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El adenocaicinoma de endometrio, es un cáncei de 
La mucosa uterm, es decir un ~Ánceiei de endon~etno 
(CE). 

No cabe duda que la frecuenua abs»luta y relativa 
del Cáncer de Endometiio está aumentando en el 
mundo entero, debido quizás al aumento de la expec- 
tativa de vida de la mujer, dado que la esperanza de 
vida inedia de la niujer para los años 90 ha supeiado 
los 78 años y se espera que Uegue a 80 en el año 
2000. 

Se admite que en la población genei-al el iiesgo es 
de 1/1200, que se eleva a 1/200 tras la admmistia- 
ción piolongada a estrógenos solos sin oposición, 
pero cuando se iealiza terapéutica adecuada de estró- 
genos más gestágenos a dosis y pauras adecuadas 
este riesgo se reduce a 1/2.000, menos de la inciden- 
cia geneial 

En nuestro país la incldeneia viene a ser de 10 poi 
cada 10.000 hübitantes, es decir unos 3 800 casos nue- 
vos/año. Es de destacar que una teiapéutica adecuada 
reducirá el núinero de casos en nuestro país a sola- 
mente 1250 con el consiguiente ahoiio econóinico- 
médico-social. 

En nuesliri estadística, enconuamos en el quinque 
nio de 1976-81 un 24 2% y en el 1982-87 un 32 5% 
(Tabla 11, es decir, existe un aunicnto. Estudios de 
MOIWIE y Feinstem en 1981, sobre un total de 9.000 
autopías, revrlan que la incidencia es 4 ó 5 veces su- 
paioi, que los diagnosticados en vida. 

Dentro de la patología ginecológica, el CE es m& 
tardío que el cáncer de ceivix, siendo su época de inis 
frecuente aparición 1i:icia los 55 años de edad. En 
nuestra experiencia, lien~os apreciados dos picos de 
&ima mcidencia uno entiie los 51 y 55 años (Figuras 
1 y Z) y otio entre los 66 y 71 ahos de edad. 

207 CASOS 
(1974-1989) 

Incidencia de adenocarcinorna endometrial según la edad. 
Serv. Gin. y Obst. H. Univ. San Carlos. Madrid, 1990. 

Figuro 1 
ae 

Es de destacar que la terapéutica s~~srhieitiva, con es- 
tlógenos durante la inenopausia es benefiuosa por 
múltiples motivos, enhe los c~wles se encuentran: 

-Mejoría de los sofocos 
- Mejoría de los síntoiniis psíq~iicos. 
-Prevención de las atrofias genito-urinaiias 
- Prevención dc la osteopotosis. 
- I'ievenuón de enfeimcdad cardio-vascular. 
-Cambios sobie la picl, etc. 
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Pero es  notable la presencia de efectos secundarios 
y posibles complicaciones debidas a este hpo de trata- 
mento y el gran aumento del riesgo relativo de pade- 

145 REVISTADEMEDICINA DEL4 UNIVERSIDAD DE NAVARRA JUUOSEPnEMBRE 1983 9 

36 41 46 51 56 61 66 71 76 81 86 
40 45 S0 55 60 65 70 75 80 8 1  90 EDAD 

'? - 
-P % 8 

PI 

ae 
C> 
h' - 
15 

ae 
8 P 
9 

- 
45 

- 
29 

ae 
4 - - 

26 

8 
d 



CANCER GINECOLOGICO: INCIDENCIA EN EL HOSPITAL UNIVERSITARIO 
DE SAN CARLOS. MADRID 

1 ovario 1 72 26.8 1 78 29.8 1 150 28.35 1 

1976-1981 

1 Vulva 1 17 6.34 1 10 3.83 1 27 5.10 1 

Vagina 

TOTAL 

1982.1987 

cer cáncer de endometrio, en pacientes que están so- 
metidos a terapéuuca estrogénica sustitutiva (Tabla 2). 

Bien es verdad que estas cánceres relac~onados con 
la terapéutica estiogénica son muy diferenciados y por 

Totol 

NUMERO DE CASOS % 

Incidencia de adenocarcinoma endometrial segiin la edad. 
Sew. Gin. y Obst. H. Univ. San Carlos. Madrid, 1990. 

tanto con un menor grado de malignidad y mejor pro- 
nóstico. 

La actividad ovártca y conse~uentemente su produc- 
ción hormonal a lo largo de la vida de la mujer es muy 
dinámica. Así desde el nacvniento hasta la pubertad la 
producción de estrógenos es ascendente peirnanecien- 
do en meseta fluaante durante el período genésico, 
para descendei en la peri-meno y postmenopausia, 
condicronando todos los fenámenos atróficos. 

En detenninadas circunstancias, las ovarios posuneno- 
@usicos no son inactivas y se compoitan como verdade- 
ras glándulas endoalnas, que a través de su hiperplasia 
fibmted y junto con 1.a glándula adrenal, son los respon- 
sables de la secreción de andrmtendiona y testosteiona, 
que serán transformados en el rejtdo adiposo en estrona y 
enadial responsables directos de la hipemvidad de la 
céiuia endornetnal, dada su apacidad carcinownétia. 

En la patogénesis de la hiperplasia y el cáncer de 
endomehio es de resaltar la presencia de un substra- 
tum genético, que junto a factores endógenos y ex6ge- 
nos (Figura 3), van a favorecer el paso, de estados 
proliimtivos o hiperplásicos endometriales al cáncer 
de endomeuio. Debido fundamentalmente a la conver- 
sien periféiica de los precursores androgénicos en es- 
trena, que amando sobre el utosol de la célula endo- 
merrial va a efectuar su acción carcinoc~netica 

NUMERO DE CASOS % 
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Zeil - 1975 ....... 7.6 y 13.9 (más de7aiio.j) 
McDonald - 1977 ....... 4.9 
Mack - 1978 ....... 5.0 
Weiss - 1979 ....... 4.7 
Paganini-Hill - 1982 ....... 9.2 riesgo confianza 95% 

Tabla 2 

Bergkviit - 1988 ....... 5.1 riesgo confianza 95% 
Eitinger - 1988 ....... 7.7 
Gambrell - 1989 ....... 4.3 
Personn - 1989 ....... 1.8 
Dwis - 1989 ....... 5.8 

P j u m  5 

Endomefrio pmlikrativo Hiperplasia simple 

+A 
Hiperplash quirfica Hiperplaria adenomatosa 

Lenta 
+ 

Hiperploria oh'pica 
--. I 

Figura 4 

- Antecedentes familiares de m. o mamario. 
- Edad superior a 50 años: pre y poshenopáusicas. 
- Manopauria tardía: por encima de los 52 años. - Obesidrid can exc- sobre el 10% delo debido. 
- Diabetes de tipo mnhoinsuior concomitante. 
- Hipwtenrión (> 140-50 mmHg), también asociada. 
- Shdmme de Stein-Leveniha1 previo. 
- Anowladón, hem. dirfuncional, t. funcionante oviirico. 
- Nuliparidad, especialmente en mujeres carados. 
- Hiperplasla endomerrial +o adenomatasa. 
- Irradiación uterino previa. 
- Eshgenotempia previa, especblmente si prolongada, in- 

tensa o no equilibrada con gestágenos. 

Es conocido que la adminiiación prolongada de 
estrógenos, conlleva un aumento de sus receptores en 
la célula Endometrial, potenckdndose su propta acción 
y que, poi el contrano, administrando gcstáyenos dis- 
minuye la concentración de dichos receptores 

Son numeiasos los riesgos de padecer cáncer de 
endometrio (Tabla 21, pero son de destacar los ante- 
cedentes familiares, es deur el substratum genético, y 
la famosa triada obesidad-hpertensión-diabetes, pero 
no menos importante la estrogenoterapia previa, espe- 
cralmente si es prolongada y no equilibrada con ges- 
tégenos. 

El riesgo relativo en pacientes obesas, es más acen- 
tuado en aquellas CM talla superior, podría explicarse 
por la mayoi cantidad absoluta de giasa. 

i'a todo lo antenamente expuesto, se deduce que es 
obvio que a la taapéuuca estrogénica susututiva se debe 
de añadir un gestágeno, para reducir la viiinerabiüdad. 

Un estudio redizado pur el WJford HaU USAF Medical 
Centei, sobre un total de 13 921 pacientes, se apiecia una 
incidencia de cáncer de endometrio de 434.4/100 000 en 
aquelias mujei~s someudas a teiapia estrogémca prolon- 
gada, riente a 70.8/100.000 a las que se les asociaba un 
gestógeno con una signficación de p .C 0.0001 

El niecanismo de acción de los gestágenos Qabla 31, 
está basado fundamentalmente en un efecto antiproltfe- 
rativo, sumpnmiendo la síntesis de ADN y de Recepto- 
ies nucleares y un efecto meiabólico secntoiio. De esta 
m a n a  bloquea la secuencia I'atogénica de estos esta- 
dos hipeiplásicos endometrailes al czcmorna (Figum 4).  

Dentro del mecanismo de acción de los gestÁgrri<x%, 
está el aumento de la concentración de receptores en 
la célula endomehial y se ha demostrado su efecto be- 
neficioso en aquellas miyetxs poitadoras de cáncer en- 
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domen-ial, que ten'ian receptores positivos para la pro- 
gesterwa alcanzaban una mayor supervi~encia. 

Como ya hemos dicho, la utilizaciiirr de un gestáge- 
no ea oposición a la terapia estrogénica ha ganado 
una aceptaci6n amplia entre los chríficos, hasta con- 
vertkse en lo que para no@ms es una condición bási- 
ca: Tratamiento cíciclo combinado. Los derivados pro- 
gestageniros que se pueden adminisffar por via oral se 
pueden clasificar en: 

11 Derivados de la progesterona: dihidroprogesteru- 
na y 17-hidroxipprogeeste~ona~ 

2) Derivados de la acetaxiprogestem, acetato de 
medroxiprogesterona, acemta de megesuol y acetatq 
de domadinona. 

3) Derivados y & Y a  de 19-noitestasterona: hestrol, 
nareturdrona, norgash'e.1, Iwonorgestrel y fmteüstefona. 

La importancia varía bastante de uno a otro. Lds 
considerados cümo l w  más potentes con la norelin- 
dmna y el norgestrel. 

Al igual que dec'mos de los esn6genos, la dosis de 
pmgeotemna debe ser lo más bala posible. Con esta 
dosis baja 1-0s también evita alterariorm del meta- 
bolismo hidrowbonado y se iogca mejorar el metabolis- 
mo lipaco. Hay que destaca eh este sebrido, que con 
dosis altas se contrarrestanan los dectos benef~icosos de 
las estrOgenas sobre los üpidos plasmáricas. CdJn las d e  
rivados de la proge&emmt, como medroxipiogearona, 
se equilibranmenos los iípidos que con los derivados de 
la 19-neirestosterona, como en e1 fmtgesnel, los d e s  
rlisminuyen el W L  y VLDL y aumentan el LDL. 
Los efectos estrogéhicos beneficrosos sobfe el hueso 

na desaparecen al comhnar estos con progemna.  
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Tabla 4 

MECANISMO DE ACCION DE 
LOS GESTAGENOS 

ñ F E ~ , r n i P 4 i n a a R Y O  
- SupresiGn de la sinksis ¿e DNA. - Supreslbn de recepares nucleares. 

EFECTO SECRETORIO 
- Cembiw en la pmdwibn profeínka inhricelulor. 
- Auntenb de la kocihlro dehidmgenasa. 
- Aumenfa de la fodalaw beida y alcalina. 
- Bumentade la 17 o<- E dehidmgenw. 

En general, se acepta que con 10 a l2 días de trata- 
miento se va a lograr una descamacion endometrial 
sufic~ente y se evitara la aparidón de la hiperplasia en- 
dornetrial, lo nial es un objetivo básico del tratamiento 
cídico combinado. 

El norgestrel y los derivados de la acetoxipmgeste- 
rona no tienen afinidad específica por los tweptores 
emogéniccus y actúan disminuyendo o saturando los 
receptores estrog6nicos del citoplasma. Los derivados 
de la 13-nortest~~erona parecen compera con las es- 
trógeno~ por los puntos espccífrcos de fijación. Es 
decir, que los *enos incrementan la slntesis de re- 
ceptores estrogénicos sobre tado en mama y endome- 
trb, mientras que los progeságenos la inhihen. Con 
ello estamo8 diciendo que los progeatágenas nos redu- 
cen el riesgo de clihcer de endometrio en los casos de 
tsatamiento estrogénim prolongado. 
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