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RESUMEN

La endometriosis es una enfermedad cronica, inflamatoria, estrégeno-dependiente, con prevalencia de 10% en
las mujeres en edad reproductiva; la fisiopatologia se explica con base en varias teorias, la mas aceptada es la
menstruacion retrograda asociada con inflamacién crénica, que podria ser el enlace entre la endometriosis y
cancer. La sintomatologia se caracteriza por dismenorrea, dispareunia e infertilidad. El manejo de la endometriosis
es médico y quirargico; la completa extirpacion quirdrgica de las lesiones de endometriosis, asi como la eliminacion
del ovario afectado disminuye el riesgo de futuro de cancer de ovario.

Palabras clave. Endometriosis, menstruacién retrégrada, cancer de ovario, prevencién, tratamiento hormonal,
quirtdrgico, ooforectomia.

ABSTRACT

Endometriosis is a chronic, inflammatory, estrogen-dependent, with 10% prevalence in women of reproductive
age; pathophysiology is explained on the basis of several the most accepted theory is retrograde menstruation
associated with chronic inflammation, which could be the link between endometriosis and cancer. The
symptomatology is characterized by dysmenorrhea, dyspareunia, and infertility. The management of endometriosis
is medical and surgical; complete surgical removal of the lesions of endometriosis and removal of the affected
ovary decreases the risk of future ovarian cancer.

Key words. Endometriosis, retrograde menstruation, ovarian, prevention, hormone therapy, surgical
oophorectomy cancer.

INTRODUCCION

La endometriosis es una enfermedad cronica, infla-
matoria, estrégeno-dependiente, con prevalencia de 10%
en las mujeres en edad reproductiva; la fisiopatologia se
explica con base en varias teorfas, la mas aceptada es la
menstruacion retrograda o reflujo de fragmentos de en-
dometrio derramadas a través de las tubas uterinas du-
rante la menstruacion e implantacién de las células en
las superficies de las estructuras peritoneales pélvicas,
como ovarios, Utero, vejiga e intestino, asociada con
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inflamacién crénica, que podria ser el enlace entre la
endometriosis y cancer.’ La sintomatologia se caracte-
riza por dismenorrea, dispareunia e infertilidad que es
un factor de riesgo independiente para el cancer de ova-
rio y recientemente se ha demostrado aumento del ries-
go de varios tumores malignos en mujeres con endome-
triosis.*?

El cancer es la segunda causa principal de muerte entre
las mujeres y el cancer de ovario es el octavo cancer mas
comun que se diagnostica en 1 a 1.5% de las mujeres®
diagnosticadas en la quinta o sexta década de la vida. El
cancer de ovario se encuentra normalmente en el mo-
mento en que la enfermedad alcanza una etapa avanzada,
cuando el tratamiento es menos eficaz. La endometriosis
se ha relacionado con el cancer de ovario, especialmente
los subtipos de células claras, seroso de bajo grado y en-
dometrioide.?”
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MANEJO DE LA ENDOMETRIOSIS

El tratamiento de la endometriosis es individualizado,
con base en la sintomatologia y considerando los deseos
de la paciente sobre su fertilidad; en mujeres sin paridad
satisfecha se ofrece la cirugia conservadora con o sin trata-
miento médico. Para las mujeres perimenopausicas o con
paridad satisfecha, el tratamiento mas radical tiene benefi-
cios inmediatos sobre los sintomas y también a largo pla-
zo, como la proteccion contra cancer epitelial de ovario.

El manejo de la endometriosis es médico y quirdrgico;
la cirugia es comtinmente utilizada para endometriomas
ovaricos, endometriosis graves con extenso dano a 6rganos
y sin respuesta al tratamiento médico; la informacién so-
bre el impacto del tratamiento para la endometriosis y el
riesgo posterior de cancer es escasa y se ha reportado un
efecto protector de la histerectomia, oclusién tubaria bila-
teral (OTB) y tratamiento quirdrgico del quiste de ovario,
sobre el riesgo de cancer de ovario.? El tratamiento hormo-
nal inactiva la funcién del tejido endometrial que conduce
alaregresion de los implantes de endometriosis al provo-
car en la mujer amenorrea y evitar mayor difusién del re-
flujo del tejido endometrial con alivio de la sintomatolo-
gla.

El tratamiento con anticonceptivos orales combinados
protegen contra el cancer de ovario en mujeres con y sin
endometriosis.® Se ha sugerido que el danazol, derivado de
la testosterona, cominmente utilizado para la endometrio-
sis, incrementa el riesgo de cancer de ovario. Esta revision
se centrd en conocer si el tratamiento de la endometriosis
se asocia con menor riesgo de cancer de ovario epitelial.

ESTUDIOS CLINICOS

Se report6 que el tratamiento hormonal con anticoncep-
tivos orales combinados, progestagenos (orales o endocep-
tivo con levonorgestrel), danazol, agonistas de la hormona
liberadora de gonadotropina (GnRH-agonistas) y la terapia
de reemplazo hormonal (aunque no es un tratamiento para
la endometriosis), no hubo diferencias estadisticamente sig-
nificativas en el riesgo de cancer con los tipos de trata-
miento hormonal, a excepcién de un mayor riesgo con el
danazol (OR 1.06, IC del 95% 1.00 a 1.12). En el trata-
miento quirdrgico con histerectomfa, salpingooforectomia
unilateral, bilateral y OTB, para pacientes con endome-
triosis ovarica, peritoneal o adenomiosis (en ésta las lesio-
nes estan infiltradas en el miometrio) se redujo el riesgo de
cancer de ovario epitelial con la ooforectomia unilateral
(OR0.42,1C 95% 0.28-0.62), con la extirpacion comple-
ta del tejido endometrial (OR 0.37, IC del 95% 0.25-0.55)
Varios estudios reportaron diferencias significativas de la
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asociacioén entre ooforectomia unilateral, asi como para la
extirpacion radical de toda lesion de endometriosis visible
y el riesgo de cancer de ovario tanto en andlisis univariado
(OR crudo 0.42, IC 0.28-0.62, y OR 0.37 95%, IC del
95% 0.25 a0.55, respectivamente) como multivariante (OR
ajustada 0.19, IC 95% 0.08-0.46 y OR 0.30, IC del 95%:
0.12 a 0.74, respectivamente); ningln otro tipo de trata-
miento quirargico, como la OTB, salpingectomfa unilate-
ral o bilateral, e histerectomia, se asoci6 significativamen-
te con riesgo de cancer de ovario epitelial ™

DISCUSION

Escasos estudios informan sobre el impacto que tiene el
manejo de la endometriosis sobre el riesgo de cancer de
ovario epitelial. En el tratamiento médico-hormonal de la
endometrosis existen cuatro tipos principales que han va-
riado con el tiempo. Los progestagenos y los anticoncepti-
vos orales combinados se han utilizado desde la década de
1960 y aun se utilizan. El danazol (un derivado de la tes-
tosterona) se utiliz6 ampliamente durante 1980 y 1990,
pero se redujo drasticamente a fines de 1990. A finales de
1980 los agonistas de GnRH se introdujeron y se utilizaron
durante una década hasta que disminuyé, pero siguen sien-
do el farmaco de eleccion en los casos de endometriosis
moderada a severa. De todos los tratamientos hormonales
el inico que muestra una asociacién con riesgo de cancer
epitelial de ovario es el danazol (OR 3.2).9'° Los agonistas
de GnRH nunca se han relacionado con el cancer de ovario
y los anticonceptivos orales combinados protegen contra
el cancer de ovario, en mujeres con y sin endometriosis,
con el uso a prolongado (> 10 anos). No se demostré
ninguna asociacion entre los anticonceptivos orales com-
binados y el cancer de ovario, tampoco ninguna asocia-
cion entre el uso de terapia de reemplazo hormonal, otros
han demostrado una asociacién, con riesgo relativo de 1.38
a 3.00 para el cancer de ovario en comparacion con las no
usuarias de ésta;'®"" pero requiere mayor investigacion, al-
gunos estudios no han sido concluyentes acerca de si la
fertilizacién in vitro, incluyendo medicamentos para la es-
timulacion ovarica, aumentan el riesgo de cancer de ovario
0 no.'?" De los subtipos de cancer de ovario epitelial aso-
ciados a la endometriosis son endometrioide, de células
clarasy el seroso de bajo grado.>'

El impacto de la cirugia sobre la endometriosis y el ries-
go reportan que el tratamiento quirargico reduce este ries-
go; la extirpacién del ovario afectado, incluso cuando el
otro ovario se deja, reduce el riesgo, asi como la extirpa-
cion de todo el tejido endometrial visible, incluso si los
ovarios no estan afectados; la histerectomfa y la OTB, in-
dependientemente de un diagnéstico de la endometriosis,
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tiene un efecto protector contra el cancer de ovario.' Otro
estudio no encontré beneficio con la OTB o salpingecto-
miay podrfa explicarse por los diferentes mecanismos pa-
tolégicos que conducen a los diferentes tipos histolégicos
de cancer. La endometriosis esta asociada con el cancer
endometrioide, mientras que las trompas de Falopio dan
lugar a los canceres epiteliales de ovario seroso, por lo
tanto, la eliminacion de las trompas disminuyen el riesgo
de este tipo de cancer,'® un estudio no pudo comprobar
que la OTB sea protectora,'” pero si la protege el trata-
miento quirdrgico (extirpacion del quiste, reseccién del
ovario u ooforectomia) después de un diagnéstico de un
quiste en el ovario.?

Otro estudio no verifico efecto protector de la histerec-
tomia u OTB sobre el riesgo de cancer de ovario, aunque
80% de las histerectomias por adenomiosis no tenian un
aumento del riesgo de cancer de ovario, hace posible que
las mujeres con adenomiosis no tienen mayor riesgo de
cancer de ovario y no pudo demostrar un efecto protector
de la histerectomia sobre el riesgo futuro de cancer de ova-
rio; cuando se desarrolla la endometriosis ovérica no im-
porta si la mujer va a someterse a histerectomia, el daino ya
esta hecho para el ovario y el riesgo de cancer se incremen-
ta. En otro reporte, la ooforectomia unilateral del ovario
afectado, asi como la extirpacion completa de todas las
lesiones de endometriosis visible, tenia efecto protector
contra cancer de ovario epitelial;* originando dos teorias,
donde los estudios han demostrado la capacidad de las
células del endometrio para convertirse en células atipicas
y éstas en endometriosis atipica, observado en 12-35% de
la endometriosis ovarica y la endometriosis atipica se pro-
duce en 60-80% de la endometriosis asociada a cancer de
ovario y alrededor de 60% de los canceres de ovario aso-
ciados con la endometriosis se produce con el cancer adya-
cente o directamente en el tejido endometrial.? Si la endo-
metriosis es factor de riesgo para cancer de ovario y
responsable de la induccion de células atipicas que po-
drian sufrir cambios malignos mas adelante, entonces el
tratamiento hormonal no modifica el riesgo. En estos ca-
sos, las células premalignas ya estan presentes en los ova-
rios al momento en que se inicia el tratamiento hormonal.
Esta teorfa también es apoyada por los beneficios observa-
dos con la cirugia mas radical (reseccion completa de la
endometriosis y la ooforectomia), en el que las células ati-
picas se eliminan junto con la lesion del endometrio, estos
resultados deben ser confirmados por estudios con mayor
nuimero de casos.

La otra teoria es el desarrollo de la inflamacién crénica
como resultado del tejido endometrial. Los mediadores in-
flamatorios (interleucina-1, interleucina-8, interleucina-6,
tumor factor de necrosis tumoral-alfa y beta) estan involu-

116

Vargas-Hernandez VM vy cols. ;El tratamiento de la endometriosis previene el cancer de ovario?

crados en la endometriosis, asi como en el desarrollo de
cancer de ovario,?*'819 aqui también la extraccién de teji-
do endometrial reduce la inflamacion pélvica y disminuye
el riesgo de cancer; es necesario realizar una ooforectomia
unilateral en 62 mujeres con endometriosis ovarica para
prevenir un caso de cancer de ovario que demanda una
carga econémica importante, ademas del sufrimiento de
las pacientes, aspectos importantes para tomar en cuenta.
El riesgo de por vida de cancer de ovario en una mujer es
de uno en 70 y con endometriosis 1.5%; cuando se extir-
pan quirdrgicamente todas las lesiones de endometriosis la
reduccién del riesgo es de 30% para cancer de ovario; se
requiere que 95 mujeres se sometan a una cirugia radical
para prevenir un caso de cancer; se reporta reduccién del
riesgo de 81% si se quita el ovario afectado, por una oofo-
rectomfia unilateral por cada 62 mujeres se previene un
caso de cancer de ovario.'

CONCLUSION

El tratamiento quirdrgico de la endometriosis con la ex-
tirpacion de todo el tejido endometrial y/o la ooforecto-
mfa unilateral protege contra el cancer epitelial de ovarioy
el tratamiento médico hormonal no mostré ninguna pro-
teccién contra el cancer de ovario epitelial, incluso au-
mento el riesgo asociado con el uso de danazol.
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