obtenidos el porcentaje observado fue del: 9.95 % para Diabetes y
del 10.95 % para obesidad, o que indica que la conversion periférica de hormonas sexuales
a partir de depdsitos grasos conlleva a alteraciones estructurales de las células endometria-
les.

Los datos previamente expuestos guardan similitud con los obtenidos por Raglan et al.
[10], quien en un metandlisis con un total de 12657 pacientes observé que en un 12.01 % las
mujeres presentaron indices antropométricos elevados, un 8.03 % indicaron una ingesta die-
tética rica en carbohidratos, y sedentarismo. Entodo caso parece ser que un indice de masa
corporal y la relacién cintura-cadera se asociaron con un mayor riesgo de cancer en mujeres
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premenopausicas, segun se ha reportado un indice de masa corporal igual o superior 28 le
confiere un riesgo relativo de 3 a 1 para desarrollar cancer de endometrio [11].

En relacion a los hallazgos histopatoldgicos las mujeres con sangrado uterino anormal y
endometrio grueso tuvieron una alta incidencia de: Hiperplasia simple sin atipia con un 35.14
%, hiperplasia simple con atipia en un 24.32 %, hiperplasia compleja sin atipia 16.89 % e hi-
perplasia compleja con atipia 10.81 %. Como se conoce actualmente la hiperplasia simple
también es el principal hallazgo histopatologico observado en mujeres con sangrado uterino
anormal, con una incidencia de cancer del 4.75 %, dado por mutaciones especificas de células
endometriales [12].

Otro dato relevante fue el uso de terapia hormonal en la menopausia y posmenopausia
segun los datos obtenidos en la presente tuvo una incidencia del 8.96 % dato que se correla-
ciona con el proporcionado por Santen, [13] quien en sus resultados obtuvo una incidencia del
9.71 % lo que sugiere similitud en los patrones de riesgo observados.

El presente estudio tiene las debilidades propias de la fuente retrospectiva, nuevos estu-
dios prospectivos deberan evaluar el valor pronostico y el punto de corte de 3.5 mm del grosor
endometrial en mujeres postmenoausicas sintomaticas.

Conclusiones

La sensibilidad de la medicién del grosor endometrial >3.5 mm como predictor de cancer en-
dometrial en mujeres postmenopausicas sintomaticas es alta, sin embargo no tiene una
buena especificidad y valor predictivo positivo lo que limitan su uso clinico.
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