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Cancer endometrial: hallazgos en la citologia cervical. Un caso clinico
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RESUMEN

El cancer endometrial representa la neoplasia ginecolégica mds frecuente en paises desarrollados y la segunda en los
paises en via de desarrollo, luego del cancer cervical. Se ha establecido claramente la sensibilidad y la utilidad de la
citologia cervical para la deteccion de cancer y lesiones precursoras del cuello uterino, especialmente para aquellas de
origen escamoso, pero la utilidad de este muestreo para detectar lesiones a nivel de cavidad uterina es limitada debido a la
dificultad del muestreo y otros factores de interpretabilidad. Es por eso que se presenta el siguiente caso clinico en el cual se
logro establecer una orientacion clara y certera de adenocarcinoma endometrial en una muestra tomada de cuello uterino
en una paciente posmenopausica, tras presentar un sangrado vaginal anormal.

Palabras clave: Cancer endometrial, Carcinoma endometrioide, Citologia cervical.

Endometrial cancer: findings on cervical cytology. A clinical case.
SUMMARY

Endometrial cancer represents the most common gynecological neoplasm in developed countries and the second in developing
countries after cervical cancer. The sensitivity and usefulness of cervical cytology for the detection of cervical cancer and
precursor lesions, especially those of squamous origin, has been clearly established, but the usefulness of this sampling to
detect lesions at the level of the uterine cavity is limited due to the difficulty of sampling and other interpretability factors. That
is why the following clinical case is presented in which a clear and accurate orientation of endometrial adenocarcinoma was
established in a sample taken from the cervix in a post-menopausal patient after presenting an abnormal vaginal bleeding.
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INTRODUCCION

El céancer de endometrio (CE) es la neoplasia
maligna ginecologica mas comun en Estados Unidos,
representa el 7 % de todos los canceres en mujeres.
Para el afo 2022, segun los calculos de la American
Cancer Society, se diagnosticaron alrededor de 65 950
casos nuevos de cancer de cuerpo uterino en Estados
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Unidos. Se estim6 que alrededor de 12 550 mujeres
moririan por esta patologia. Estos calculos incluyen
tanto canceres endometriales como sarcomas uterinos.
Hasta el 10 % de los canceres de cuerpo uterino son
sarcomas, por lo que los nimeros reales para los casos
y las muertes de cancer de endometrio son ligeramente
menores que estos calculos (1).

En Venezuela, en un estudio publicado por Lobo y
cols. (2), en 2019, se encontré que en el Servicio
Oncologico Hospitalario IVSS, la patologia con
mayor incidencia fue el céncer de cuello uterino,
con un pequefio porcentaje (10 %) diagnosticado en
estadio I. Seguidamente, el cancer de endometrio
representd el 12 % de los casos; lo que quiere decir
que el CE ocupo el segundo lugar en frecuencia, entre
los canceres ginecoldgicos.
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Existen dos grandes categorias de CE, los
carcinomas tipo I o endometrioides, que se asocian
con niveles elevados de estrogenos y los tipo II
(serosos o de células claras) que, por lo general,
no se relacionan con eventos hormonales. Los
carcinomas tipo I suelen ocurrir en mujeres mas
jovenes y son menos agresivos; la diabetes y la
hipertension arterial, alguna vez considerados
como factores de riesgo para el desarrollo de CE,
ahora se considera que son factores derivados de la
obesidad y, por lo tanto, no son factores de riesgo
independientes. La obesidad y una historia familiar,
permanecen como dos de los factores de riesgo mas
importantes (3).

La mayor incidencia de CE se presenta en mujeres
mayores de 50 afios de edad, y menos del 25 % de los
casos en mujeres menores de 40 afios. El sangrado
vaginal irregular es el signo de presentacion mas
comun, siendo los sangrados posmenopausicos el
signo de alarma tipico para la patologia endometrial
en general (3).

Se ha demostrado que el uso de la citologia cervical, en
los paises desarrollados, reduce considerablemente
las tasas de incidencia y mortalidad del cancer de
cuello uterino en aproximadamente un 70 % - 80 %.
Gracias a que existe una conexion anatémica entre
la cavidad uterina y el cuello uterino, en algunas
ocasiones las células anormales que se desprenden
de dicha cavidad pueden llegar hasta el cuello y
ser recolectadas durante una toma de muestra de
citologia cervical, sobre todo cuando se emplean
los instrumentos adecuados (4).

Por esta razdn, la citologia cervical podria, en
algunos y determinados casos, sugerir la presencia
de una probable patologia endometrial, como lo
establece el sistema Bethesda (5) dentro de sus
criterio citomorfologicos, lo cual se observo en el
presente caso clinico.
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CASO CLINICO

Paciente femenina, 63 afios de edad, quien acude a
consulta y control por presentar sangrado vaginal
posmenopausico en escasa cantidad, en una sola
oportunidad, 4 dias previos a la consulta. Presento
menarquia a los 15 afios, informa de VII gestas,
VII partos y se le practico esterilizacion quirurgica
a los 35 afios de edad; menopausia a los 48 afos.
Sin antecedentes de diabetes, hipertension arterial,
ni obesidad. Entre los antecedentes familiares
importantes, una hermana fallecida por cancer
uterino, padre fallecido por ulcera géstrica y madre
por infarto de miocardio.

Al examen fisico se encontraron mamas normales,
el examen con espéculo fue normal; se tomo6 muestra
para citologia convencional exo-endo de cuello
uterino y se practicd el tacto ginecologico que
resultd normal. A la colposcopia no se observaron
alteraciones, el cuello uterino se veia atrofico, el
test de Schiller resultod hipocaptante homogéneo.

La ecografia transvaginal sugiri6 poliposis
endometrial, un engrosamiento endometrial de 5,8
mm y ovarios no visibles. Se tom6 muestra para
biopsia de endometrio con canula de Novak.

El resultado citologico fue anormalidades en células
epiteliales: extendido compatible con probable
adenocarcinoma. La biopsia de endometrio reportd
cambios arquitecturales compatibles con carcinoma
endometrial de tipo endometrioide moderado a poco
diferenciado; grado arquitectural 2 de la Federacion
Internacional de Ginecologia y Obstetricia (FIGO);
grado nuclear 3 (FIGO). Embolizacion tumoral a
vasos sanguineos: positivo. Lesiones asociadas:
hiperplasia endometrial compleja con atipias.
Proceso inflamatorio agudo.

Fue remitida al servicio oncologico, en donde
se tom6 muestra de cuello uterino para estudio
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histopatoldgico, cuyo resultado diagnostico fue:
adenocarcinoma moderadamente diferenciado con
areas de aspecto papilar, con un comentario final que
decia: la lesion observada se puede corresponder a un
carcinoma de endometrio con diferenciacion papilar
que haya descendido hasta el canal endocervical

vs un adenocarcinoma seroso papilar primario de
endocérvix, se sugiere correlacionar con clinica e
imagenologia.

En la figura 1 se muestran los hallazgos citologicos de
este caso.

<

Figura 1: Microfotografias de algunos campos de citologia cervical, donde se muestran células de origen
glandular con anisocariosis importantes, pleomorfismos nuclear, cromatina irregular y bordes celulares mal
definidos. Fondo de frotis diatésico (40 X)
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DISCUSION

El frotis de Papanicolaou no es el método de eleccion
para diagnosticar cancer de endometrio, sin embargo,
existen estudios retrospectivos en los que se encontrd
una correlacion firme entre los resultados positivos
de los estudios citologicos del cuello uterino y la
enfermedad proliferativa de alto riesgo (llamada
también hiperplasia endometrial). DuBeshter y cols.
(6), en 1991, revisaron 86 citologias cervicales de
pacientes con carcinoma endometrial, y encontraron
que el 23 % fueron normales, el 27 % tenian células
endometriales sospechosas y el 50 % presentaban
células malignas. Concluyeron que las pacientes con
carcinoma endometrial, que tiene células endometriales
malignas detectadas mediante citologia cervical, tienen
un mayor riesgo de tener un tumor en etapa avanzadas,
de alto grado y profundamente invasivo. Si bien en este
caso clinico la paciente presentaba sangrado vaginal
anormal y ademas del hallazgo citoldgico, se encontrd
un engrosamiento endometrial que hizo sospechar de
patologia endometrial y se procedi6 a toma de biopsia
endometrial, en casos de pacientes asintomaticas,
el hallazgo citologico per se, hubiera orientado al
diagnostico.

También se ha querido estudiar la importancia de la
citologia cervical anormal en canceres endometrial
papilares versus los endometrioides. La citologia
cervical anormal se ha encontrado con mayor
frecuencia en pacientes con carcinoma papilar
uterino. Se asocié con enfermedad extrauterina en
pacientes con carcinoma papilar y con compromiso
cervical en pacientes con carcinoma endometrioide.
Segun Roelofsen y cols. (7), se deben realizar mas
investigaciones prospectivas para evaluar el verdadero
valor clinico de la citologia cervical preoperatoria en
pacientes con cancer de endometrio.

En el caso que se presenta, hubo buena correlacion
citohistolégica entre el adenocarcinoma, como
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lo designa el Sistema Bethesda, encontrado en la
muestra citologica de cuello uterino, con el carcinoma
endometriode diagnosticado por biopsia propia de
endometrio y posteriormente de cuello uterino.

Cabe resaltar que la mayoria de la literatura consultada
sobre los estudios que desean determinar la utilidad de
la citologia cervical como herramienta para detectar
lesiones endometriales son de tipo retrospectivos, a
diferencia del presente caso, que se llevd a cabo de
manera simultanea (4, 7-11).

Serdy y cols. (8), en publicacion de 2016, se
propusieron determinar a gran escala si las pruebas
de Papanicolaou cervicales de rutina juegan un
papel en el diagnodstico del carcinoma endometrial;
para ello realizaron una busqueda retrospectiva
de los casos de carcinoma endometrial extirpado
quirargicamente en un hospital universitario con frotis
de Papanicolaou dentro de los 36 meses antes de que
se realizara el diagnostico histologico. Encontraron
que, en total, 154 casos (38 %) demostraron células
glandulares anormales y 25 (6,2 %) solo tenian células
endometriales benignas en mujeres de 40 afios o mas.
La presencia de anormalidad glandular en la prueba de
Papanicolaou se correlaciona significativamente con
el tamafio del tumor, el tipo de tumor, la profundidad
de la invasion, la presencia de afectacion cervical y la
presencia de invasion linfovascular.

En un estudio de cohorte retrospectivo, en cinco
hospitales de los Paises Bajos, se quiso determinar
la contribucion de la citologia cervical anormal en la
identificacion preoperatoria de CE de alto grado, para
ello se incluyeron 554 pacientes con CE que fueron
sometidos a tratamiento quirdrgico primario entre 2002
y 2010. Encontraron que la citologia cervical anormal
estuvo presente en el 45,1 % de los casos. Para pacientes
con histologia preoperatoria no concluyente y de alto
grado, la presencia de citologia cervical anormal
contribuy6 a una mejor identificacion de CE de alto
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grado en la histologia final. Los autores del estudio
concluyeron que se justifican estudios futuros para
determinar si la citologia cervical podria incorporarse
en los modelos de prediccion preoperatoria para la
metastasis en los ganglios linfaticos (9).

La citologia cervical puede resultar técnicamente
dificil para distinguir lesiones malignas y benignas
del endometrio. Ademas, las células neoplasicas por
lo general no se exfolian facilmente del endometrio y
esto puede contribuir a tasas de deteccion deficientes
para patologia neoplasica endometrial, en la citologia
cervical. Sin embargo, se ha demostrado que la
gravedad del CE se correlaciona positivamente con
tasas mas altas de deteccion de células endocervicales
anormales. En particular, es muy probable que las
lesiones de CE de alto grado den lugar a tasas mas
altas de deteccion de células endocervicales anormales
debido a sus grandes tamafios, niicleos hipercromaticos,
nucléolos prominentes y diatesis tumoral de fondo;
todo lo cual genera sospechas para buscar células
atipicas en la citologia cervical. Ademas, la presencia
de un aumento de histiocitos en la citologia cervical
se correlaciona positivamente con tasas mas altas de
deteccion de células endocervicales anormales, asi
como con lesiones endometriales significativas, como
sarcomas, carcinomas y polipos (4)

Los hallazgos citologicos del adenocarcinoma
endometrial, como lo llama el Sistema Bethesda
(5), dependen en gran medida del grado tumoral.
Los tumores grado I suelen desprender algunas
células anormales con atipias citoldégicas minimas
que normalmente serian interpretadas como células
endometriales atipicas. La deteccion citologica
del adenocarcinoma endometrial en muestras
cervicales, sobretodo entumores bien diferenciados,
estd limitada debido a que estas muestras tienen
un numero reducido de células anormales bien
conservadas y las alteraciones celulares son sutiles,
adiferencia de los adenocarcinomas endocervicales,
de los cuales se obtiene una muestra directa (5).
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En este caso hubo un poco de dificultad en la
interpretacion de la muestra, en donde se establecid
con claridad que las células eran de origen glandular
y, como se mostro posteriormente en el resultado
de la biopsia de cuello, también habia un probable
adenocarcinoma endocervical.

Adicionalmente, las células malignas procedentes
del carcinoma endometrial por lo general son mas
pequeias y tienen nucleos mas pequefios, nucléolos
prominentes y la diatesis tumoral, de estar presente,
es finamente granular y mas dificil de apreciar. Los
adenocarcinomas endometriales serosos de alto
grado son de morfologia similar a su equivalente
ovarico: presentan fragmentos de estructuras
papilares, gran tamafio y nucléolos prominentes (5).

Abu-Zaid y cols. (4) encontraron en la citologia
cervical de una paciente de 59 afios con carcinoma
endometrial tipo [, células glandulares endometriales
atipicas. Las células estaban dispuestas en grupos
y mostraban un polimorfismo nuclear leve con
cromatina granular gruesa, macronucleolos y una
relacion nucleo-citoplasmatica aumentada. La
biopsia mostré que las glandulas irregulares de
tipo endometrial estaban revestidas por epitelio
cilindrico con leve atipia citologica. El tumor
contenia menos del 5 % de las dareas solidas
generales y se clasificd como tumor de grado I de
la FIGO.

En una paciente con carcinoma endometriode
tipo II, la citologia mostré células endometriales
malignas en una mujer de 45 afios. Las células
estaban dispuestas en nidos y tenian una proporcion
nucleo/citoplasmatica aumentada con pleomorfismo
nuclear moderado, multinucleacion y diatesis
tumoral en el fondo. En la biopsia, las células
tumorales neoplasicas estaban dispuestas en forma
de lamina, sin caracteristicas glandulares. Habia
pleomorfismos nucleares moderados con nucléolos
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prominentes. El tumor contenia alrededor del 40 %
de las areas so6lidas generales y se clasifico como
tumor de grado II de la FIGO (4).

La citologia cervical anormal se observa con mayor
frecuencia en histologias de alto riesgo, que se
sabe que tienen un mayor riesgo de recurrencia.
Asi, Brown y cols. (10) se plantearon evaluar
la relacion entre la citologia cervical, el tipo
histolégico y el riesgo de recurrencia del cancer
de endometrio. Realizaron un estudio retrospectivo
de pacientes intervenidas de carcinoma de
endometrio. Se evaluaron los factores de riesgo
de recurrencia, incluida la histologia, el grado del
tumor, el estado de los ganglios, la invasion del
miometrio, los lavados peritoneales, el estadio y
la citologia cervical. En el andlisis multivariado,
solo la diseminacion ganglionar fue un predictor
significativo de recurrencia. Resultaria interesante
complementar con otros estudios el presente caso
y otros que aporten informacion relevante para el
seguimiento de la paciente.

Respecto a los factores de riego para desarrollar
cancer endometrial, estd documentado que se
incrementa en aquellas paciente mayores de 50
aflos, obesas y posmenopausicas. En este caso,
se tratd de una paciente mayor de 50 afos de
edad, menopausica, sin obesidad, pero que tiene
un antecedente familiar de un deceso por cancer
uterino.

La paciente es multipara. La literatura refiere que
la nuliparidad representa un factor de riesgo para
desarrollar patologia endometrial, por cuanto el
embarazo interrumpe la continua estimulacion
estrogénica endometrial. Scucces (11), en
Venezuela, encontrdé que 10/44 pacientes con CE
eran nuliparas y solo registra una gran multipara
con XXI gestas, X paras y XI abortos.
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CONCLUSION

Se conoce que la sensibilidad de la citologia cervical
es limitada para detectar lesiones de origen glandular,
por dificultades relacionadas con la obtencion de
la muestra y su interpretacion, pero el presente caso
clinico deja claro que, si se aplican cuidadosamente
los criterios citomorfoldgicos y se utiliza una adecuada
técnica de toma de muestra que incorpore el uso de
citobrush o cepillo cervical y una correcta extension
del material, la citologia cervical podria ser de mucha
utilidad en pacientes que presenten sangrados vaginales
posmenopausicos, apoyada con estudios de imagenes
como la ecografia que se incorpora en la mayoria
de las consultas ginecologicas de rutina. Por ello, se
recomienda el estudio mas cuidadoso del material
glandular presente en los extendidos citologicos para
incrementar la deteccion de neoplasia glandular en el
cuello y cuerpo uterino.
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