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ARTICULO INFORMACION ABSTRACTO
Historia del articulo: Esta gufa practica proporciona evidencia actualizada para el ginecélogo que realiza biopsia endometrial (BE) en la
Recibido el 18 de agosto de 2022 practica clinica ginecolégica.
Revisado el 4 de diciembre de 2022 Un comité internacional de expertos en ginecologia desarrollé las recomendaciones de acuerdo con la Guia de
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Es obligatorio un muestreo adecuado de tejido al realizar una EB. Los métodos ciegos no deben ser la primera opcién en

pacientes con sospecha de malignidad endometrial. La histeroscopia es el método de biopsia dirigida con mayor precision
diagnéstica y rentabilidad. Las técnicas de succién a ciegas no son confiables para el diagndstico de pélipos endometriales. En
Directrices practicas entornos de bajos recursos, y en ausencia de la capacidad para realizar histeroscopia en el consultorio, se podrian utilizar
endometrio técnicas ciegas para la EB. La biopsia por puncién histeroscépica permite recolectar solo una cantidad limitada de tejido
Biopsia del endometrio endometrial. La técnica de biopsia por agarre debe considerarse la primera opcién en mujeres en edad reproductiva; se debe
preferir la biopsia con chip de electrodo bipolar en caso de endometrio hipotréfico o atréfico. La EB es necesaria para el
diagnéstico final de endometritis crénica. No existe consenso sobre qué limite de espesor endometrial se debe utilizar para
recomendar la EB en mujeres posmenopdausicas asintomaticas. La EB debe ofrecerse a mujeres jévenes con sangrado uterino
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anormal y factores de riesgo de carcinoma de endometrio. La patologia endometrial debe excluirse de la EB en mujeres no
obesas con hiperestrogenismo sin oposicién. La histeroscopia con EB es Util en pacientes con sangrado anormal incluso sin
evidencia ecogréfica de patologia. EB tiene una alta sensibilidad para detectar patologias intrauterinas. En mujeres
posmenopausicas con sangrado uterino se recomienda la EB. Las mujeres con espesor endometrial ecografico > 4 mm que
usan tamoxifeno deben someterse a EB histeroscdpica.
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Por lo general, ambos se realizan en el quiréfano con el paciente bajo
anestesia general.[1].

Hay muchos escenarios clinicos diferentes que requieren EB, como
pacientes que presentan endometrio engrosado o sangrado uterino
anormal (SUA).1,2]. Aunque es un procedimiento muy seguro y eficaz para
detectar cancer de endometrio (CE) o hiperplasia atipica (HA), la EB podria
dar lugar a una prueba falsamente negativa, perdiendo el diagnéstico, lo
que se debe principalmente a la técnica de la biopsia, el muestreo no
representativo y las variables patolégicas. interpretacion[3].

El objetivo de esta guia practica es resumir la evidencia cientifica
disponible mas relevante sobre las técnicas e indicaciones de la EB.

1.1. Identificacién y valoracién de pruebas.

Esta guia practica se produjo utilizando la siguiente metodologia de
blsqueda: bases de datos electrénicas que incluyen MEDLINE, EMBASE,
Global Health, The Cochrane Library (Cochrane Database of Systematic
Reviews, Cochrane Central Register of Controlled Trials, Cochrane
Methodology Register), Health Technology Assessment Database y Web of
Registros cientificos y de investigaciéon (comowww.clinicaltrials.gov) se
buscaron desde el inicio hasta junio de 2022; Utilizamos el término de
encabezamiento de materia médica (MeSH) "Endometrio" (ID Unico MeSH:
D004717) en combinacién con "Biopsia" (ID Unico MeSH: D001706). La
busqueda de estudios no se limité al idioma inglés sino que se extendi6 al
espafiol, chino, francés, italiano y portugués. Los autores que dominan otros
idiomas ademaés del inglés (espafiol, chino, francés, italiano y portugués)
evaluaron publicaciones relevantes en idiomas extranjeros y
proporcionaron, después de la traduccién al inglés, informacién relacionada
al panel. Se verificaron las listas de referencias de todos los articulos
identificados para identificar estudios no capturados mediante busquedas
electrénicas. Todos los estudios fueron evaluados por su rigor metodoldgico
y calificados de acuerdo con el sistema de clasificacién del Grupo de Trabajo
de Servicios Preventivos de los Estados Unidos (tabla 1). Dos autores
examinaron de forma independiente los titulos y/o resimenes de los
estudios recuperados mediante la estrategia de blusqueda para identificar
los estudios que cumplieran con los objetivos de esta guia. Otros dos
miembros del equipo recuperaron los textos completos de los articulos
elegibles y evaluaron de forma independiente su elegibilidad. Cualquier
desacuerdo entre ellos sobre la elegibilidad de los articulos seleccionados se
resolviéo mediante discusion con un tercer colaborador (externo). Dos
autores extrajeron de forma independiente datos de los articulos sobre las
caracteristicas de los estudios e incluyeron poblaciones, tipo de intervencién
y resultados. Cualquier discrepancia se identificé y resolvié mediante
discusién (con un tercer colaborador externo cuando fue necesario).

1.2. Participacion y aplicabilidad de las partes interesadas

Estas recomendaciones se basan en opiniones profesionales y estan
destinadas a ayudar a los ginecélogos a tratar al paciente promedio. No
deben verse como reglas estrictas y rapidas, y no fueron disefiadas
para reemplazar el juicio clinico.

Las recomendaciones se basaron en la mejor evidencia cientifica disponible,
cuando fue posible, y en el consenso del panel de expertos cuando dicha evidencia
no estaba disponible. Probablemente podrian cambiar a medida que aprendamos
mas sobre la afeccién.

En la elaboracién de esta guia participan especialistas en ecografia
ginecolégica (US), histeroscopia, infertilidad y terapia oncolégica de la
patologia endometrial, seguin los estdndares de la Guia de Informes AGREE.
[4]. Tres revisores externos, dos ginecélogos y un histopatélogo
ginecoldgico seleccionados aleatoriamente mediante una aleatorizacién por
computadora de una lista de 200 expertos, con experiencia en los dominios
antes mencionados, evaluaron exhaustivamente estas recomendaciones
practicas en dos rondas de revisiones antes de su publicacién.
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tabla 1
Evaluacién de evidencia para la guia de practica.

Se revisd y evalud la calidad de la evidencia utilizando los criterios descritos por el
Grupo de trabajo de servicios preventivos de EE. UU.

- IEvidencia obtenida de al menos un ensayo controlado aleatorio disefiado

adecuadamente.

- II-1Evidencia obtenida de ensayos controlados bien disefiados sin

aleatorizacion.

- II-2Evidencia obtenida de estudios analiticos de cohortes o de casos y controles bien
disefiados, preferiblemente de mas de un centro o grupo de investigacién.

- II-3Evidencia obtenida de mdltiples series temporales con o sin intervencién. Los resultados
espectaculares en experimentos no controlados también podrian considerarse como este
tipo de evidencia.

- IlIOpiniones de autoridades respetadas, basadas en experiencia clinica, estudios
descriptivos o informes de comités de expertos.

Basado en el nivel més alto de evidencia encontrado en los datos, las recomendaciones son
proporcionado y clasificado de acuerdo con las siguientes categorias:

- Nivel A:Las recomendaciones se basan en evidencia cientifica buenay

consistente.

- Nivel B:Las recomendaciones se basan en evidencia cientifica limitada o

inconsistente.

- Nivel C:Las recomendaciones se basan principalmente en el consenso y la opinién de

expertos.

1.3. Indicaciones para la biopsia endometrial.

Cada afio, muchas mujeres requieren visita ginecolégica con sintomas
que desencadenan la EB. La CE se diagnostica en aproximadamente 65.000
mujeres cada afio en los Estados Unidos. Entre las indicaciones mas
frecuentes de la EB en la practica clinica se encuentran la infertilidad y
subfertilidad, la evaluacién de la cavidad uterina antes de la técnica de
reproduccién asistida (TRA); Evaluacion de pacientes premenopausicas y
posmenop4ausicas con SUA, entre otras indicaciones.[5]. La etiologia de la
SUA se clasifica segun la clasificacion PALM-COEIN, desarrollada por Munro
et al.[6]y adoptado por la Federacién Internacional de Ginecologia y
Obstetricia (FIGO). Al clasificar el sangrado uterino anormal seguin la causa
potencial, este sistema distingue entre pélipos, adenomiosis, leiomiomas,
neoplasias malignas e hiperplasia, coagulopatia, disfuncién ovulatoria,
endometrio, iatrogénica y causas aun no clasificadas. Las razones
estructurales del sangrado uterino anormal estan incluidas en la seccién del
acronimo “PALM” del PALM-COEIN. Por el contrario, las causas no
estructurales, hormonales o sistémicas de la SUA se indican con el acrénimo
“COEIN"[1,2].

Antes de proceder a realizar una EB, preguntas sobre el patrén de sangrado
menstrual (frecuencia, duracién, regularidad y cantidad), presencia de dolor,
antecedentes familiares de SUA o trastornos hemorrdgicos subyacentes,
medicamentos o preparaciones a base de hierbas que puedan afectar el sangrado
en general, como el ginseng, ginkgo, uso de anticonceptivos hormonales,
antiinflamatorios no esteroideos, warfarina o derivados de heparina, deben
incluirse en la historia clinica. El andlisis cuidadoso del patrén de sangrado sera
uno de los componentes mas cruciales de la historia médica. Por ejemplo, es poco
probable que el cancer o incluso la hiperplasia sean la causa del sangrado
menstrual ciclico.1,2].

Independientemente del escenario clinico, la AE se puede realizar de multiples
maneras[7].

1.4. Técnicas de biopsia endometrial

Se han realizado una gran cantidad de estudios que evaltan diferentes
técnicas para la EB. Taraboanta et al. realizaron un estudio transversal
retrospectivo en 1677 muestras de histerectomia diagnosticadas con
Hiperplasia Atipica/Neoplasia Intraepitelial Endometrioide (AH/EIN) o CE
evaluando aquellas con biopsia endometrial negativa previa. De estos casos
con biopsias endometriales negativas antes de la histerectomia, 172 fueron
clasificados como inadecuados/insuficientes ya que no habia tejido
endometrial presente o tenian un diagnéstico benigno. Una limitacién
importante de este estudio fue no identificar el procedimiento que se utilizé
para realizar el muestreo endometrial. En negativo
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resultado de la biopsia endometrial, se encontré que la probabilidad posterior a la
prueba de diagnéstico de CE o AH/EIN en la muestra de histerectomia era del 0,74%. Los
resultados de este estudio proporcionan evidencia sobre la importancia de un muestreo
endometrial adecuado [8,9].

D&C alguna vez fue reconocido como el estdndar de oro para el muestreo
endometrial[10]. Inicialmente, la dilatacién y legrado se consideré un método
preciso para identificar el grado del tumor del cdncer de endometrio.[11]. Mas
recientemente, el diagndstico de cancer de endometrio de grado 1 preoperatorio
mediante D&C se encontré congruente con la EB en el 85% de los casos. Sin
embargo, se encontré un grado mayor en el 8,7% de los casos al momento de la
histerectomia.[12]. Piatek et al. evalué un andlisis de cohorte retrospectivo
considerando todas las pacientes sometidas a biopsia endometrial utilizando un
Pipelle-y DyC. El propésito de este estudio fue determinar la tasa de falla del
muestreo endometrial y los factores que afectan la calidad de la muestra obtenida
para el examen histopatolégico. De los 895 procedimientos de muestreo de
endometrio realizados, 339 pacientes se sometieron a Pipelle-biopsia y 556 D&C.
Se encontraron muestras inadecuadas en 60 y 88 casos, respectivamente. El
estudio sugirié que ninguno de estos dos métodos garantiza un muestreo de
muestras adecuado.[13]. Utida et al. disefié un estudio transversal que compara la
eficiencia de las muestras histoldgicas de endometrio recolectadas con Pipelle-
biopsias por aspiracién y histeroscopia. El objetivo principal de este estudio fue
evaluar la congruencia entre estas dos técnicas de muestreo endometrial. En
concreto, se priorizé el diagndstico histolégico de malignidad y, posteriormente,
se valoré la comparacién entre los costes de ambas técnicas. El estudio inscribié a
45 mujeres (mayores de 35 afios con SUA o sangrado posmenopausico) que se
sometieron a EB mediante histeroscopia y Pipelle.-. Curiosamente, los EB
obtenidos utilizando Pipelle-tuvo una alta precisioén para la CE (100% de acuerdo
entre los dos procedimientos) pero una menor precisién para el diagnéstico de
pélipos. Es importante sefialar que Pipelle-las biopsias cuestan 27 veces menos
que las biopsias histeroscépicas[14]. Un aspecto muy importante de este estudio
es que resalta la importancia de realizar EB bajo visualizacién directa.[15]. Sin
embargo, tales hallazgos se vieron limitados por el tamafio reducido de la muestra
del estudio.

Hasta la fecha, el muestreo endometrial a ciegas por si solo no se considera
eficaz para diagnosticar lesiones focales de la cavidad uterina, como pélipos o
miomas submucosos.[dieciséis].

El muestreo de endometrio también se podria realizar utilizando guia asistida por
ultrasonido (EE.UU.). Sin embargo, la ecografia tiene una menor capacidad para detectar
lesiones endometriales en comparacién con la histeroscopia.17,18]. De hecho, un estudio
prospectivo realizado por Reznak et al. demostré que los hallazgos anormales en la
ecografia deben confirmarse mediante visualizacion histeroscépica con biopsia dirigida y
examen histoldgico para evitar una baja precision[19].

Cheng et al. realizaron un estudio de cohorte retrospectivo que evalué el uso
de la pinza de biopsia de Lin para la biopsia endometrial. La pinza para biopsia de
Lin es un dispositivo disefiado especificamente para funcionar junto con un
histeroscopio flexible para realizar una biopsia intrauterina bajo guia ecogréfica
transabdominal. Este método de biopsia dirigida permite realizar biopsias
endometriales en un consultorio. Realizaron 126 biopsias endometriales dirigidas
logrando una alta tasa de diagnéstico (92,1%, con 116 casos confirmados
histolégicamente) y una calidad adecuada del tejido (77,8%, con 98 casos que
obtuvieron un volumen de muestra 6ptimo).[20].

Bryanty cols. realizaron un anélisis retrospectivo de 141 histerectomias
realizadas en pacientes con diagnoéstico preoperatorio o incidental de AH/
EIN. Sus datos proporcionaron evidencia sobre el valor del muestreo
selectivo en lugar del muestreo completo de muestras para la deteccién de
AH/EIN y EC, lo que demuestra que un enfoque selectivo podria ser muy Util
para el diagnéstico.[21].

Respecto a la técnica de histeroscopia EB en consultorio, diferentes estudios
han aportado resultados respecto al uso de pinzas de agarre operativas
introducidas a través de un canal operatorio de 5 Fr del histeroscopio.[22]. La
técnica estdndar para realizar la EB guiada por histeroscopia fue propuesta en
2002 por Bettocchi et al. Brevemente, se coloca la pinza, con las mandibulas
abiertas, contra el endometrio. Las mandibulas se introducen en el tejido entre 0,5
y 1 cm. Una vez que se ha desprendido tangencialmente una gran porcién de
mucosa, se cierran las mandibulas y se extrae todo el histeroscopio.
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Se retira de la cavidad uterina, sin tirar de la punta del instrumento
hacia el canal. Este método permite recolectar una mayor cantidad de
tejido.[23].

Una de las ventajas mas recientes de la técnica de EB reside en el estudio del
material tumoral presente en los fluidos corporales. Las biopsias liquidas también
brindan ventajas para monitorear el progreso del cancery la respuesta a la
terapia. El procedimiento diagndstico consiste en una biopsia endometrial, que se
obtiene mediante una aspiracién minimamente invasiva de la cavidad uterina
mediante una Pipelle.-. Se analizan las células anormales presentes en el aspirado.
[24]. Hirai et al. realizé un estudio multicéntrico que comparé el rendimiento
clinico de la citologia endometrial liquida utilizando Sure-Pathwra la clasica biopsia
de tejido endometrial por succién. Sugirieron que la citologia endometrial liquida
no era inferior a la biopsia de tejido endometrial por succién para la deteccién del
cancer de endometrio.[25].

1.5. Pautas recomendadas para la biopsia endometrial.

Con base en la evidencia disponible, promovemos las siguientes
recomendaciones:

- Es obligatorio un muestreo adecuado al realizar una EB (Nivel A).

- Al realizar histeroscopia diagndstica y EB, la EB debe realizarse
después del procedimiento histeroscépico (Nivel C).

- D&Cy Pipelle-no debe ser la primera opcién para el método EB en
pacientes con sospecha de malignidad endometrial (Nivel B).

- El uso de VA, Pipelle.-para la EB ambulatoria no es eficiente y carece de
sensibilidad a la hora de diagnosticar pélipos endometriales (nivel C).

- La histeroscopia en el consultorio es el método de biopsia dirigida con mayor
precision diagnéstica (Nivel A).

- La biopsia liquida es un método prometedor para la deteccién de
marcadores endometriales (Nivel B).

- Las técnicas de succién no son confiables para el diagnéstico de pélipos
endometriales (Nivel A).

- En entornos de bajos recursos sin capacidad para realizar histeroscopia en el
consultorio, se podrian utilizar técnicas ciegas para la EB (Nivel B).

1.6. Técnicas histeroscépicas para biopsia endometrial.

La biopsia por puncién fue el primer tipo de técnica cominmente
utilizada para la biopsia histeroscépica. Utilizaba pinzas de cuchara 'y
durante varios afios se consider6 el instrumento de biopsia estandar. Segin
esta técnica, las mandibulas de las pinzas de biopsia se mantienen abiertas
en estrecho contacto con el endometrio antes de cerrarlas.[26]. El
histeroscopio se deja en la cavidad uterina mientras las pinzas cerradas se
retraen a través del canal de trabajo. Sin embargo, debido a que la extension
de la mandibula es relativamente limitada en comparacién con otras pinzas
de biopsia (2,5 frente a 5 mm para las pinzas de cocodrilo), el volumen de
tejido obtenido a veces es insuficiente para un diagnéstico histolégico
satisfactorio.27,28].

Para mejorar la cantidad de tejido recuperado suficiente para una correcta
investigacion histoldgica, en 2002 Bettocchi et al. propuso una nueva técnica de
biopsia denominada "biopsia por agarre". Utilizaron unas pinzas dentadas,
conocidas como pinzas de cocodrilo. Gracias a la doble longitud de las mandibulas
de dientes suaves, las pinzas de cocodrilo pueden recoger un mayor volumen de
tejido. Brevemente, las pinzas de cocodrilo se colocan en estrecho contacto con el
lugar objetivo donde se debe tomar la muestra de endometrio con las mandibulas
bien abiertas. Luego, las pinzas se mueven hacia adelante, "arando" junto con el
tejido durante aproximadamente 0,5 a 1 cm, con el objetivo de evitar el contacto
con el miometrio subyacente, para evitar la estimulacién de las fibras nerviosas
del miometrio y minimizar el dolor. Luego se cierran las mandibulas, agarrando el
segmento de tejido endometrial que se va a extraer, que posteriormente se
recupera de la cavidad uterina junto con el histeroscopio.23,29].
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En el caso de mujeres perimenopdusicas y posmenopausicas con
endometrio hipotréfico o atréfico, es mas dificil apretar una cantidad
adecuada de tejido. En este caso, resulta especialmente eficaz realizar
la biopsia por chip, cortando un “chip” de endometrio con un electrodo
bipolar de 5 Fr insertado en el canal de operacién del histeroscopio.
“Astillar” el endometrio puede hacer que la técnica sea més facil que
otras y también puede ser Util cuando se toman muestras de la
superficie miometrial superficial (es decir, en mujeres con sospecha de
patologia endometrial premaligna o maligna).[30-32].

Un método alternativo para recuperar el endometrio de una superficie
hipotroéfica o atréfica es la técnica de biopsia por recogida. Consiste en recoger
tejido utilizando la punta del histeroscopio a modo de arado o la punta de
herramientas mecanicas dedicadas para recoger mas material de muestra. Una
herramienta recientemente patentada para este propdsito es la pinza de serpiente
para biopsia sec. VITALE (Centrel Srl, Ponte San Nic#ajlua, Italia). Es caracteristico
terizado por una punta plana con bordes dentados que puede ayudar a
exponer el endometrio hipotréfico o atréfico a resecar evitando al mismo
tiempo que se suelten fragmentos de la muestra.[33]. Otro aspecto crucial a
destacar es el dolor que se experimenta durante el muestreo endometrial
histeroscépico. La evidencia de clase I informé una mayor percepcién del
dolor con la biopsia por puncién en relacién con la técnica de agarre y
recogida.[31].

1.7. Pautas recomendadas para la técnica de biopsia histeroscépica
adecuada

- La biopsia por puncién permite recolectar una cantidad limitada de endometrio para
tomar muestras. (Nivel B).

- La biopsia por agarre debe considerarse la técnica mas adecuada en
mujeres en edad reproductiva. (Nivel A).

- La biopsia con chip es eficaz para recolectar mas endometrio en
comparacién con otras técnicas en mujeres perimenopdausicas y
posmenopausicas. (Nivel B).

- En mujeres perimenopdausicas y posmenopausicas, la técnica de biopsia
por recogida es més eficaz para recolectar tejido endometrial en
comparacién con la biopsia por puncién. (Nivel A).

1.8. Escenarios clinicos

Generalmente, la histeroscopia tiene como objetivo diagnosticar lesiones
precancerosas o cancerosas, ver y tratar patologias endocavitarias benignas,
como leiomiomas o pélipos endometriales previamente identificados mediante
ecografia, y evaluar condiciones subclinicas que pueden conducir a la infertilidad
(como el sindrome de Asherman o la endometritis).34,35]. Actualmente, la Gnica
contraindicacién absoluta para la histeroscopia es la infeccién uterina o pélvica
activa. Ademads, las mujeres diagnosticadas con infertilidad primaria, pérdida
recurrente del embarazo o subfertilidad tienen indicacién clinica de someterse a
una evaluacién de la patologia endometrial y la morfologia uterina.[36]. Para ello,
subclasificamos los escenarios clinicos seguin la edad y la sintomatologia del
paciente. A los efectos de esta revision, se consider6 a las mujeres asintomaticas
aquellas sin SUA, independientemente de su estado menopausico; por el
contrario, las mujeres sintométicas son aquellas que presentan sintomas
(comUunmente SUA).

1.9. Mujeres asintomaticas

1.9.1. Pacientes asintomdticos en edad reproductiva.

En este grupo de pacientes, la escasez de estudios poblacionales especificos
afecta los resultados de nuestras guias. Una de las principales razones que
requieren EB en mujeres asintomaticas es la infertilidad[37]. Especificamente, la
endometritis crénica ha sido reconocida como uno de los factores uterinos que
perjudican la implantacién embrionaria y el diagndstico inmunohistoquimico (IHC)
en muestras de endometrio es obligatorio.[38]. En este sentido, Zargar et al.
realizé un estudio transversal con el objetivo de comparar la
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prevalencia de endometritis crénica en pacientes con fallo de implantacion recurrente
(RIF) y pérdida recurrente de embarazo (RPL) mediante histeroscopia e
inmunohistoquimica. Los resultados mostraron que la inspeccién visual histeroscépica
(busqueda de micropdlipos o puntos rojos) es una herramienta confiable en pacientes
con RIF y RPL para diagnosticar endometritis crénica, sin embargo su precisiéon no es
suficiente para ser considerada como una alternativa a la IHC.[39]. Otros estudios
confirmaron la necesidad de realizar una combinacién de histeroscopia diagnéstica y EB
en mujeres que padecen problemas reproductivos.[40
- 42]. Especialmente en situaciones de fracaso repetido del TAR, existe una
posibilidad sustancial de anomalias uterinas no diagnosticadas durante la
ecografia regular en individuos infértiles. Se han observado tasas mas altas de ART
eficaces y tasas de embarazo no inferiores cuando las pacientes son examinadas
de forma rutinaria mediante histeroscopia en el consultorio y EB.[43-49].

Antes de comenzar el TAR, el ginecélogo debe examinar
minuciosamente la cavidad uterina y documentar (mediante una biopsia o
escisién adecuada) cualquier hallazgo endometrial anormal.

1.10. Pautas recomendadas para pacientes asintomaticas en
edad reproductiva.

- En mujeres premenopdusicas asintomaticas, la EB es una herramienta util para
el diagnéstico de endometritis crénica (Nivel A).

- La histeroscopia con o sin EB es util en el estudio de infertilidad
(Nivel A).

- En caso de fracaso del TAR, la EB histeroscépica es crucial para evitar diagnésticos
erréneos y mejorar los resultados reproductivos (Nivel B).

1.11. Pacientes posmenopausicas asintomaticas

El hallazgo incidental de endometrio engrosado en la ecografia en
mujeres asintomaticas es un escenario clinico comun.[50-53].

Varios expertos abogan por adoptar un valor limite estadounidense de 4,0 o
5,0 mm en pacientes con sangrado posmenopausico (PMB) para
recomendar una investigacién endometrial adicional [50,54-58]. Se estima
que el riesgo de CE es inferior al 1% cuando el espesor endometrial (ET) es
inferior a 4,0 mm.50,54-58]. Algunas mujeres con enfermedades uterinas
premalignas o malignas son asintomaticas.[51]. No existe un consenso claro
sobre cuando realizar la deteccién de CE en mujeres asintomaticas con
endometrio engrosado, a diferencia de las directrices sobre el tratamiento
de la PMB. Para mejorar la precisién del diagnéstico, es necesario investigar
el valor de corte ideal para justificar una mayor investigaciéon endometrial en
mujeres posmenopausicas asintomaticas.[59-61].

1.12. Pautas recomendadas para pacientes posmenopausicas
asintomaticas

- No existe un consenso claro sobre qué punto de corte de ET se debe
utilizar para recomendar el muestreo endometrial en pacientes
posmenopdusicas asintomaticas (Nivel B).

1.13. Mujeres sintomaticas

1.13.1. Pacientes sintomaticos en edad reproductiva.

En mujeres en edad reproductiva, es de suma importancia realizar EB en
pacientes obesas con SUA, y en aquellas con endometrio heterogéneo y/o
hipervascularizado en ecografia, debido a mayor riesgo de malignidad.
[62-65]. En pacientes no obesas, varios ensayos sugieren realizar EB en
pacientes con SUA y/o en presencia de una de las siguientes condiciones:
disfuncién anovulatoria crénica, estimulacién estrogénica sin oposicion,
aquellas que no responden al manejo médico o pacientes con alto riesgo
genético de cancer de endometrio. (p. ej., sindrome de Lynch, sindrome de
Cowden) [37,64,66-71]. Ademas,
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Se debe sospechar neoplasia endometrial en pacientes
premenopausicas que son anovulatorias y tienen periodos prolongados
de amenorrea.72,73].

De manera similar, se recomienda la EB si el sangrado es frecuente (el
intervalo entre el inicio de los episodios hemorragicos es <21 dias),
abundante o prolongado (>8 dias). En pacientes que ovulan, esto incluye
sangrado intermenstrual.[37].

1.13.2. Pautas recomendadas para pacientes sintomdticas en
edad reproductiva.

- Las mujeres jévenes con mayor riesgo de neoplasias malignas endometriales y
heterogeneidad endometrial deben someterse a EB (Nivel A)

- Se deben descartar condiciones premalignas o malignidad en
mujeres no obesas con hiperestrogenismo sin oposicién (Nivel B)

- La histeroscopia con EB es util en mujeres con sangrado abundante,
prolongado o intermenstrual incluso en aquellas sin evidencia
ecografica de patologia (Nivel B).

1.13.3. Pacientes perimenopdusicas sintomaticas

Varios ensayos demostraron que la histeroscopia con biopsia dirigida es mas
sensible que la dilatacién y legrado para el diagnéstico de patologia uterina en
pacientes con SUA.11,15,26,74-77].

Nicholls-Dempsey et al. revisaron las indicaciones de EB en su centro.
Después del andlisis de 371 pacientes, concluyeron que en mujeres menores
de 41 afios no habia indicacién de biopsia en el 23% de las biopsias, lo que
sugiere una sobreinvestigacion significativa. De manera similar, se debe
investigar mas a fondo el valor de la EB en pacientes entre 41 y 45 afios con
menorragia y ningun factor de riesgo adicional.[78].

Ante la posibilidad de sangrado provocado por un pélipo, Ngo et al.
realizaron un andlisis retrospectivo que evalué las diferencias en los
hallazgos histeroscépicos entre los pélipos endometriales benignos y la CE.
El estudio incluyé hallazgos histeroscépicos de pélipos endometriales. (norte
=214) en 3066 mujeres que se sometieron a histeroscopia por sangrado
vaginal anormal, lesiones de la cavidad intrauterina sospechosas en la
ecografia, aborto espontaneo recurrente o evaluacién de infertilidad. Se
evaluaron retrospectivamente caracteristicas clinicas como
hipervascularidad de la superficie, Ulceras, hallazgos histopatoldgicos e
histeroscoépicos. El andlisis mostré que las mujeres con hallazgos
histeroscépicos de pélipos endometriales hipervasculares, ulcerativos y
poélipos con superficies irregulares tenian una mayor probabilidad de CE. En
esta poblacion especifica, se debe realizar una biopsia diana de los pdlipos
con estas caracteristicas especificas para excluir malignidad.[79].

Segun Clarke et al., la histeroscopia en el consultorio es precisa para
la deteccién de hiperplasia y cdncer de endometrio.[84]y De Franciscis
et al.[85]. Sin embargo, para aumentar la precisién del diagnéstico, el
muestreo debe realizarse en las dreas endometriales que parecen
anormales.80,81].

1.13.4. Pautas recomendadas para pacientes premenopdusicas
sintomaticas

- La EB tiene alta sensibilidad para detectar patologias intrauterinas
benignas, premalignas y malignas (Nivel A).

- La EB guiada por histeroscopia tiene mayor precisién que las técnicas ciegas en
mujeres sintomaticas, independientemente de su edad (Nivel A).

1.13.5. Pacientes posmenopdausicas sintomaticas

Esta poblacién representa el mayor nimero de EB realizadas, debido a la
mayor incidencia de CE y AH/EIN. Bar-On et al. realizé un estudio de cohorte
retrospectivo que incluyé a todas las mujeres que se sometieron a
histeroscopia ambulatoria por las siguientes indicaciones: PMB,
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sospecha de pélipo y/o aumento de ET. La precisién histolégica se evalué
comparando las muestras obtenidas en histeroscopia con las obtenidas mediante
histerectomia, y la precisién visual se evalué comparando los hallazgos visuales
con los obtenidos mediante biopsias ciegas. La histeroscopia en el consultorio se
ha confirmado como una herramienta adecuada y confiable para la evaluacién de
patologia benigna en la cavidad uterina.[82].

Varios ensayos también informaron que para las mujeres que presentan PMB,
el uso de ecografia transvaginal no esta indicado como herramienta de deteccién
para evaluar a mujeres con antecedentes de uso de tamoxifeno, debido a la
escasa precision del diagnéstico.[83-86]. Por el contrario, la histeroscopia y la EB
son el método diagndstico mas fiable.[30]. Un estudio reciente sefialé que no
existe un mayor riesgo de AE en este grupo de pacientes en comparacién con las
mujeres que toman inhibidores de la aromatasa o sin tratamiento.[87]. Las
sensibilidades ponderadas de la muestra de endometrio para el diagnéstico de CE,
AH y patologias endometriales fueron del 90%, 82% y 39%, respectivamente,
cuando se utilizé la histeroscopia como referencia. La especificidad fue 98
- 100% para todos los diagnésticos investigados y la prueba de referencia utilizada. El
muestreo endometrial fall6 el 11% de las veces, y se recuperaron muestras inadecuadas
en el 31% de las veces. Se descubrié (pre)cancer de endometrio en el 7% de las mujeres
con muestras inadecuadas o fallidas. La sensibilidad del muestreo endometrial para
identificar el cdncer de endometrio, particularmente AH y patologias endometriales,
incluidos los pélipos endometriales, es menor de lo que se suponia anteriormente en
mujeres con PMB. Después de un resultado de biopsia endometrial benigna, estan
indicados estudios de diagnédstico adicionales para patologia localizada.[88]. En
comparacion con la evaluacién de hemorragias recurrentes, las variables de riesgo de la

CE, como la edad, pueden proporcionar una estratificacién de riesgo considerable.[89].

1.13.6. Pautas recomendadas para pacientes posmenopausicas
sintomaticas

En mujeres posmenopausicas con cualquier tipo de SUA o PMB, esta
indicada la EB (Nivel A).

La EB guiada por histeroscopia debe ser la primera opcién debido a
su mayor precisién y rentabilidad (Nivel B).

1.13.7. Recomendaciones para futuras investigaciones.

Estas directrices se desarrollaron para proporcionar una referencia
concisa y actualizada para los médicos en ejercicio que se enfrentan a la EB
de acuerdo con los escenarios clinicos mas comunes. Sin embargo, no
deben pretender ser directrices estrictas y deben adaptarse a las
instalaciones disponibles en cada entorno.

AUB, PMB y otras afecciones intrauterinas son quejas ginecoldgicas
frecuentes que se encuentran en la practica clinica diaria. Hay algunas
areas que requieren datos adicionales de alta calidad para mejorar su
precisién diagndstica y su gestion.

Proponemos las siguientes consideraciones de futuras investigaciones:

- Realizar ensayos aleatorios para evaluar el impacto de la presencia de
pdlipos endometriales sobre la receptividad endometrial en mujeres
infértiles diagnosticadas con pélipos endometriales asintomaéticos.

- Comparar diferentes herramientas histeroscépicas mecanicas para realizar EB (es
decir, sistemas de recuperacién de tejido, pinzas de 5Fr)

- Realizar grandes estudios que evallen el limite de ET para recomendar una
evaluacién endometrial adicional en mujeres posmenopausicas asintomaticas.
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