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Consecuencias oncologicas y perinatales del
tratamiento conservador de la fertilidad en
pacientes con cancer endometrial tratadas con

progestinas

Oncological and perinatal results of conservative treatment
of fertility in patients with endometrial cancer treated with

progestins.

Ana Cristina Arteaga-Gomez,! Enrique Reyes-Mufioz,? Juan Carlos Barros-Delgadillo,? Denise Elizabeth Delgado-

Amador,! Rosa Gabriela Hernandez-Cruz,* Carmen Victoria Cerecedo-Ponce*

Estimar la tasa de respuesta completa y de embarazo en mujeres con cancer
endometrial en tratamiento conservador con progestinas.

Estudio de cohorte, retrolectivo y transversal efectuado en
el Instituto Nacional de Perinatologia en mujeres con cancer endometrial, en estadios
tempranos, atendidas entre 2007 y diciembre de 2016. Criterios de inclusion: pacientes
con limites de edad de 18 y 40 afios, nuliparas, con deseo de fertilidad, haber sido
tratadas con megestrol, DIU-levonorgestrel o progesterona micronizada durante seis
meses. A todas las pacientes se les tomé una biopsia endometrial a los 6 y 12 meses.
Se utilizé estadistica descriptiva y comparaciones entre mediciones, %2 o t de Student
segun la distribucién de cada variable.

Se incluyeron 11 pacientes con cancer endometrial con edad prome-
dio de 32 + 2.4 anos. La biopsia tomada a los seis meses fue: respuesta completa en
6/11, respuesta parcial en 2/11 y persistencia en 2/11; en una paciente no se tomé la
biopsia a los seis meses por embarazo, no hubo casos de progresion. A los 12 meses
de seguimiento hubo 5 respuestas completas, 2 parciales, 2 persistencias, 1 caso de
progresion de la enfermedad y otro que suspendi6 el tratamiento. Se efectuaron 8 ciclos
de FIV en 6 pacientes con tasa de embarazo de 25%. La duracidn del tratamiento fue
de 19.3 + 8 meses, el seguimiento total fue de 31.6 + 13 meses.

El tratamiento conservador de la fertilidad con progestinas en pa-
cientes con cancer endometrial, en etapas tempranas, es factible y seguro. El embarazo
debe intentarse inmediatamente después de una respuesta completa.

Embarazo; cancer endometrial; tratamiento conservador; proges-
tinas; megestrol; DIU levonorgestrel; progesterona micronizada.

To estimate the complete response rate and pregnancy in women with
endometrial cancer who have received conservative treatment with progestins.

Cohort, retrolective and transversal study carried out in
the National Institute of Perinatology, in women with endometrial cancer in early stages
between 2007 and December 2016. Including patients between 18-40 years, nullipa-
rous, with desire for fertility. The progestins used were megestrol, IUD-levonorgestrel
and micronized progesterone for six months. Endometrial biopsy was performed at 6
and 12 months; The result was classified as a complete, partial response, persistence
or progression of the disease. Descriptive statistics and comparisons between baseline
measurements at six and 12 months are used using student grid and / or t tests accord-
ing to the distribution of each variable. It is a statistical program SPSS version 23 for
Windows (Chicago, USA).
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11 women with endometrial cancer were included. The average age of
the women was 32 + 2.4 years. Morbidity associated with hypothyroidism and type
2 diabetes mellitus. Six-month biopsy was: complete response 6/11 partial response
2/11 and persistence 2/11, in one patient the biopsy was not performed at 6 months by
pregnancy, there were no cases of progression. At 12 months of follow-up, there were
5 complete responses, 2 partial responses, 2 persistences, 1 case of disease progres-
sion and one case that discontinued treatment. Eight cycles of IVF were performed in 6
patients with a pregnancy rate of 25%, the duration of treatment was 19.3 + 8 months,
the total follow-up was 31.6 + 13 months.

Conservative fertility therapy with progestins in women younger
than 40 years old with early-stage endometrial cancer is feasible and secure in our
institution. Pregnancy must be sought immediately after a full response to the cancer
treatment. Our findings are similar to the ones found in our systematic review of the

international bibliography.

Pregnancy; Endometrial cancer; Conservative treatment; Progestins;
Megestrol; [UD-levonorgestrel or micronized progesterone, pregnancy rate; Endome-

trial biopsy.

El carcinoma de endometrio es la neoplasia
maligna ginecolégica mds comuin en Estados
Unidos. En 2017 se registraron 61,380 nuevos
casos, que representaron 7% de todos los cance-
res, de los que 9% se diagnosticaron en mujeres
menores de 44 anos, con 10,920 defunciones.
Se estima que el riesgo acumulado de por vida
para el cancer de endometrio es de 1.71%."2

En México, en 2003, el Reporte Histopatoldgico
Nacional de Neoplasias publicé una incidencia
de 1731 casos de cancer endometrial, que re-
presentaron 12% de los tumores ginecolégicos.
En 2010 el Instituto Nacional de Estadistica,
Geografia e Informatica (INEGI) report6 74,685
muertes por cancer, que representaron 13% de
las muertes en México, de las que 1142 casos
correspondieron a cancer de endometrio.?

El tratamiento conservador de pacientes con can-
cer de endometrio lo describié primero Kirchner
en 1959. Su casuistica fue de seis mujeres con

cancer de endometrio temprano, con reporte
de regresion tumoral confirmada por biopsia y
diferentes dosis de progesterona oral. Hoy dia no
existe un consenso acerca del tipo de progestina,
dosis y duracién del tratamiento, ni de la via de
administracién. Hasta el momento, la bibliogra-
fia internacional recomienda individualizar cada
caso para minimizar los efectos colaterales que
genera el tratamiento.**®

El principal mecanismo de accién de las pro-
gestinas es la inhibicion de la proliferacion
celular via receptores de progesterona. Las pro-
gestinas se clasifican de la primera a la cuarta
generacion. Las tres primeras tienen utilidad
clinica, como la noretisterona y levonorgestrel
con efecto androgénico y buena potencia far-
macolégica; y desogestrel con menor efecto
androgénico. Las progestinas de cuarta gene-
racién, como la 19 nortestosterona, carecen de
efecto androgénico.”

Las progestinas orales mas indicadas en el tra-
tamiento conservador del cancer endometrial
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son el acetato de medroxiprogesterona y de
megestrol.

En la respuesta a las progestinas indicadas para
tratar pacientes con cancer endometrial, la regu-
lacion de los genes, como ciclina D1, MMP-1,
-2, -7, Y -9 (matrix- metaloprotefnas) y ETS
(transformador especifico del eritroblasto) estan
implicados numerosos genes en la inhibicion
del crecimiento celular e invasiéon miometrial.
Watanabe y su grupo (2006)® demostraron que los
tumores RP-B incrementan la expresién de p21 y
p27. Las mujeres con hiperplasia endometrial tra-
tadas con acetato de medroxiprogesterona o DIU
con levonorgestrel incrementan la apoptosis de
las células endometriales con disminucién en la
expresion de genes anti-apoptosis Bcl-2 (célula—B
linfoma) y BAX (regulador de la apoptosis asocia-
do a X). Todo parece indicar que la progesterona,
a través de los receptores A-B, los genes modula-
dores del ciclo celular, la apoptosis, la adhesion
celular, la diferenciacién y la inflamacién regulan
a la célula endometrial con cancer.>®

El objetivo de este trabajo fue: estimar la tasa de
respuesta completa y de embarazo en mujeres
con cancer endometrial en tratamiento conser-
vador con progestinas.

Estudio de cohorte, retrolectivo y transversal
efectuado en el Instituto Nacional de Perinatolo-
gia (INPer) en mujeres con cancer endometrial,
en estadios tempranos, atendidas entre 2007 y
diciembre de 2016. Se incluyeron pacientes con
cancer de endometrio tipo endometroide estadio
IA G1 del sistema de estadificacién de la FIGO,
con edad entre 18 y 40 afos, nuliparas, con
deseo de preservar la fertilidad, sin contraindica-
cién para progestinas, sin evidencia de invasion
miometrial o al cérvix, sin dano en los ganglios
pélvicos y paraadrticos o enfermedad ovérica
diagnosticada por ultrasonido pélvico y resonan-
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cia magnética, con biopsia endometrial positiva
a cancer de endometrio a su ingreso al INPer.

Las pacientes incluidas en el estudio fueron re-
feridas de otros hospitales de segundo y tercer
nivel con diagnéstico de cancer de endometrio.
A su ingreso se les efectuaron estudios de labora-
torio basicos, resonancia magnética, ultrasonido
pélvico endovaginal y biopsia endometrial hasta
tener certeza diagndstica de que cursaban con
cancer de endometrio en estadio | (FIGO 2009)
y que cumplian los criterios para recibir trata-
miento conservador.

Todas las pacientes recibieron asesoria acer-
ca del tratamiento conservador, seguimiento,
riesgos de recurrencia y progresién de la enfer-
medad, opciones para preservar la fertilidad por
parte del servicio de Oncologia e informacién
de los factores prondstico de fertilidad por parte
del servicio de Biologia de la Reproduccién de
la institucion. Todas otorgaron vy firmaron el
consentimiento informado respectivo.

Seguimiento

Integracion del expediente y realizacién
de los estudios mencionados.

Explicacion del reporte de la biopsia de
endometrio e inicio del tratamiento conservador
de la fertilidad. Se indicaron 160 mg al dia de
acetato de megestrol, DIU-levonorgestrel y 400-
600 mg de progesterona micronizada los dias
lunes, miércoles y viernes durante seis meses.

Seguimiento a los tres meses, repeticién
del examen pélvico y del ultrasonido pélvico
endovaginal.

A los seis meses volvieron a practicarse
el examen pélvico, la biopsia endometrial con
canula Pipelle y ultrasonido pélvico endome-
trial; si la paciente tenfa respuestas completas
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por biopsia endometrial a la enfermedad se
le recomendaba buscar el embarazo de forma
inmediata.

Visita 5. Entrega del reporte de la biopsia endo-
metrial y valoracion de la respuesta completa,
parcial, persistencia o progresion de la enferme-
dad; en los casos de respuesta completa envio
al servicio de Biologia de la reproduccién para
asesoramiento de técnicas de reproduccion asis-
tida; en caso de respuesta parcial o persistencia
ofrecimiento de seis meses de re-tratamiento
con progestinas hasta completar un seguimiento
minimo de 12 meses.

En el segundo tratamiento con progestinas, los
esquemas indicados fueron: 160 mg al dia de
acetato de megestrol; DIU-levonorgestrel y 600
mg de progesterona micronizada los dias lunes,
miércoles y viernes. Una mujer se embaraz6
a los nueve meses después de una respuesta
completa obtenida a los seis meses y un ciclo
de fertilizacién in vitro. Cuando no se acepto
el tratamiento con progestinas se optd por el
quirdrgico mediante histerectomia total mas
salpingo-ooforectomia bilateral o unilateral, la-
vado peritoneal y, segln el reporte de patologia
y resonancia magnética, se valoré la posibilidad
de linfadenectomia pélvica y paraadrtica, o pre-
servacion unilateral de ovario.

Para las variables cuantitativas y frecuencias se
utiliz6 estadistica descriptiva con medidas de
tendencia central y de dispersién con porcentajes
para variables cualitativas. Se efectuaron compa-
raciones entre las mediciones basal, a los 6y 12
meses con ? o t de Student segtn la distribucién
de cada variable. Se utilizé un programa estadisti-
co SPSS version 23 para Windows (Chicago, USA).

Se estudiaron 11 pacientes; sus caracteristicas
clinicas al ingreso se detallan en el Cuadro 1.

Hubo mujeres con nivel socioeconémico del
1 al 5, con predominio del nivel 3. Respecto a
la escolaridad, predominaron las mujeres con
preparatoria y licenciatura.

Por lo que se refiere a la morbilidad asociada,
10 mujeres eran nuligestas y una ingresé con 11
semanas de embarazo. Respecto a la morbilidad
asociada, hubo mayor frecuencia de hipotiroidis-
mo y diabetes mellitus. La edad promedio fue de 32
+ 2.4 anos, con un intervalo de edad entre 29y 36
afos. La media del indice de masa corporal inicial
fuede29.9+£4.7 yalos 6y 12 meses postratamien-
tode 30.8 + 3.8y 30.8 + 4.8, respectivamente, sin
diferencia significativa entre las tres mediciones (p
= 0.85). Al ingreso, el sintoma mas frecuente fue
sangrado anormal en 7 de los 11 casos; el resto no
tuvo sangrados anormales. El reporte de la biopsia y
el estadio clinico fue de carcinoma de endometrio
tipo endometrioide EC | GT.

En el Cuadro 2 se muestra el resultado del segui-
miento de las mujeres con cancer endometrial
y tratamiento conservador; los esquemas de
tratamiento indicados en los primeros seis me-
ses fueron: a) 4 de 11 mujeres recibieron 160
mg al dia de acetato de megestrol; b) a 3 de 11
mujeres se les colocé un DIU-levonorgestrel;
c) a3 de 11 se les prescribieron 400-600 mg al
dia de progesterona micronizada, los dias lunes,
miércoles y viernes.

El reporte de la biopsia a los seis meses de inicia-
do el tratamiento con progestinas fue: respuesta
completa en 6 de 11, respuesta parcial en 2 de
11 y persistencia en 2 de 11. De las respuestas
completas, 3 fueron con DIU-levonorgestrel, 2
con acetato de megestrol y 1 con progesterona
micronizada. De las dos respuestas parciales,
una fue con acetato de megestrol y otra con
progesterona micronizada. De las persistencias
una fue con acetato de megestrol y otra con
progesterona micronizada, no hubo mujeres con
progresion de la enfermedad.
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Cuadro 1. Caracteristicas de las mujeres del estudio

Etapa
Nivel . IMC IMC IMC Morbilidad Diagnéstico | clinica del
Caso . P Escolaridad |. .. . 3 .
socioeconémico inicio | 6 meses | 12 meses asociada al ingreso cancer
endometrial
e o
1 29 3 Licenciatura  36.2 36.5 36 D uterino ECI1GI1
poliquistico e
e anormal
hipotiroidismo
Colecistitis Embarazo de
2 31 1 Preparatoria  30.13 31 33.8 durante el EC I G1
. 11 semanas
tratamiento
Diabetes Sangrado
3 30 2 Licenciatura 29.38 31.08 28.1 mellitus e uterino EC I G1
hipotiroidismo anormal
Sangrado
4 30 5 Licenciatura 26.02  29.7 29.44 uterino ECIGI1
anormal
Hipotiroidis-
mo, diabetes
mellitus y
5 33 3 Secundaria 377  35.7 40 Sl ECI1G1
de ovario
poliquistico,
infertilidad
(nueve anos)
Colecistitis Sangrado
6 29 4 Doctorado 26.42 27.3 27 durante el uterino ECI1GI1
tratamiento anormal
Sangrado
7 34 2 Primaria 26.1 27.3 27 Hipotiroidismo uterino EC1G1
anormal
8 36 3 Licenciatura 24.4 26 g5 Infertilidad 5 Miomatosis — p
anos) uterina
Antecedente Miomatosis
9 31 3 Preparatoria  30.6 31 30 de miomec- . ECI1GI1
P uterina
tomia
Diabetes e Sangrado
10 35 1 Primaria 36 36.3 36 infertilidad (4 uterino ECI1G1
anos) anormal
Sangrado
11 34 3 Preparatoria 26 27 27 uterino ECIGI
anormal
IMC: indice de masa corporal; EC: etapa clinica; G1: grado 1.
Los esquemas de retratamiento hasta com- levonorgestrel, de éstas, 3 mujeres continuaron

pletar 12 meses fueron: a) 1 de 11 continud con DIU-levonorgestrel y 3 se cambiaron de
con 160 mg al dia de acetato de megestrol; acetato de megestrol a DIU-levonorgestrel; c)
b) 6 de 11 recibieron tratamiento con DIU- 2 de 11 mujeres continuaron con progesterona
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Cuadro 2. Tratamiento conservador del cancer endometrial

Caso| Tratamiento | Biopsia a seis | Respuesta a |Tratamiento adicio-| Biopsia a los | Respuesta a los | Duracion del | Tratamiento RHP pieza Seguimiento

por seis meses meses los seis meses | nal a 12 meses 12 meses 12 meses tratamiento | definitivo quirdrgica total meses
en meses

DIU-Levonor-  Negativo a Negativo a Continta con
! gestrel malignidad RC DU-eremeiEl malignidad RC 21 DIU - 21
Respuesta par-
cial (hiperpla-

2 Embarazo NR NR sia simple sin 6 HTA+SOB Adenocarcinoma 48

[ELI}AWIOPUS J13dUED A pepIjilaa4 |0d A DV Zawogn-edeajy

Y G1
atipia) implante
de progesterona
HT + SO
Adenocar- . .
3 Megestro! cinoma endo-  Persistencia DIU-Levonorgestrel Negatlyo 4 RC 12 GRS £ Eneemsifo 48
160 mg/dia metrioide G1 malignidad conserva ova- secretor
rio izquierda
Adeno-
4 DlU-Levonor-  Negativo a RC DIU-Levonorgestrel _ ¢2r¢!noma Persistencia 19 L\ OETEIG e 19
gestrel malignidad endometrioide consulta
G1
Megestrol Hijperplesia Megestrol 160 mg/  Negativo a cégiqsgéol;;a
5 di adenomatosa RP di Fenidad RC 24 HT+SOB = - 36
160 mg/dia simple ia malignida simp efconl atipia
oca
6 1'\gggr§5g/”§l,'a gjﬁgﬂivtj’az RC  DIU-Levonorgestrel ﬁsﬁgﬂfgaz RC 26 HTssop  Adenocarcinoma g
HTA + SO
Megestrol Negativo a Negativo a izquierda Endometrio
7 160 mg/dia  malignidad XE DIUHLzsenerzesite malignidad RE 36 Se conserva secretor 48
derecho
Adeno- HTA + SO
g DlU-Levonor-  Negativo a RC DIU-Levonorgestrel carcinoma Persistencia 12 derecha se Endometrio 12
gestrel malignidad endometrioide preseva ova- secretor
G1 rio izquierdo
Progesterona Progesterona Adeno-
. : Adenocar- " ) ) .
g micronizada UL paristencia micronizada carcinoma Progresion 24 HTA +50B Adenocarcinoma 24
600 mg/dia metrioide 600 mg/dia endometrioide 8 endometrial G2
L-M-V L-M-V G2
Progesterona Hiperplasia Progesterona Hiperplasia
micronizada perp micronizada 600 iperplas No acudié a
10 -~ compleja con RP 2 simple sin RP 24 36
400 mg/dia atipias mg/dia atipias consulta
L-M-V L-M-V
Progesterona
micronizada  Negativa a Endometrio -y
400 mg/dia  malignidad i ? HTA+SOB secretor 18 |

L-M-V

RC: respuesta completa; RP: respuesta parcial; HTA: histerectomia total abdominal; SOB: salpingooforectomia bilateral; NR: no realizada
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micronizada. En el seguimiento de 9 mujeres
hasta los 12 meses se observaron 5 respuestas
completas, 1 respuesta parcial, 2 persistencias y
1 progresion de la enfermedad de G1 a G2. De
las respuestas completas, 4 mujeres fueron con
DIU-levonorgestrel, 1 con acetato de megestrol,
1 respuesta parcial con progesterona microniza-
da. Hubo 3 persistencias con DIU-levonorgestrel
y 1 progresion con progesterona micronizada. La
duracién del tratamiento en meses fue de 19.3 +
8, con intervalo de 6 hasta 36 meses. La duracion
del seguimiento total en meses fue de 31.6 + 13,
con intervalo de 12 a 48 meses.

A 8 mujeres se les practicé tratamiento qui-
rargico definitivo; el reporte histopatolégico
de la pieza quirtrgica y el tipo de tratamiento,
se muestran en el Cuadro 2. En 3 pacientes se
preservé un ovario; 2 mujeres no acudieron
a consulta después de un seguimiento de 19
y 24 meses, se les traté de localizar via tele-
fonica, sin respuesta. Una paciente continda
con progestinas locales (DIU-levonorgestrel)
porque no se habia embarazado ni aceptaba el
tratamiento definitivo. A la paciente que ingresé
con el diagnéstico de carcinoma endometrioi-
de y embarazo de 11 semanas, se le tomé una
biopsia endometrial a los 6 meses de finalizado
el embarazo, con reporte de hiperplasia simple
sin atipias, por lo que se decidi6é colocarle un
implante con progesterona y, posteriormente, se
decidié el tratamiento quirdrgico

En el Cuadro 3 se muestra lo que result6 luego
de la aplicacion de las técnicas de reproduccién
asistida a 7 mujeres con respuesta, 6 recibieron
técnicas de reproduccion asistida. Se efectuaron
8 ciclos de FIV, con una tasa de embarazo de
25%. Se obtuvieron 2 embarazos y 4 recién na-
cidos vivos, 1 embarazo de alto orden fetal que
termind en la semana 30.6 mediante cesarea,
del que se obtuvieron gemelos. La paciente que
ingresé con embarazo espontaneo concluyé a
las 37.5 semanas mediante parto vaginal y recién
nacida de 3180 g.
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En este estudio se expusieron las repercusiones
del tratamiento conservador de la fertilidad en
mujeres con cancer endometrial en etapas tem-
pranas atendidas en una institucién de tercer
nivel, con una tasa de respuesta completa en
6 de 11 a 6 meses y tasa de embarazo en 2 de
7 mujeres. En los Gltimos 10 afios las mujeres
jovenes con carcinoma de endometrio han
aumentado significativamente y el tratamiento
conservador de la fertilidad ha cobrado rele-
vancia. A partir del decenio de 1980 se estan
publicado informes del tratamiento conservador
de la fertilidad con tasas de respuesta completa
que varian de 50 a 100% vy la tasa de embarazo
reportada en mujeres con respuesta completa va
de 25 a 30%, similar a lo obtenido por nuestro
grupo.9/10’”

En la actualidad no existe un consenso inter-
nacional que refiera el régimen y duracion del
tratamiento conservador de la fertilidad en muje-
res con cancer endometrial en etapas tempranas.
Los esquemas mas utilizados son con acetato de
medroxiprogesterona o de megestrol durante 6 a
12 meses, dependiendo del estudio analizado.
En los Gltimos afos las progestinas de liberacion
local, mediante dispositivos intrauterinos, per-
miten una concentracién estable, con la misma
eficacia y menos efectos colaterales.

Por lo que se refiere a la duracién del tratamien-
to, la mayor parte de los estudios recomienda
una duracién de 6 meses. De igual forma, Simp-
son y su grupo reportaron una ventaja adicional
de solo 6% de respuestas completas cuando el
tratamiento se prolonga durante 12 meses.'?

En nuestro estudio hubo 5 de 11 respuestas
completas, 2 de 11 de persistencia y 1 de 11
de progresion a 12 meses de seguimiento. La
duracién del tratamiento fue de 19 + 8, con
intervalo de 6 a 36 meses y duracién total del
seguimiento de 31.6 + 13 con un intervalo de 12

https://doi.org/10.24245/gom.v87i2.2511
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Cuadro 3. Repercusiones de las técnicas de reproduccién asistida en mujeres con cancer endometrial que recibieron trata-

miento conservador con progestinas

Tipo de tratamiento | Ciclos de tratamiento Condiciones perinatales
1

2
3 FIV 2
4
5 FIV 1
6 FIV 2
7 FIV 1
8 FIV 1
10
11 FIV 1

a 48 meses. En todas las pacientes el tratamiento
fue bien tolerado.

De nuestra experiencia se deriva que ante la
persistencia de la enfermedad por mas de 12
meses de tratamiento, el siguiente paso es el
quirdrgico. Es importante reconocer que el tra-
tamiento conservador es temporal y el riesgo de
recurrencia después de finalizar el tratamiento
se reporta entre 24 a 40%. En la mayoria de los
casos aparece en los primeros 3 afios después
de un tratamiento exitoso. El riesgo acumulado
a 3 anos es de 51y 72% a 7 afos y la mayor
parte de las recurrencias se confinan al Utero.
De las 3 pacientes que iniciaron el tratamiento
con progesterona micronizada, s6lo se obtuvo 1
respuesta completa; de las 4 pacientes en quie-
nes el tratamiento inicial fue con megestrol, se
obtuvo respuesta completa en 2; en tanto que
de las 3 mujeres que iniciaron tratamiento con
DIU-levonorgestrel, se obtuvo respuesta comple-
ta en todas las usuarias. Si bien nuestra muestra

Adenocarcinoma
Endometrioide a su ingreso
con embarazo 11 semanas

Parto femenino 3180 g

Cesdrea
G1. Femenino 1500 g
G1. Masculino 1510 g
G3. Masculino 1545 g

Embarazo de alto orden fetal

Cesarea

Embarazo Masculino 2850 g

es limitada, se observa una tendencia a tener
mejor respuesta con DIU-levonorgestrel, lo que
es congruente con lo reportado en la bibliografia
internacional. Laurelliy y su grupo reportaron
una remision histolégica de 75% después de 12
meses de tratamiento."?

De igual forma, Falcone y colaboradores reporta-
ron respuestas completas de 89% y persistencia
de 7% a los 6 meses. La mayor parte de los estu-
dios se basa en tratamientos orales con tasas de
respuesta completas entre 50-100% vy tasas de re-
currencia de 35 a 40%; mientras que en nuestro
estudio la tasa de respuesta completa fue de 60%
(3 respuestas fueron con DIU-levonorgestrel y 2
con acetato de megestrol), respuestas parciales
y persistencia de 20% a los 5 meses.'

Debe partirse del hecho de que el tratamiento
con progestinas no cura la enfermedad. De
acuerdo con la National Comprehensive Cancer
Network Guidelines, el tratamiento conservador
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de la fertilidad en el cancer endometrial no es
convencional, por lo que es necesario un ase-
soramiento completo a la paciente, pues no son
permisibles las pérdidas durante el seguimiento
por las implicaciones graves de la enfermedad.
En nuestro estudio hubo 2 pérdidas de segui-
miento a 19 y 36 meses, a pesar de la vigilancia
personalizada que se les ofrece al iniciar el
tratamiento."

El tratamiento quirdrgico definitivo se efectud en
8 pacientes, en 5 se realiz6 salpingo-ooforecto-
mia bilateral, a 3 se les practicé preservacién
ovdrica unilateral y permanecen asintomaticas
y con perfil hormonal normal, con lo que se
evita la menopausia quirdrgica temprana. En
el reporte de la pieza quirirgica se confirmé
la progresién de una mujer de G1 a G2; en 3
casos se reporté grado 1, y en el resto se reportd
endometrio secretor.

Para iniciar el tratamiento conservador de la fer-
tilidad, las mujeres deben cumplir estrictamente
los criterios de seleccion oncoldgica y, poste-
riormente, un seguimiento estrecho. A pesar de
los resultados satisfactorios reportados existen
limitaciones para el tratamiento conservador. El
diagndstico preoperatorio se basa en un estudio
de imagen (resonancia magnética), que repor-
ta una seguridad diagnéstica para la invasién
miometrial de 83% y existe una variabilidad de
la toma de biopsia endometrial durante el segui-
miento debido a las diferentes técnicas utilizadas.
De igual forma, la necesidad de una doble lectura
de la biopsia por dos patélogos oncélogos que
permita incrementar la sensibilidad del estudio.

Respecto a la tasa de embarazo relativamente
baja en mujeres con respuesta completa, la
probabilidad de éxito depende, principalmente,
de dos condiciones; una por la enfermedad de
base, que por si misma limita la posibilidad de
embarazo, y la capacidad del centro de repro-
duccién en donde se realice el procedimiento.

2019 febrero;87(2)

En los Gltimos afos las estrategias para la preser-
vacién de la fertilidad se han incrementado de
5% en 2006 a 15% en 2012 y representan otra
opcion adicional al tratamiento conservador en
pacientes con cancer de endometrio.'®

Por lo que hace a la seguridad del tratamien-
to con progestinas en pacientes con cancer
endometrial en quienes se opta por la opcién
conservadora, no parece estar asociado con
incremento del riesgo de recaida y el embarazo
subsecuente no empeora el pronéstico oncol6-
gico. Hasta el dia de hoy, la repercusién real de
las concentraciones séricas de estradiol en el
carcinoma de endometrio no se ha establecido
claramente, asi como tampoco lo estan los in-
tentos de estimulacién ovarica que son seguros
en cada paciente.’”'8

Un tema importante a considerar en el futuro es
el tratamiento conservador para pacientes con
enfermedad avanzada del cancer endometrial en
el que deberan determinarse las dosis éptimas y
duracion del tratamiento.

El tratamiento conservador de la fertilidad con
progestinas esta indicado en mujeres jévenes,
nuliparas, menores de 40 anos, previa estadifica-
cién y vigilancia estrecha. El tipo de tratamiento
debe individualizarse y la duracién recomenda-
da es de 12 meses para conseguir una respuesta
completa y puede prolongarse hasta 18 meses
en caso de respuesta parcial. El embarazo debe
buscarse de forma inmediata luego de una re-
gresién completa, en un periodo no mayor a dos
afnos. En caso de persistencia de la enfermedad
debe practicarse el tratamiento quirdrgico y
hasta después completar la paridad. El trata-
miento convencional para pacientes con cancer
de endometrio es quirlrgico; la modalidad del
tratamiento conservador es temporal para tener
una oportunidad reproductiva.

https://doi.org/10.24245/gom.v87i2.2511
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