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RESUMEN:

Introduccion: El cancer de endometrio recurrente representa un desafio terapéutico
debido a la ausencia de criterios estandarizados para la seleccion de pacientes
candidatas a cirugia citorreductora. La citorreduccion completa constituye el

principal objetivo quirargico por su asociacion con mejores resultados oncoldgicos.

Objetivos: Mapear la evidencia disponible sobre los criterios de seleccion
reportados para el logro de una citorreduccién completa en pacientes con cancer de

endometrio recurrente.

Material y métodos: Se realiz6 una revision exploratoria siguiendo la metodologia
del Joanna Briggs Institute y la guia PRISMA-ScR. Se efectu6 una busqueda en
MEDLINE, EMBASE, Scopus, Cochrane Library y literatura gris. La busqueda
incluy6 estudios publicados entre 1995 y 2026 que evaluaron pacientes con cancer

de endometrio recurrente sometidas a cirugia citorreductora.

Resultados: Se incluyeron 13 estudios retrospectivos con 848 pacientes. La
citorreduccion completa fue alcanzada en mas del 50% de los casos en las cohortes
evaluadas. Los criterios mas frecuentemente reportados en pacientes con éxito
quirtrgico fueron la presencia de una recurrencia unica, la afectacion ganglionar
aislada, un menor tamafo tumoral, una edad més joven y un adecuado estado
funcional. La ascitis, la carcinomatosis peritoneal extensa y una elevada carga
tumoral fueron reportados como criterios desfavorables para alcanzar una reseccion

completa.

Conclusiones: Los criterios de seleccion para cirugia citorreductora en cancer de

endometrio recurrente son multifactoriales e involucran variables clinicas,



quirurgicas y anatomopatologicas. La carga tumoral limitada y los patrones
localizados de recurrencia fueron los criterios mas consistentemente reportados en

pacientes que lograron una citorreduccién completa.

Palabras claves: neoplasias endometriales; recurrencia local de neoplasia;

procedimientos quirurgicos de citorreduccion; seleccion de paciente.



ABSTRACT

Background: Recurrent endometrial cancer represents a therapeutic challenge due
to the lack of standardized criteria for selecting candidates for cytoreductive
surgery. Complete cytoreduction remains the primary surgical objective because of

its association with improved oncologic outcomes.

Objectives: To map the available evidence on the reported selection criteria for

achieving complete cytoreduction in patients with recurrent endometrial cancer.

Materials and Methods: A scoping review was conducted following the Joanna
Briggs Institute methodology and the PRISMA-ScR guideline. A search was
performed in MEDLINE, EMBASE, Scopus, the Cochrane Library, and grey
literature. The search included studies published between 1995 and 2026 that
evaluated patients with recurrent endometrial cancer who underwent cytoreductive

surgery.

Results: Thirteen retrospective studies involving 848 patients were included.
Complete cytoreduction was achieved in more than 50% of cases across the
evaluated cohorts. The most frequently reported criteria in patients with successful
surgical outcomes were the presence of a solitary recurrence, isolated nodal
involvement, smaller tumor size, younger age, and good performance status.
Ascites, extensive peritoneal carcinomatosis, and high tumor burden were reported

as unfavorable criteria for achieving complete cytoreduction.

Conclusions: Selection criteria for cytoreductive surgery in recurrent endometrial

cancer are multifactorial and involve clinical, surgical, and pathological variables.



Limited tumor burden and localized patterns of recurrence were the most

consistently reported criteria in patients who achieved complete cytoreduction.

Keywords: Endometrial Neoplasms; Neoplasm Recurrence, Local; Cytoreduction

Surgical Procedures; Patient Selection.



1.- INTRODUCCION

El cancer de endometrio constituye en la actualidad una de las neoplasias
ginecologicas mas frecuentes a nivel mundial. De acuerdo con los datos reportados
por la plataforma Global Cancer Observatory de la IARC/OMS correspondientes al
afno 2022, se estimaron 420 368 nuevos casos y 97 723 muertes atribuibles a esta
neoplasia en todo el mundo. La tasa de incidencia ajustada por edad fue de 8.4 por
cada 100 000 habitantes. Estados Unidos presentd la tasa ajustada mads alta para
cancer de cuerpo uterino, con 22.8 por cada 100 000 habitantes, mientras que en
América del Sur el pais con mayor incidencia fue Brasil, seguido de Colombia y
Argentina. En el contexto nacional, se reportaron 1 322 nuevos casos de cancer de
cuerpo uterino durante el mismo periodo (1). De manera concordante, se ha
estimado que el cancer de endometrio representa aproximadamente el 5% de todos
los casos de cancer y es responsable del 2% de las muertes por cancer a nivel
mundial (2). Por su parte, un estudio determindé que el riesgo acumulado de
desarrollar esta neoplasia a lo largo de la vida es de 3.1%, con tasas de supervivencia
global que alcanzan alrededor del 81% (3). Estas cifras favorables de supervivencia
global se explican, en gran medida, porque la mayoria de las pacientes con cancer
de endometrio son diagnosticadas en estadios tempranos, lo que se asocia con una
excelente supervivencia, reportada hasta en un 95% cuando la enfermedad se
identifica en estadio I. En contraste, las pacientes diagnosticadas en estadios
localmente avanzados o metastasicos presentan una menor respuesta a las terapias

disponibles y, en consecuencia, un prondstico considerablemente menos favorable

(4).



A pesar de la implementacion del tratamiento inicial estdndar, que incluye cirugia
con o sin tratamiento adyuvante, el cancer de endometrio mantiene una tasa de
recurrencia clinicamente relevante. De acuerdo con los estudios publicados el
riesgo de recurrencia oscila entre el 10% y el 15% en pacientes diagnosticadas en
estadios tempranos, y puede incrementarse hasta un 40-70% en aquellas con
enfermedad en estadios avanzados al momento del diagnostico inicial. Las
recurrencias se presentan con mayor frecuencia dentro de los tres primeros afios
posteriores al tratamiento primario, lo que resalta la importancia de un seguimiento
clinico estrecho durante este periodo. Asimismo, se han descrito diversos factores
pronosticos independientes asociados con la supervivencia, entre los que destacan
el intervalo de tiempo entre la cirugia inicial y la recurrencia, asi como el niimero

de sitios de recurrencia documentados (5,6).

El manejo terapéutico del cancer de endometrio recurrente continiia representando
un desafio clinico significativo en la préctica oncoldgica actual. Las opciones
terapéuticas disponibles en este escenario incluyen cirugia, radioterapia,
quimioterapia sistémica, hormonoterapia y, mas recientemente, terapias dirigidas e
inmunoterapia, cuya indicacion depende de multiples factores clinicos, tumorales y
del estado general de la paciente (7). No obstante, la seleccion Optima del
tratamiento en el contexto de recurrencia sigue siendo limitada, ya que gran parte
de la evidencia disponible proviene de estudios retrospectivos, lo que condiciona

una variabilidad considerable en las decisiones terapéuticas.

Los estudios que han evaluado la cirugia citorreductora en pacientes con cancer de
endometrio recurrente son, en su mayoria, retrospectivos. Entre los primeros

trabajos que abordaron este enfoque se encuentra un estudio cuyo objetivo fue



analizar el rol de la cirugia citorreductora de rescate en este escenario clinico. En
dicha cohorte, 35 pacientes fueron sometidas a citorreduccion de rescate. En el
analisis multivariado, los autores identificaron que los antecedentes de tratamiento
previo con radioterapia y una invasion miometrial menor al 50% se asociaron con

una mayor probabilidad de ser consideradas candidatas para cirugia citorreductora
(8).

Posteriormente, se realizd6 un estudio retrospectivo que incluyd a 43 pacientes
chinas, orientado a describir los resultados de la citorreduccion de rescate en cancer
de endometrio recurrente. En este estudio, se observo que las pacientes en quienes
se logrd una citorreduccion 6ptima, definida como enfermedad residual menor de 1
centimetro, presentaban caracteristicas tumorales especificas, como grado
histologico alto, lo que sugiere la existencia de atributos clinico-patologicos
considerados en la seleccion quirtrgica (9). De manera complementaria, una
revision que integrd datos provenientes de estudios primarios en el contexto de
enfermedad recurrente, destaco que el logro de citorreduccion completa, definida
como la ausencia de enfermedad macroscopica residual al final del acto operatorio,
ha sido un objetivo relevante en el manejo quirtrgico de pacientes seleccionadas,
lo que ha motivado la busqueda de criterios que permitan identificar a las candidatas

mas apropiadas para este tipo de intervencion (10).

Otros estudios primarios, también retrospectivos y observacionales, han incluido
tamafios muestrales relativamente pequeios y han descrito diversos criterios o
atributos clinicos, quirurgicos y anatomopatologicos utilizados para seleccionar a
las pacientes consideradas candidatas a cirugia citorreductora y, dentro de este

grupo, a aquellas en quienes se logré una citorreduccion completa. Sin embargo,



dichos criterios muestran una notable variabilidad entre los estudios.
Adicionalmente, las definiciones empleadas para recurrencia y para citorreduccion
completa no son homogéneas, y los estudios secundarios que han centrado su
analisis en el logro de citorreduccion completa no suelen considerar el nimero de
recurrencia, ya sea primera, segunda o posteriores, lo que limita la comparabilidad
e interpretacion de la evidencia disponible (11,12).

1.1.- JUSTIFICACION

A la luz de lo expuesto, el panorama actual de la evidencia en relacion con la
pregunta de investigacion se caracteriza por una marcada heterogeneidad
metodoldgica entre los estudios, variabilidad en las definiciones empleadas, asi
como la ausencia de criterios estandarizados para la seleccion de pacientes y el

reporte de los datos disponibles.

En este contexto, resulta necesario mapear conceptos clave que permitan sentar las
bases para futuras investigaciones. Dado que la seleccion de pacientes para cirugia
citorreductora constituye un componente fundamental en la planificacion del
manejo quirurgico, una revision exploratoria se presenta como el enfoque
metodoldgico mas adecuado para describir de manera sistemadtica los criterios
utilizados para identificar pacientes candidatas a cirugia citorreductora, con

especial énfasis en aquellas en las que se logrd una citorreduccion completa.

2.- OBJETIVOS

2.1.- Objetivo general

e Mapear la evidencia disponible sobre los criterios reportados en la literatura

para seleccionar pacientes candidatas a cirugia citorreductora, en relacion



con el logro de citorreduccion completa en el cancer de endometrio
recurrente.
2.2.- Objetivos especificos

1. Describir los criterios de seleccion reportados en la literatura para la
indicacion de citorreduccion en mujeres con cancer de endometrio
recurrente segin su naturaleza clinica, quirGrgica, anatomopatologica,
radiologicos o de contexto.

2. Explorar las caracteristicas metodoldgicas de los estudios que describen
criterios de seleccion para citorreduccion completa en el céncer de
endometrio recurrente incluyendo pais, afio de publicacion, disefio y
escenario clinico.

3. Explorar los tratamientos primarios recibidos antes de la recurrencia,
reportados en pacientes con cancer de endometrio recurrente incluidas en

estudios de citorreduccion quirtrgica.

3.- MATERIAL Y METODOS

3.1 Diseno de estudio

El presente trabajo cuenta con un disefio de revision exploratoria. De acuerdo con
ello, se elabor6 la pregunta PCC, que se encuentra detallada en la Tabla 1.

3.2.- Protocolo y registro

El presente estudio se desarrolld a partir de un protocolo metodolégico previamente
definido por los autores, el cual sigui6 los pardmetros del Joanna Briggs Institute

(JBI) y PRISMA-ScR, estableciéndose de manera prospectiva el titulo del estudio,



los objetivos, la pregunta de investigacion bajo el enfoque PCC (Poblacion,
Concepto y Contexto), los criterios de inclusiéon y exclusion, las fuentes de
informacion, la estrategia de busqueda, el proceso de seleccion de estudios y la

extraccion de datos.

3.3.- Criterios de elegibilidad

3.3.1.- Criterios de inclusion

1. Estudios que incluyan pacientes mujeres de 18 afos o mas con diagndstico
histologico de cancer de endometrio recurrente.

2. Estudios que incluyan pacientes sometidas a citorreduccion por cancer de
endometrio recurrente en la primera, segunda o posteriores recurrencias.

3. Estudios que incluyan casos de recurrencias por cancer de endometrio de
localizacion quirurgica local, regional o a distancia.

4. Estudios que reporten la extension de la citorreduccion alcanzada, sea
completa, Optima o subdptima, con el fin de identificar tanto los criterios
preoperatorios utilizados para la indicacion quirurgica como las variables
descritas respecto al logro de citorreduccion completa.

5. Estudios que describan al menos uno de los siguientes criterios de seleccion
para citorreduccion en las pacientes:

Clinicos: estado funcional ECOG, estudio de imagenes de extension de
enfermedad, marcadores tumorales séricos, nivel de complejidad del centro
tratante, tiempo desde el tratamiento inicial hasta la recurrencia, momento

de la cirugia pre o post quimioterapia o radioterapia, entre otras.



Quirtrgicos: nimero de focos de recurrencia, localizaciéon de focos de
recurrencia, tamafo de la recurrencia, via de abordaje por laparotomia o
minimamente invasiva, entre otras.

Anatomopatologicos: tipo histologico de cancer de endometrio, subtipo
molecular, nimero de ganglios comprometidos, entre otras.

6. Cualquier estudio descriptivo u observacional, incluyendo cohortes
prospectivas o retrospectivas, casos y controles, estudios transversales,
series de casos, descriptivos que describa criterios de seleccion para
citorreduccion en el cancer de endometrio recurrente.

7. Estudios publicados en inglés o espafiol.

8. Estudios publicados a partir del 01 de enero de 1995 hasta la fecha de
ejecucion de la busqueda.

9. Estudios con texto completo disponible en la literatura, ya sea en revistas
cientificas o como documentos de literatura gris, independientemente que

sea de acceso abierto o por suscripcion.

3.3.2.- Criterios de exclusion

1. Estudios que incluyan a pacientes con diagnosticos de canceres sincronicos
o metacronicos, dado que podrian introducir criterios no atribuibles
exclusivamente a la recurrencia del cancer de endometrio.
2. Publicaciones duplicadas con datos superpuestos (se incluira el articulo con
datos mas detallados y extenso).
3.4 Definicion operacional de variables
La definicion operacional de las variables se detalla en el ANEXO 1. Las categorias

descritas en dicho anexo se utilizan inicamente con fines de mapeo descriptivo.



3.5.- Estrategia de busqueda

3.5.1.- Fuentes de informacion

Se realiz6 una busqueda de la literatura para identificar estudios relevantes sobre el
problema de investigacion. Las fuentes de informacién incluyeron: Bases de datos
electronicas como MEDLINE, EMBASE, Scopus y Cochrane Library. Asimismo,
se incluyo en la busqueda fuentes de literatura gris como Google Scholar, greynet,
repositorios como ALICIA (Repositorio Nacional Digital de Ciencia, Tecnologia e
Innovacién del Peru), actas de congresos cientificos y consensos elaborados por
sociedades cientificas internacionales relevantes en oncologia ginecologica, tales
como European Society of Gynaecological Oncology, American Cancer Society y

Society of Gynecologic Oncology.

3.5.2.-Bisqueda

La busqueda incluy6 articulos publicados en inglés o espafiol desde el 1 de enero
de 1995 hasta el 31 de mayo del 2026. El limite temporal inferior se establecio
considerando que uno de los primeros estudios sobre cirugia citorreductora en
cancer de endometrio recurrente fue publicado en 2006 por Bristow et al. (8). En
consecuencia, se definié un margen retrospectivo de once afios con el proposito de
maximizar la sensibilidad de la buisqueda y evitar la exclusion de evidencia

potencialmente relevante.

La estrategia de busqueda incluyd combinaciones de términos MeSH y sus
equivalentes seglin la base de datos correspondiente, asi como términos de texto
libre, sindbnimos y variantes terminoldgicas relacionados con cancer de endometrio,

recurrencia y cirugia citorreductora. Los términos fueron combinados mediante



operadores booleanos (AND, OR) y se utilizaron truncamientos cuando

correspondio. La estrategia de buisqueda se detalla en el ANEXO 2.

3.5.3.- Seleccion de fuentes de evidencia

Los articulos identificados a través de las bases de datos electronicas y de la
literatura gris fueron exportados al gestor bibliografico Zotero version 8.0.1 para la
eliminacion de duplicados. Posteriormente, el proceso de seleccion se realizd en
dos fases: una primera fase de evaluacion de titulos y resimenes, seguida de una
segunda fase de revision a texto completo de los estudios potencialmente elegibles.
Ambas fases se llevaron a cabo de manera independiente por dos revisores. Las
discrepancias que surgieron en el proceso de seleccion se resolvieron mediante
consenso. El proceso de seleccion de estudios se detalla en el ANEXO 3.

3.6.- Extraccion de resultados

El proceso de extraccion de resultados se realizd mediante un formulario
confeccionado por los autores, quienes extrajeron de manera independiente la

informacion relevante de cada estudio. Ver ANEXO 4.

Adicionalmente se confeccion6 una tabla resumen y una tabla sintesis en formato
Excel para sistematizar la informacion a fin de cumplir con los objetivos de la

presente revision exploratoria.

4. RESULTADOS
4.1. Seleccion de estudios
Se realiz6 una busqueda sistematica mediante la cual se identificaron 194 estudios.

De ellos, 160 fueron recuperados a través de las bases de datos electronicas

MEDLINE, EMBASE, Scopus y Cochrane Library, mientras que 34 estudios



adicionales fueron identificados mediante la revision de fuentes de literatura gris,

incluyendo Google Scholar y repositorios.

Antes del proceso de tamizaje se eliminaron 90 estudios duplicados, quedando 104
registros para la evaluacion por titulo y resumen, realizada por dos revisores. En
esta etapa se excluyeron 74 estudios por no cumplir los criterios de inclusion

establecidos.

Posteriormente, 30 estudios fueron evaluados a texto completo para determinar su
elegibilidad. De ellos, 7 correspondieron a estudios secundarios y fueron excluidos.
Asimismo, 8 estudios fueron excluidos por no describir claramente los criterios de
seleccion para cirugia, 1 estudio fue excluido por no diferenciar el cancer de
endometrio de otros canceres ginecoldgicos en la sintesis de resultados y un estudio
fue excluido por incluir pacientes menores de 18 afios en su cohorte. Finalmente,
13 estudios fueron incluidos en la presente revision. Ver ANEXO S.

4.2. Caracteristicas de los estudios

Los 13 estudios incluidos presentaron un disefio retrospectivo. Predominaron las
cohortes retrospectivas, que representaron el 61.54% de los estudios (n=8), seguidas
por las series de casos con 30.77% (n=4) y un reporte de casos 7.69% (n=1). En
cuanto al ambito de desarrollo, doce fueron estudios unicéntricos, correspondientes
al 92.3% de las publicaciones, mientras que solo un estudio fue multicéntrico,

equivalente al 7.7%, incluyo la participacion de tres centros oncolédgicos de Italia.

Los estudios incluidos fueron publicados entre 1998 y 2025. Respecto a su
procedencia geografica, Italia fue el pais con mayor representacion, aportando el

46.16% de los estudios (n=6), seguida de Estados Unidos con 23.08% (n=3). Asi
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mismo se incluyeron investigaciones realizadas en China que represent6 el 15.38%
(n=2), mientras que Japon y Turquia aportaron cada uno con el 7.69% (n=1) de las
publicaciones. Todos los estudios fueron publicados en idioma inglés. Las
principales caracteristicas de los estudios se resumen en la Tabla 2.

4.3. Caracteristicas de la poblacion

El numero total de pacientes sometidas a cirugia citorreductora en los 13 estudios
fue de 848. El tamafio muestral oscil6 entre 3 y 192 pacientes por cohorte. La media

fue de 65.23 casos y la mediana de 47.

4.3.1. Caracteristicas clinicas de las pacientes

La edad fue reportada de manera heterogénea. En los estudios que informaron
medias, los valores oscilaron entre 52.2 y 66 anos. Considerando los rangos
reportados, la edad minima fue de 29 afos y la maxima de 88 afios. Asimismo, un

unico estudio utilizé un punto de corte de 65 afios para categorizar a la poblacion

de estudio (13).

El indice de masa corporal (IMC) fue consignado en tres estudios. Dos de ellos
reportaron medias entre 25.3 y 26 kg/m?, con rangos entre 19 y 43 kg/m? (14,15).
Por su parte, un estudio utilizdo un punto de corte de 30 kg/m?, reportando 129

pacientes con valores inferiores y 57 pacientes con valores iguales o superiores a

dicho umbral (13).

El estado funcional, evaluado mediante la escala ECOG, fue reportado en cinco
estudios. Dos estudios informaron valores entre 0 y 3 (9,14). Los tres estudios
restantes describieron la distribucion por categorias: Un estudio reportd 21

pacientes con ECOG 0 y 8 pacientes con ECOG 1-2 (11); otro estudio inform6 166
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pacientes con ECOG 0-1 y 20 pacientes con ECOG > 2 (13). Finalmente, un tercer

estudio registrd 41, 5 y 1 pacientes con ECOG 0, 1 y 2 (16), respectivamente.

4.3.2. Evaluacion prequirurgica

Las modalidades de imagen utilizadas para la evaluacidon prequirirgica fueron
reportadas en ocho estudios (9,11,13,14,17-20), observandose una considerable
variabilidad en su presentacion. Las técnicas utilizadas incluyeron tomografia
computarizada (TC), resonancia magnética (RMN) y tomografia por emision de
positrones combinada con tomografia computarizada (PET/CT), sin que se
describieran criterios especificos para la eleccion de cada modalidad. La tomografia
computarizada fue utilizada en todos los estudios que reportaron evaluacion por
imagenes. Por otro lado, la resonancia magnética y la PET/CT no fueron descritas

como herramientas preoperatorias en estudios publicados antes del afio 2015.

En relacion con los marcadores tumorales, inicamente tres estudios mencionaron
la determinacion prequirurgica de CA-125 (9,13,19). De estos, dos no
proporcionaron medidas de tendencia central ni de dispersion. Solo un estudio
report6d una media de 27 Ul/ml al momento de la recurrencia, con un rango entre 1
y 605 Ul/ml (19). Ningtn otro marcador tumoral fue descrito como parte de la

evaluacion preoperatoria.

Todos los estudios sefialaron que los procedimientos quirtrgicos fueron realizados
en centros de alta complejidad, por equipos especializados y con experiencia en
cancer ginecoldgico. Las caracteristicas basales y prequirurgicas de la poblacion se

resumen en la Tabla 3.
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4.3.3. Caracteristicas quirurgicas y anatomopatologicas de la recurrencia

El intervalo entre el tratamiento inicial del cancer de endometrio y la recurrencia
fue reportado en 11 de los 13 estudios incluidos (8,9,11,12,14-17,19-21),
predominando su presentacion como media con rango. Las medias oscilaron entre
13 y 54 meses, con una media global de 21.34 meses. El intervalo minimo reportado
fue de 1 mes y el méximo de 372 meses. Ademas, dos estudios informaron tiempos

especificos de 16.9 y 54 meses.

Cinco estudios describieron los antecedentes de tratamiento inicial al diagndstico
de cancer de endometrio. La cirugia primaria fue la modalidad terapéutica
predominante en tres de ellos (8,12,18), mientras que en un estudio se reportd un
predominio de la quimioterapia (9). En contraste, otro estudio informé con mayor
frecuencia el uso de quimioterapia y radioterapia como tratamientos iniciales,
siendo ademas el tinico que reportd el uso de hormonoterapia (16). En conjunto, los
tratamientos primarios fueron descritos de manera heterogénea entre las cohortes

evaluadas.

La relacion temporal entre la cirugia citorreductora y otras modalidades
terapéuticas para la recurrencia fue descrita en 10 estudios. Los tratamientos fueron
categorizados como pre o post quimioterapia, pre o post radioterapia y
hormonoterapia. Dos estudios presentaron la mayor diversidad de escenarios
clinicos, incluyendo todas las secuencias terapéuticas previamente descritas. En
contraste, la citorreduccion previa a la quimioterapia constituyo el unico escenario

reportado en dos estudios (11,15)
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Doce estudios describieron el nimero de focos de recurrencia, clasificindolos como
unicos o multiples, con un tamafio de muestra total evaluable de 758 pacientes. Se
observd una marcada heterogeneidad entre cohortes. En cinco estudios
predominaron los focos multiples (9,11,12,17,19) representando un 32.98% de los
casos (n= 250). Por el contrario, en siete estudios fueron mas frecuentes los focos
unicos (13-16,18,20), que correspondieron a un 67.02% de casos (n=508). Dentro
de este grupo, un estudio incluy6 exclusivamente pacientes con recurrencia de foco

unico (21).

Respecto a la localizacion anatémica de la recurrencia, la pelvis fue el sitio mas
frecuente con un 39.63% (n=321) del total de casos reportados en diez estudios,
destacando cohortes con 94 y 47 casos como las mas representativas (9,11,12,14—
20) . En segundo lugar, la recurrencia ganglionar correspondié a un 23.83%
(n=193) del total de casos distribuidos en nueve estudios, siendo las cohortes con
57 y 49 casos las de mayor tamano (9,11,13-16,18,20,21). Por su parte, la
extension abdominal fue observada en el 17.41% (n=141) de los casos distribuidos
en seis estudios. En contraste, las localizaciones menos frecuentes fueron la
afectacion hematdgena, con el 3.95% (n=32) del total de casos reportados en un
estudio (13); la carcinomatosis con el 2.35% (n=19) de los casos distribuidos en 4
estudios (12,15,17,20); y la extension toracica con el 0.99% (n=8) de los casos

descritos en 4 estudios (9,14,16,21).

Dos estudios categorizaron de manera diferente los sitios de recurrencia. Un estudio
identific6 23 casos de recurrencia pélvica, 6 casos ganglionares y 6 casos

clasificados como extrapélvicos (11). Finalmente, un segundo estudio document6
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sus resultados como 7 casos de recurrencia local, 8 casos de recurrencia regional y

20 casos de recurrencia a distancia (8).

La laparotomia fue el abordaje quirargico predominante. Doce estudios utilizaron
exclusivamente cirugia abierta. Un estudio sefiald un elevado nimero de abordajes
minimamente invasivos, sin especificar cifras (15), mientras que otro describi6 74
procedimientos minimamente invasivos frente a 118 laparotomias (18). De manera

excepcional, un estudio informo el uso de videotoracoscopia en un caso (21).

El subtipo histoloégico endometrioide G1-G2 fue el mas frecuente. Tres estudios
reportaron la histologia de forma dicotomica (9,11,18) y todos mostraron
predominio de tumores endometrioides (61.75%) frente a los no endometrioides
(38.25%). Asimismo, un estudio incluyé unicamente pacientes con histologia
endometrioide G1-G2 (21). En la presente revision exploratoria no se encontraron

estudios que incluyan la clasificacion molecular para el cancer de endometrio.

El tamafo tumoral fue reportado en ocho estudios. Los valores de las medias
oscilaron entre 2.6 cm y 6 cm. Los rangos mostraron una amplia dispersion, con
lesiones entre 0.5 cm y 30 cm. Un tnico estudio estratifico esta variable, observando

predominio de tumores < 6 cm (n=41) frente a tumores > 6 cm (n=6) (16).

La citorreduccioén completa constituyo el resultado predominante en los 13 estudios
incluidos, superando el 50% de los casos en cada uno de ellos. En cinco estudios,
los porcentajes de citorreduccion completa oscilaron entre el 56% y el 65.7%, con
una mediana global del 65.7% (8,12,14,17,20). Por otro lado, dos cohortes
reportaron porcentajes mas elevados, alcanzando el  95.7% y 95.8%

respectivamente (13,18). Véase Tabla 4.
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Debido a la variabilidad en la forma de reporte entre los estudios, todos los

hallazgos de esta seccion se presentan de manera descriptiva.

4.3.4. Heterogeneidad en las definiciones operacionales de citorreduccion

Las definiciones y categorias utilizadas para describir la citorreduccion mostraron
una marcada heterogeneidad. Para facilitar su comprension, los estudios fueron

agrupados en tres enfoques principales.

El primer enfoque correspondié a una clasificaciéon nominal, en la que se usaron los
términos reseccidon completa o citorreduccion completa sin proporcionar
definiciones operacionales (11,16). De manera similar, un estudio empled el
término reseccidon macroscopica completa, aunque tampoco presento una definicion
operacional de este concepto (15). Es importante mencionar que tres estudios
utilizaron el término cirugia de rescate como equivalente al término citorreduccion

para la recurrencia en sus reportes originales (8,12,19).

El segundo enfoque se baso en el sistema de clasificacion residual R (RO, R1 y R2).
Un estudio defini6 RO como ausencia de tumor visible y R1 como enfermedad
residual medible (17). Otro estudio defini6 RO como ausencia de tumor visible, R1
como enfermedad residual <1 cm y R2 como enfermedad residual > 1 cm (12). Sin
embargo, debido al reducido nimero de casos, agrupo las categorias RO y R1 bajo
la denominacién de citorreduccion optima. Un estudio adicional mantuvo las
definiciones de RO, R1 y R2 previamente descritas (9). Por su parte, dos estudios
definieron la citorreduccion completa como ausencia de enfermedad residual
visible y la citorreduccidén subdptima como cualquier residuo tumoral > 0 cm

(13,18).
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El tercer enfoque utilizé umbrales especificos de enfermedad residual. Dos estudios
emplearon el término de citorreduccion Optima, cuando no quedod enfermedad
macroscopica tras la cirugia (14,19). En otro estudio se utilizd una clasificacion
dicotémica, definiendo citorreduccion completa como la ausencia de enfermedad
visible y citorreduccion suboptima como cualquier enfermedad residual
macroscopica (8). En contraste, un estudio adoptod el criterio clasico del GOG
vigente en aquella época, que definia citorreduccion 6ptima como una enfermedad
residual <2 cm (20). Las definiciones operacionales de citorreduccion se resumen

en la Tabla 5.

Por su parte, los criterios de seleccion de pacientes que tuvieron indicacidon para

ingresar a una cirugia citorreductora se resumen en la Tabla 6.

4.4. Criterios para citorreduccion completa en el cancer de endometrio
recurrente

4.4.1. Criterios clinicos basales de las pacientes
Los criterios clinicos basales, como la edad, el estado funcional y el indice de masa
corporal (IMC), mostraron asociacion con el éxito de la cirugia citorreductora para

la recurrencia.

En relacion con la edad, un estudio recomend6 considerar con mayor frecuencia la
indicacion de citorreduccion en pacientes con edad < 70 afios (15). De manera
similar, otro estudio identificd que una edad < 56 afios al momento de la recurrencia
se asociaba significativamente con la obtencidon de una citorreduccion secundaria
optima RO y R1 (9). Asimismo, mediante regresion logistica multivariante un

estudio determindé que la edad < 65 afios constituia un predictor positivo
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independiente de reseccion macroscopica completa (OR =2.53; IC del 95%: 1.12—

5.70; p = 0.025) (13) .

Respecto al estado funcional, un analisis multivariado mostré que fue el unico
factor independientemente asociado con la citorreduccion optima (OR = 0.72; IC
del 95%: 0.55-0.93; p = 0.01) (14). Adicionalmente, otra investigacion reporto,
mediante un andlisis univariado, que un ECOG 1 al momento de la recurrencia se
asociaba significativamente con un mayor porcentaje de reseccion completa; sin

embargo, esta asociacion perdi6 significancia estadistica en el anélisis multivariado

(11).

En cuanto a las caracteristicas antropométricas, un estudio identificé que un IMC >
30 constituia un predictor independiente de éxito para lograr una citorreduccion

completa mediante un abordaje minimamente invasivo (18).

4.4.2. Criterios anatomopatologicos y estadio inicial del tumor primario

Las caracteristicas del tumor primario al momento del diagndstico inicial también
influyeron en los resultados quirtrgicos de la recurrencia. En un analisis univariado
se determind que dos factores se asociaban significativamente con el fracaso para
obtener una citorreduccion completa en el cancer de endometrio recurrente: el
estadio FIGO al diagnostico inicial (estadios III/IV frente a estadios tempranos; HR:

5.536; p =0.030) y la histologia no endometrioide (HR: 5.280; p = 0.044) (16).

4.4.3. Criterios de carga tumoral, localizacion y patrones de recurrencia

La extension, el tamafio y la localizacion anatomica de la recurrencia fueron los
factores mds frecuentemente asociados con la obtencion de una cirugia sin

enfermedad macroscopica residual.
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En uno de los estudios incluidos, la obtencion de citorreduccion optima se alcanzo
en el 81% de pacientes con un unico foco de enfermedad identificado en las
imagenes preoperatorias, en comparacion con el 17% de aquellas con multiples
focos de recurrencia (p = 0.008), sin identificar otros factores predictivos
significativos (20). En concordancia con este hallazgo, otro estudio reportd que la
presencia de un nédulo solitario fue el unico factor que influyo6 positivamente en el
resultado de la citorreduccion tanto en el andlisis univariado como en el

multivariado (12).

Asimismo, la presencia de un tumor recurrente solitario y un tamafio maximo de
recurrencia < 6 cm se asociaron significativamente con una citorreduccion
secundaria 6ptima RO y R1 (9). De forma similar, un andlisis univariado mostr6 que

un mayor numero de tumores recurrentes se asociaba significativamente con el

fracaso de la citorreduccion completa (16).

Respecto a la localizacion de la recurrencia, un estudio reportd que la recurrencia
en un Unico sitio, la recurrencia locorregional y la recurrencia ganglionar actuaban
como predictores independientes de €xito para el abordaje quirtirgico minimamente
invasivo. Al ampliar el analisis mediante regresion logistica multivariante para la
reseccidon macroscopica completa, se confirmaron como predictores positivos
independientes la recurrencia en un solo sitio (OR = 3.14; IC del 95%: 1.38-7.12;
p = 0.006), la recurrencia ganglionar (OR = 4.36; IC del 95%: 1.61-11.80; p =

0.004) y la recurrencia hematogena (OR = 5.69; IC del 95%: 1.30-24.88; p=0.021)

(13).
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Finalmente, un estudio que realizd un andlisis univariado concluyd que las
metastasis ganglionares pélvicas y/o adrticas en la cirugia primaria, la diseminacion
peritoneal y el nimero de tumores recurrentes se asociaban significativamente con
mejor tasa de reseccion completa en la cirugia secundaria. No obstante, ninguno de

estos factores mantuvo significancia estadistica en el analisis multivariado (11).

4.4.4. Antecedentes de tratamientos adyuvantes y terapias previas

La exposicion a tratamientos previos antes de la cirugia citorreductora también
mostrd influencia sobre el éxito quirtrgico. Un estudio evalud el impacto de la
terapia sistémica administrada antes de la cirugia de rescate e identifico, mediante
analisis univariado, que el uso de quimioterapia durante la recurrencia y antes de la
cirugia se asociaba negativamente con los resultados y el éxito de la citorreduccion

secundaria (12).

Los criterios descritos en pacientes que lograron citorreduccion completa y en

aquellas que no la lograron se resumen en la Tabla 7.

5. DISCUSION

El objetivo de esta revision exploratoria fue mapear y sistematizar la evidencia
cientifica disponible sobre los criterios clinicos, quirargicos y anatomopatologicos
utilizados para la seleccion de pacientes candidatas a cirugia citorreductora

secundaria, con especial énfasis en la obtencion de una citorreduccion completa.

A diferencia de lo observado en otros canceres ginecologicos, como el cancer de
ovario epitelial recurrente, donde los criterios de seleccion han sido ampliamente
estudiados y sistematizados para orientar la toma de decisiones terapéuticas,

particularmente la indicacién de cirugia citorreductora (22), en el cancer de
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endometrio recurrente, la seleccion de pacientes ha carecido de una estandarizacion
uniforme. Como consecuencia, la practica clinica ha dependido con frecuencia de

criterios derivados principalmente de estudios unicéntricos y retrospectivos.

No obstante, los hallazgos de la presente revision permitieron identificar
determinadas caracteristicas clinicas, perfiles bioldgicos y patrones especificos de
carga tumoral que fueron consistentemente reportados en pacientes sometidas a
citorreduccion secundaria con reseccion completa de la enfermedad tumoral. En
conjunto, estos factores podrian considerarse potenciales criterios de seleccion para
identificar a las pacientes con mayor probabilidad de lograr una citorreduccion

completa.

La heterogeneidad observada en las definiciones operativas de citorreduccion
completa representa una de las principales limitaciones para la comparabilidad de
los resultados y la sintesis de la evidencia disponible. Esta variabilidad comprende
tanto las definiciones basadas en el sistema de clasificacion residual R incorporadas
desde 1987 por la Union Internacional contra el Cancer (UICC) que hace referencia
al “tumor residual” categorizado como R0, R1 y R2 (23), como aquellas sustentadas
en los puntos de corte tradicionales de enfermedad residual menor de 1 cm o menor
de 2 cm. La coexistencia de estas definiciones dificulta la interpretacion conjunta

de los resultados.

Adicionalmente, diversos estudios han demostrado que la ausencia de enfermedad
macroscopica residual se asocia con una mejoria estadisticamente significativa de
la supervivencia, consoliddndose como uno de los principales factores prondsticos

en pacientes con cancer de endometrio recurrente (24,25). Sin embargo, algunos
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autores han observado que incluso las pacientes con enfermedad residual minima
pueden obtener resultados favorables en términos de supervivencia (9,20). En
conjunto, estos hallazgos sugieren que el beneficio oncologico de la cirugia podria
mantener una relacion gradual con el volumen de enfermedad residual, de modo
que la supervivencia mejoraria progresivamente a medida que disminuye la carga
tumoral remanente (25). En este contexto, la definicion del punto de corte de
enfermedad residual a partir del cual deja de obtenerse un beneficio oncologico en
el cancer de endometrio recurrente continiia siendo un aspecto insuficientemente

esclarecido y requiere mayor investigacion.

La relevancia pronostica del residuo tumoral puede explicarse, al menos en parte,
por el concepto de la heterogeneidad intratumoral (26,27). Desde esta perspectiva,
los focos residuales no resecados pueden albergar clones celulares con resistencia
a la quimioterapia o radioterapia, condicionando a un desenlace oncoldgico
desfavorable (28). En concordancia con este concepto, las guias de consenso
internacional actuales recomiendan desplazar el antiguo término de "citorreduccion
optima" por el de "citorreduccion completa", es decir, no dejar enfermedad
macroscopica residual en la cirugia, siguiendo una tendencia ya establecida en otros

canceres ginecoldgicos (29).

Otro aspecto importante de los estudios incluidos en nuestra revision muestra que
la citorreduccion completa fue alcanzable en la mayoria de las cohortes, con
porcentajes superiores al 50% en practicamente todos los estudios, incluyendo 2
cohortes que alcanzaron valores cercanos al 95%. Esto refleja claramente la
evolucion del tratamiento quirtrgico del cancer de endometrio recurrente, asi como

el entendimiento de la importancia de la ausencia de enfermedad macroscopica
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residual como principal objetivo de la cirugia citorreductora para dicho escenario

(30).

La magnitud de la carga tumoral y la localizacion anatémica de la recurrencia
fueron los aspectos que mostraron mayor consistencia entre los estudios incluidos
en la presente revision exploratoria. Entre los criterios quirargicos y
anatomopatoldgicos mdas frecuentemente reportados para lograr una reseccion
quirtrgica completa destacaron la presencia de una recurrencia Unica y la afectacion

ganglionar aislada.

Estos hallazgos son concordantes con el concepto de oligometéstasis, descrito
originalmente por Hellman y Weichselbaum, el cual postula la existencia de un
estado intermedio de diseminacion tumoral en el que la enfermedad permanece
confinada a un nimero limitado de 6érganos o localizaciones antes de desarrollar un
potencial metastasico generalizado (31). Bajo este concepto, en pacientes con
cancer de endometrio que presentan una recurrencia Unica u oligometastasica, la
reseccion quirdrgica completa de la enfermedad macroscopica podria contribuir a
modificar la historia natural de la enfermedad al eliminar los focos tumorales
clinicamente detectables antes de que ocurra una diseminacion mas extensa y de
este modo conseguir un mejor resultado terapéutico, asi como un mejor prondstico

(32,33).

Un hallazgo relevante reportado en un estudio fue la asociacion entre un tamaiio
tumoral recurrente < 6 cm y una mayor probabilidad de alcanzar una citorreduccion
optima (9). Aunque dicha medida fue determinada a partir de una sola cohorte, este

hallazgo resulta bioldgicamente plausible y consistente con la evidencia acumulada
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en cirugia oncologica. El tamafo tumoral puede considerarse un marcador indirecto
de carga tumoral y complejidad anatémica, ya que lesiones de menor volumen
suelen presentar menor infiltracion de organos adyacentes, menor compromiso
vascular o nervioso y una menor extension microscopica periférica, condiciones
que favorecen la obtencion de margenes quirurgicos libres y la reseccion completa
de toda la enfermedad macroscopica (10,34). Estos hallazgos son concordantes con
lo descrito en otras neoplasias ginecologicas, donde el volumen tumoral constituye
uno de los determinantes mas importantes de la posibilidad de lograr una reseccion
completa, siendo considerado actualmente un factor clave en la seleccion de

candidatas para cirugia (35,36).

La recurrencia ganglionar aislada representa una entidad clinica diferenciada dentro
del espectro de las recurrencias del cancer de endometrio. A diferencia de otras
localizaciones anatomicas, estas lesiones parecen asociarse con un curso clinico
relativamente menos agresivo y, en la mayoria de los casos, constituyen un
escenario favorable para la reseccion quirtirgica completa por la factibilidad técnica
de su reseccion (37-39). Los mecanismos biologicos que explican esta observacion

permanecen insuficientemente esclarecidos.

En este contexto, un estudio experimental en animales sugirié que el bajo peso
molecular de ciertos agentes quimioterapéuticos facilitaria su rdpida reabsorcion
hacia la circulacion sistémica, reduciendo la exposicion prolongada del tejido
ganglionar al farmaco y favoreciendo la supervivencia de subpoblaciones celulares
resistentes. Esta hipotesis podria contribuir a explicar la persistencia de enfermedad
ganglionar residual y la posterior recurrencia en dicha localizacion anatomica.

Asimismo, proporcionaria un fundamento biologico para el potencial beneficio de
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un abordaje quirurgico en pacientes cuidadosamente seleccionadas, particularmente

cuando la enfermedad se encuentra confinada a los ganglios linfaticos. (40).

Las caracteristicas histopatologicas del tumor primario también parecen
desempefiar un papel importante en la seleccion de candidatas para cirugia. Los
estudios incluidos sugieren que las pacientes con histologia endometrioide, tumores
de bajo grado y estadios tempranos al momento del diagndstico inicial presentan
una mayor probabilidad de alcanzar una reseccion completa (15,16). Esto podria
explicarse porque los carcinomas endometrioides suelen presentar una evolucion
menos agresiva y patrones de recurrencia locales en comparacion con los subtipos
no endometrioides. Del mismo modo, los tumores diagnosticados en estadios
tempranos suelen asociarse a una menor carga tumoral residual y recurrencias
menos extensas, lo que favorece una reseccion completa. Por el contrario, las
recurrencias a distancia, especialmente aquellas que presentan mas de un sitio de
recurrencia, se consideran mas dificiles de tratar y con mayor frecuencia conducen

a enfermedad crdnica y finalmente a la muerte (41,42)

La edad y el estado funcional fueron los criterios clinicos mas frecuentemente
asociados a la obtencion de una citorreduccion completa. Diversos estudios
identificaron mejores resultados quirtargicos en pacientes mas jovenes, incluso en
uno de ellos, el estado funcional fue el unico factor que se mantuvo como predictor
independiente de reseccion Optima en el analisis multivariado (14). Estos hallazgos
probablemente reflejan que dichas pacientes presentan una mejor capacidad para
tolerar procedimientos complejos y una menor carga de comorbilidades en
concordancia con los hallazgos de multiples cohortes retrospectivas (43,44). Sin

embargo, es importante destacar que la edad cronolédgica por si sola no deberia
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constituir un criterio absoluto de exclusion. En este sentido, los resultados sugieren
que la valoracion integral de la condicion funcional puede ser mas relevante que la

edad aislada al momento de decidir una cirugia de rescate.

Uno de los hallazgos destacados en uno de los estudios hace referencia a que un
intervalo prolongado libre de progresion constituye una caracteristica favorable del
tumor (15). Aunque esta variable no fue evaluada de forma sistematica en todos los
estudios, su asociacién con mejores resultados ha sido observada de forma
consistente en otras neoplasias ginecoldgicas sometidas a cirugia citorreductora por

recurrencia (45,46).

El papel de la cirugia minimamente invasiva para el cancer de endometrio
recurrente aun se encuentra en evolucion, sin embargo, la evidencia disponible
sugiere resultados favorables, de acuerdo con los resultados de un estudio que
obtuvo porcentajes de reseccion completa comparables a las obtenidas mediante
laparotomia, ademas de potenciales ventajas perioperatorias (18). No obstante,
estos hallazgos deben interpretarse con cautela debido al probable sesgo de
seleccion, ya que las pacientes sometidas a cirugia minimamente invasiva
presentaban con mayor frecuencia enfermedad localizada, recurrencias Unicas y
otras caracteristicas clinicas favorables. En ese sentido, la evidencia actual respalda
la utilizacion de abordajes minimamente invasivos Unicamente en pacientes
cuidadosamente seleccionadas y tratadas en centros con experiencia en cirugia

oncologica avanzada (10,47,48).

Respecto a los tratamientos primarios recibidos antes de la recurrencia, la evidencia

disponible fue limitada y heterogénea. Aunque algunos estudios describieron las
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modalidades terapéuticas iniciales, con predominio de la cirugia primaria (8,12,20),
otros reportaron con mayor frecuencia quimioterapia o radioterapia (9,16). No
obstante, estos antecedentes fueron presentados principalmente como
caracteristicas descriptivas de las cohortes y no como criterios utilizados para la

seleccion de pacientes candidatas a citorreduccion.

Nuestra revision exploratoria también hall6 evidencia referente a la citorreduccion
en el escenario especifico de la segunda recurrencia del cancer de endometrio. Los
hallazgos confirman que la literatura disponible sobre este tema es sumamente
escasa; de hecho, solo se identificé un articulo en nuestra busqueda (21). Aunque
dicha publicacién corresponde a un reporte de tres casos, su valor radica en
documentar la factibilidad de la reseccion quirurgica bajo un enfoque estrictamente
individualizado, reportando ademas desenlaces oncoldgicos favorables para este
subgrupo de pacientes. Actualmente, las guias de practica clinica no emiten
recomendaciones estandarizadas que respalden la citorreduccion en segundas
recurrencias por cancer de endometrio. No obstante, los datos sugieren que la
cirugia puede postularse como una alternativa valida, siempre que el caso sea
evaluado de forma personalizada por un comité multidisciplinario. Se requieren
estudios adicionales que permitan esclarecer el papel de la citorreduccion en este
escenario clinico y establecer criterios mas solidos para la seleccion de pacientes

candidatas.

Un aporte adicional relevante de esta revision fue la identificacion de estudios que
reportaron escenarios clinicos en los que la cirugia citorreductora podria no ser la
estrategia mas adecuada para pacientes con cancer de endometrio recurrente, debido

a la baja probabilidad de alcanzar una reseccion completa (11-13,16,19). Entre los
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factores reportados de manera mas consistente por los autores destacan la presencia
de ascitis y la carcinomatosis peritoneal extensa. Estos hallazgos complementan el
conocimiento actual sobre los criterios de seleccion para citorreduccion, al permitir
reconocer caracteristicas asociadas con una menor factibilidad de lograr una

reseccion macroscopicamente completa.

La identificacion temprana de estos escenarios podria contribuir a optimizar la toma
de decisiones terapéuticas, evitando procedimientos quirlirgicos innecesarios y
reduciendo la morbilidad inherente a cirugias radicales complejas. Asimismo,
permitiria disminuir el tiempo de recuperacion derivado de una intervencion con
escasas probabilidades de beneficio oncologico y favorecer un acceso mas oportuno
a estrategias alternativas, como los tratamientos sistémicos o la radioterapia. En este
contexto, y de acuerdo con lo reportado en los estudios evaluados, la presencia de
ascitis y carcinomatosis deberia considerarse como un criterio de exclusion relativa
para la cirugia citorreductora, particularmente cuando se asocia a una elevada carga

tumoral y a una baja probabilidad de reseccion completa.

La presente revision no incluyo estudios que evaluaran la exenteracion pélvica
como parte del tratamiento quirtrgico del cancer de endometrio recurrente.
Historicamente, esta intervencion ha sido considerada el procedimiento quirargico
de referencia para las recurrencias centrales confinadas a la pelvis; sin embargo, su
aplicacion se limita a un escenario anatdmico especifico, ademas de asociarse a una
morbilidad no despreciable producto de la cirugia (49,50). En contraste, los
patrones de recurrencia del cancer de endometrio son heterogéneos y pueden

comprometer multiples localizaciones extrapélvicas, incluyendo el retroperitoneo,
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la cavidad abdominal y organos parenquimatosos como el higado y el bazo, e

incluso, el torax (21,51).

En este contexto, la cirugia citorreductora ha ampliado el alcance del tratamiento
quirurgico de la enfermedad recurrente al permitir la reseccion de lesiones
localizadas en diversos compartimentos anatomicos. Esta versatilidad la convierte
en una estrategia potencialmente aplicable a un espectro méas amplio de pacientes
en comparacion con la exenteracion pélvica. Asimismo, la evidencia
contemporanea ha desplazado progresivamente el enfoque desde la reseccion de
recurrencias exclusivamente pélvicas hacia el concepto de citorreduccion completa
de toda la enfermedad macroscopica resecable, independientemente de su

localizacion anatémica.

Por este motivo, la presente revision se centrd exclusivamente en estudios que
evaluaran cirugia citorreductora para cancer de endometrio recurrente.
Consideramos que este enfoque refleja de manera mas adecuada la practica
quirtirgica actual y las recomendaciones de las guias internacionales
contemporaneas, las cuales enfatizan la reseccion completa de la enfermedad
recurrente como el principal objetivo quirurgico en pacientes cuidadosamente

seleccionadas (29).

Finalmente, la principal contribucion de esta revision exploratoria para la
ginecologia oncoldgica radica en haber identificado y sintetizado de manera
descriptiva los potenciales criterios de seleccion reportados en la literatura para
identificar mujeres con cancer de endometrio recurrente con mayor probabilidad de

alcanzar una citorreduccién completa. En un contexto donde la toma de decisiones
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continua sustentdndose principalmente en el juicio clinico y en evidencia
proveniente de estudios observacionales, y ante la ausencia de criterios de seleccion
universalmente validados, esta revision ofrece un panorama integral del
conocimiento disponible, permitiendo reconocer los factores que con mayor
frecuencia han sido considerados para la seleccion de candidatas a este abordaje
quirurgico. Considerando que la obtencién de una citorreduccion completa se ha
asociado consistentemente con mejores resultados oncoldgicos, particularmente
con una mayor supervivencia global y, en menor medida, con una mayor
supervivencia libre de progresion (10,52), disponer de una sintesis estructurada de
estos potenciales criterios puede contribuir a respaldar la toma de decisiones
clinicas multidisciplinarias, favorecer una selecciéon mas objetiva de las pacientes y
orientar el desarrollo de estudios prospectivos destinados a validar modelos de

seleccion aplicables a la practica clinica.

6. LIMITACIONES

En cuanto a las limitaciones del presente estudio, estas se relacionan con el disefio
metodoldgico propio de una revision exploratoria, en la cual no se realizdé una
evaluacion critica de la calidad metodologica de los estudios incluidos ni una
sintesis cuantitativa de los resultados. Asimismo, las limitaciones inherentes a la
evidencia disponible sugieren cautela en la generalizacion de los hallazgos
descritos. La totalidad de los 13 estudios primarios analizados corresponden a
disefios observacionales retrospectivos, predominantemente unicéntricos (92.3%)
con tamanos muestrales predominantemente pequefios. Adicionalmente, existe un
sesgo de seleccion inherente, debido a que las pacientes sometidas a citorreduccion

probablemente presentan caracteristicas basales clinicas y prequirtrgicas mas
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favorables. Existe también una marcada heterogeneidad temporal de los estudios,
lo que sugiere un posible sesgo asociado a la evolucion de los examenes auxiliares,
perfeccionamiento de técnicas quirurgicas y tecnologia de soporte operatorio, asi
como los conceptos de citorreduccion completa, e incluso evolucion en los
esquemas de tratamiento oncoldgico de primera linea. De igual manera, la
variabilidad en las definiciones de recurrencia y citorreduccion completa entre los
estudios debe interpretarse con cautela, dado que limita la comparabilidad directa

de los hallazgos.

Finalmente, la ausencia de estudios que incorporen la clasificacion molecular
constituye otra limitacion, ya que en la actualidad el enfoque del manejo del cancer
de endometrio requiere el conocimiento del subtipo molecular para una adecuada
estratificacion terapéutica. La falta de esta informacion en los estudios dificulta

extrapolar los resultados a la practica médica actual.

7. CONCLUSIONES

La presente revision exploratoria muestra que la cirugia citorreductora en el cancer
de endometrio recurrente es un procedimiento factible, con porcentajes de reseccion
macroscopica completa superiores al 50% en los estudios evaluados, considerando

a la citorreduccion completa como el objetivo terapéutico principal.

Los criterios de seleccion mas frecuentemente reportados para el éxito quirtirgico
incluyen la presencia de un foco de recurrencia unico, la afectacion ganglionar
aislada y un menor tamafio tumoral, complementados por factores basales como
una edad menor a 65 afios y un adecuado estado funcional. En contraste, escenarios

clinicos como la presencia de ascitis, carcinomatosis peritoneal extensa o la
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necesidad de quimioterapia previa a la citorreduccion actian como criterios de no

seleccion de pacientes para este abordaje quirurgico.

Asimismo, los tratamientos primarios recibidos antes de la recurrencia fueron
descritos de manera heterogénea entre los estudios, sin evidenciar una asociacioén
consistente que permitiera considerarlos criterios de seleccion para la indicacion de

cirugia citorreductora.

En conjunto, estos hallazgos nos permiten concluir que los criterios de seleccion
para cirugia citorreductora en cancer de endometrio recurrente son multifactoriales
y dependen de una interaccidon compleja entre variables clinicas, quirurgicas y
anatomopatoldgicas. El desarrollo de estudios prospectivos, multicéntricos y
modelos predictivos podria contribuir a optimizar la seleccion de candidatas a
cirugia citorreductora, mejorando asi los resultados oncoldgicos en el cancer de

endometrio recurrente.
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9. TABLAS, GRAFICOS Y FIGURAS

Tabla 1: Pregunta de investigacion PCC

Pregunta PCC: Poblacion — Concepto — Contexto

P (Poblacién) Mujeres de 18 afios o mas con diagnostico

histolégico de cancer de endometrio recurrente.

C (Concepto) Criterios de seleccion para citorreduccion completa.

C (Contexto) Entorno  hospitalario  donde  se  realicen
procedimientos quirurgicos de citorreduccion en el

escenario de cancer de endometrio recurrente.




Tabla 2: Caracteristicas de los estudios incluidos en la revision exploratoria

Tipo de

Muestra

Autor Afio Pais . Disefio Idioma
estudio (n)
Scarabelli 7 1998 Italia Primario cohorte retrospectiva 20 Inglés
Campagnutta (12 2004 Italia Primario Serie de casos 75 Inglés
Bristow ® 2006 USA Primario cohorte retrospectiva 35 Inglés
Awtrey 0 2006 USA Primario serie de casos 27 Inglés
Ren @ 2014 China Primario Cobhorte retrospectiva 75 Inglés
Turan (1 2015 Turquia Primario serie de casos 34 Inglés
Papadia (¥ 2015 Italia Primario Serie de casos 64 Inglés
Bellati @) 2017 Italia Primario Reporte de casos 3 Inglés
Shikama (1D 2019 Japon Primario cohorte retrospectiva 29 Inglés
Moukarzel !9 2021 USA Primario cohorte retrospectiva 61 Inglés
Vargiu (1) 2024 Italia Primario cohorte retrospectiva 186 Inglés
multicéntrica
Fang (19 2024 China Primario Cohorte retrospectiva 47 Inglés
Vargiu ('® 2025 Italia Primario cohorte retrospectiva 192 Inglés

n : frecuencia absoluta



Tabla 3: Caracteristicas basales y prequiridrgicas de la poblacion”

Autor Moukarzel ®® Papadia ™ Scarabelli @ Bellati ® Campagnutta ®® Bristow ©
Edadenafios  62(39-83)  66(37-81) 59.4 (47-70) 643 62.2 (31-82) 63 (36-87)
X (rango)

IMC* 25.3 (19-43) 26
(rango)

[n]

ECOG** 0-2 [64]

puntuacion[n]

Imégenes TC TC
TCW RMN

RMN® PET/CT

PET/CT®

Marcadores

tumorales

Tiempo desde

el

tratamiento

inicial a la

recurrencia 19.4 (2.4-88.3) 28 (4-234) 16.9 54 13 (3-101) 18 (8-114)
en meses

X (rango)

Antecedente

de

tratamiento

primario

(n)

Cirugia 75 35
RT® 28 18
QT® 15 6
QT/RT© 12
HT©

Momento de

la

cirugia:

n

(%)

Pre QT ® 61 15 10 29 20
Post QT® 9

Pre RT ® 2 3 15
Post RT ® 25 5

Pre QT/RT® 12 6
Pre HT® 1 2

hl.

# Las celdas en blanco corresponden a vari no reportadas por los estudios incluidos.

*IMC: Indice de masa corporal

** ECOG: Eastern Cooperative Oncology Group, sistema reportado con puntuacion que va del 0 al 5.
(1) TC: tomografia computarizada

(2) RMN: resonancia magnética nuclear

(3) PET/CT: Tomografia por Emision de Positrones combinada con Tomografia Computarizada
(@)RT: radioterapia

(b):OT: quimioterapia

(c): QT/RT: quimioterapia mds radioterapia

(d): HT: hormonoterapia

X: promedio



n : frecuencia absoluta



(continuacion) Tabla 3: Caracteristicas basales y prequirurgicas de la
poblacién”

Autor Vargiu®  Ren®  Shikama®  Turan®®  Awtrey @ Vargiu®

Fang @

Edad en afios 56 (33-76) 64 (37-88) 60(42-82) 62(51-84) <65(95)
X (rango) >=65 (91)

IMC* <30[129]
(rango) >=30[57]
[n]

ECOG** 0[30] 0[21] 0-1[166]
puntuacion[n] 1 [26] 1-2[8] >=2[20]
2[14]
3[5]

Iméagenes TC TC TC TC TC TC
TCW RMN RMN RMN RMN
RMN® PET/CT PET/CT
PET/CT®

Marcadores _Cal12s
tumorales Ca 125 X: 27 Ul/ml Cal25
(1-605)

Tiempo desde

el

tratamiento

inicial a la

recurrencia en 18 (3-372) 14 (1-167) 20 (3-52) 20(5-168)
meses

X (rango)

Antecedente de

tratamiento

primario

(n)

Cirugia 27
RT @ 5 13
QT® 33 5
QT/RT© 6 3
HT @

Momento de la
cirugia:

n

(%)

Pre QT ®

Post QT®

Pre RT @

Post RT @

Pre QT/RT® (7%)
Pre HT® 1 (3.2%)

(72.6%)

N D
» o
o]

10
(10.8%)
12

(ool <)

55(29-76)

0[41]
1[5]
21]

14(1-96)

W NN O

20

12

# Las celdas en blanco corresponden a variables no reportadas por los estudios incluidos.
*IMC: Indice de masa corporal

** ECOG: Eastern Cooperative Oncology Group, sistema reportado con puntuacion que va del 0 al 5.
(1) TC: tomografia computarizada

(2) RMN: resonancia magnética nuclear

(3) PET/CT: Tomografia por Emision de Positrones combinada con Tomografia Computarizada
(@)RT: radioterapia

(b):QT: quimioterapia

(c): OT/RT: quimioterapia mds radioterapia



(d): HT: hormonoterapia
X: promedio
n : frecuencia absoluta



Tabla 4: Porcentajes de citorreduccion completa reportada en los estudios

Porcentajes de citorreduccion

Autor completa (%)
Scarabelli 17 65%
Campagnutta (!2) 64%
Bristow ® 65.7%
Awtrey % 56%
Ren @ 57.3%
Turan 9 70.6%
Papadia (4 65%
Shikama () 62%
Moukarzel (!5 75.4%
Vargiu (¥ 95.7%
Fang 19 80.9%

Vargiu () 95.8%




Tabla S: Definiciones operacionales de citorreduccion empleadas en los

estudios

Autor Aifio Definicion operativa de citorreducciéon

Scarabelli 17 1998 RO: no hay tumor visible presente al final de la cirugia
R1: persistencia de tumor medible tras la cirugia

Campagnutta P 2004 RO: ausencia de masa tumoral visible.
R1: nédulo tumoral residual de mayor tamafio <1 cm.
R2: presencia de enfermedad voluminosa o nédulos >1 cm.

Bristow ® 2006 Citorreduccion completa: no enfermedad residual macroscopica.

Awtrey 9 2006 Citorreduccién 6ptima: enfermedad residual de <2 cm.

Ren @ 2014 RO: reseccion completa sin enfermedad visible.
R1: enfermedad residual <1 cm.
R2: enfermedad residual >1 cm.

Papadia (9 2015 Citorreduccion 6ptima: no evidencia de enfermedad residual
macroscopica.

Turan 19 2015 Citorreduccidn 6ptima: no queda enfermedad macroscopica
residual.
Citorreduccion suboptima: cualquier lesion tumoral residual
visible macroscopicamente.

Bellati @V 2017 RO: citorreduccion macroscopica completa

Shikama (1) 2019 solo utiliz6 el término reseccién completa.

Moukarzel ¥ 2021 Utiliz6 el término resecciéon macroscopica completa.

Vargiu (13 2024 Citorreduccion completa: ausencia de enfermedad macroscopica
residual.
Citorreduccion suboptima: cualquier cantidad de tumor residual
visible.

Fang (19 2024 Solo usa el término citorreduccion completa

Vargiu (19 2025 Citorreduccion completa: ausencia de enfermedad residual

visible
Citorreduccion suboptima: cualquier tumor residual visible.




Tabla 6 :Criterios de seleccion reportados de pacientes con indicacion para
ingresar a una cirugia citorreductora

Autor Criterios de seleccion de pacientes para cirugia citorreductora

Scarabelli (17 Recurrencia pélvica o abdominal, incluyendo carcinomatosis peritoneal, nodulos
multiples o afectacion hepatica/inguinal

Campagnutta (12 Pacientes que cumplian criterios de inclusion

Bristow ® Criterio de médico tratante
Invasion miometrial <50% en la cirugia de debut
Radioterapia adyuvante después de la cirugia del debut

Awtrey @0 Recurrencia abdominal o pélvica.
Médicamente aptas
No enfermedad extensa que indique exenteracion.

Ren @ Pacientes que cumplian criterios de inclusion

Papadia (14 Idoneidad quirtrgica evaluada y aprobada por el Comité de Tumores
Ginecologicos del NCI* Milano

Turan 19 Decision del Consejo de Oncologia basada en factores como:
edad, intervalo libre de enfermedad, estadio FIGO** inicial, el grado histologico,
tamafio tumoral, niveles de CA-125

Bellati @) Estado controlado de la lesion primaria. Recurrencia fuera del 4rea previamente
irradiada.
Estado funcional adecuado.
Sobrevida libre de progresion prolongada.
Factibilidad técnica quirurgica de reseccion.

Shikama (1D Seguridad quirurgica anticipada de poder lograr una reseccion completa

Moukarzel 15 Criterio médico
Pacientes mas jovenes
Histologia endometrioide
Estadios iniciales
Ausencia de enfermedad residual en la cirugia primaria
Intervalo libre de progresion prolongado

13 Ausencia de ascitis o carcinomatosis

Enfermedad localizada, unica, ganglionar, hematica o parenquimatosa
Recurrencia de histologia epitelial

Vargiu

Fang (19 No descrita

Vargiu (19 Evaluacion de comité multidisciplinario para factibilidad quirtrgica
< 65 afios
IMC® <30
ECOG® 0-1
Exploracion bajo anestesia que muestre resecabilidad
Criterio integral de 2 ginec6logos oncélogos que considere que es resecable

*Istituto Nazionale Tumori de Milano, **FIGO: Federacion internacional de Ginecologia y Obstetricia,
*IMC: Indice de masa corporal, ** ECOG: Eastern Cooperative Oncology Group, sistema reportado con puntuacion
que va del 0 al 5.



Tabla 7: Criterios descritos de pacientes que lograron citorreduccion
completa y de pacientes que no lograron citorreduccion completa

Autor

Pacientes que no obtuvieron
citorreduccién completa

Pacientes que si obtuvieron
citorreduccién completa

Estadistica

Campagnutta 12

Awtrey @9

Ren @

Papadia ¥

Turan 19

Shikama "

Moukarzel ¥

Vargiu ¥

Fang 19

Vargiu

Quimioterapia (previa a la
citorreduccion)

Ascitis
Carcinomatosis

Metastasis ganglionares pélvicas
y/o adrticas en la cirugia primaria
La diseminacion peritoneal

Estadio FIGO™ al diagnostico
inicial (II/IV)

Histologia no endometrioide
multiples sitios de recurrencia
Diseminacién peritoneal
Extension mas alla de la pelvis
Ascitis

Nodulo solitario
Sitio tnico de recurrencia

Tamaio <6 cm
Sitio unico de recurrencia
Edad <56 afios

Estado funcional adecuado

Sitio tnico de recurrencia
ECOG" 1

En la enfermedad inicial:

Edad <70 afios

SLP > 19 meses

Histologia endometrioide o Células
claras Gradol o Grado2

Estadio temprano al debut (I/II)

En la recurrencia:

Sitio tnico de recurrencia

Edad <65 afios
Sitio tnico de recurrencia
Recurrencia de ganglios linfaticos

Recurrencia hematogena

Citorreduccion completa
minimamente invasiva:
Indice de masa corporal >30
Estadio temprano al debut
Sitio tinico de recurrencia
Recurrencia locorregional
Recurrencia ganglionar.

P<0.01

P=0.008

OR 0.72 (0.55-0.93) P=0.01

P=0.028
P=0.005

OR 2.53, IC 95 % 1.12-5.70
p=0,025

OR 3.14,1C 95 % 1.38-7.12
p=0,006

OR 4.36,1C 95 % 1.61-11.8
p=0,004

OR 5.69, IC 95 % 1.30-24.88
p=0,021

P=0.023
P=0.04

P=0.028
P=0.015
P=0.041

SLP: Supervivencia libre de progresion
*ECOG: Eastern Cooperative Oncology Group, sistema reportado con puntuacion que va del 0 al 5.
** FIGO: Federacion Internacional de Ginecologia y Obstetricia.



10. ANEXOS

ANEXO 1: Operacionalizacion de Variables

citorreduccion
alcanzada

operatoria que hace
referencia a la
enfermedad residual
macroscopica al
terminar la
citorreduccion.

Completa: no enfermedad residual
macroscopica

Optima: enfermedad residual menor
alcm

Suboptima: enfermedad residual
mayor a 1 cm.

. Tipo
Variable Definicién Definicion operacional (principal o
conceptual .
secundario)
Criterios clinicos de | Atributos clinicos Variables clinicas reportadas en los Principal
seleccion utilizados para estudios, incluyendo, pero no limitdndose
seleccionar pacientes a:
candidatas a cirugia e  Estado funcional ECOG:
citorreductora(53). e  Estudio de im4genes de extension de
enfermedad
e Marcadores tumorales séricos
e Nivel de complejidad del centro
tratante
e  Tiempo desde el tratamiento inicial
hasta la recurrencia, en meses
e  Momento de la cirugia pre o post
quimioterapia o radioterapia
Criterios Atributos quirurgicos | Variables quirtrgicas reportadas en los Principal
quirargicos de utilizados para estudios, incluyendo, pero no limitandose
seleccion seleccionar pacientes | a:
candidatas a cirugia e  Numero de focos de recurrencia
citorreductora(54). e  Localizacion anatomica de los focos
de recurrencia
e Tamaflo de la recurrencia en
centimetros
e Via de abordaje por laparotomia o
minimamente invasiva
Criterios Atributos Variables anatomopatoldgicas reportadas Principal
anatomopatologicos | anatomopatolégicos en los estudios, incluyendo, pero no
de seleccion utilizados para limitdndose a:
seleccionar pacientes | e  Tipo histologico de céancer de
candidatas a cirugia endometrio
citorreductora e  Subtipo molecular del céancer de
endometrio
e Numero de ganglios comprometidos
Extension de la Variable post Tipo de citorreduccion (15): Secundario




Caracteristicas Elementos Caracteristicas de los estudios publicados | Secundario
metodoldgicas de | metodoldgicos que | como:
los estudios describen el disefio de . L .
. e Autor, aflo de publicacion y pais.
los estudios L .
e Diseiflo del estudio.
e  Fuente de publicacion.
e  Periodo de reclutamiento y tamafio
muestral.

e Idioma

Antecedentes de Tratamientos recibidos | Informacion reportada en articulos sobre Secundario

tratamientos
primarios

previamente al
episodio de recurrencia

tratamiento previo al episodio de
recurrencia, como:

e Quimioterapia
e Radioterapia
e  (Cirugia




ANEXO 2: Estrategia de busqueda

BASE DE DATOS

ALGORITMO DE
BUSQUEDA

RESULTADOS

INCLUIDOS

FECHA

MEDLINE

1. ("Endometrial
Neoplasms"[MeSH] OR
"Endometrial Cancer"[tiab]
OR "Endometrial
Carcinoma"[tiab])

2. ("Neoplasm
Recurrence, Local"[MeSH]
OR "Recurrence"[tiab] OR
"Recurrent"[tiab] OR
"Relapse"[tiab])

3. ("Cytoreduction
Surgical Procedures"[MeSH]
OR "Cytoreductive
Surgery"[tiab] OR
"Debulking"[tiab] OR
"Cytoreduction"[tiab] OR
"Surgical Resection"[tiab])

4. ("Patient
Selection"[MeSH] OR
"Eligibility
Determination"[MeSH] OR
"Selection Criteria"[tiab] OR
"Predictors"[tiab] OR
"Predictive Factors"[tiab] OR
"Clinical Criteria"[tiab])

5. #1 AND #2 AND #3
AND #4

43.898

961.999

97.311

555.280

34

34

31.05.26

EMBASE
(via Ovid)

1. exp endometrium
cancer/

2. (endometrial adj3
(neoplasm* or
cancer* or
carcinoma* or
tumor#*)).ti,ab,kf.

3. 10R2

4.  exp Neoplasm
Recurrence, Local/

5. (recurren* or
relapse* or
recurrent).ti,ab,kf.

6. 40R5

7.  exp cytoreductive
surgery/

82661

64669

93544

80063

1631556

1648396

28951

82

31.05.26




8. (cytoreduct* or
debulking or
"complete resection”
or "RO
resection").ti,ab kf.

9. 70RS8

10. exp patient selection/
or exp eligibility
criteria/

11. (selection criteria or
predictor* or clinical
criteria or "decision
making").ti,ab,kf.

12. 100R 11

13. 3AND 6 AND 9
AND 12

83116

91569

141988

1397051

1520391

82

Scopus

(TITLE-ABS-
KEY("Endometrial Cancer"
OR "Endometrial
Neoplasm*"))

AND
(TITLE-ABS-KEY (Recurren*
OR Relapse))

AND

(TITLE-ABS-
KEY(Cytoreduct* OR
Debulking))

AND
(TITLE-ABS-KEY("Selection

Criteria" OR Predictor* OR
"Patient Selection"))

42

31.05.26

Cochrane

1. [mh "Endometrial
Neoplasms"]

2. [mh "Neoplasm
Recurrence, Local"]

3. #1 AND#2

4. [mh "Cytoreduction
Surgical Procedures"]

5. cytoreduction:ti,ab,kw
OR debulking:ti,ab,kw
OR "secondary
cytoreduction":ti,ab,kw

6. #4 OR#5
7. predict*:ti,ab,kw OR

selection:ti,ab,kw OR
criteria:ti,ab,kw OR

1268

7785

162

344

1704

1704

975982

02

31.05.26




factor*:ti,ab,kw OR
model*:ti,ab,kw

8. #3 AND #6 AND #7 2
BASE ALGORITMO
DE DE RESULTADOS | REVISADOS | INCLUIDOS | FECHA
DATOS | BUSQUEDA
Google | ("recurrent 1195 200 34 31.05.26
scholar endometrial
cancer" OR
"recurrent
endometrial
carcinoma')
AND
("secondary
cytoreductive
surgery" OR
"salvage
cytoreductive
surgery" OR
"secondary
debulking
surgery" OR
cytoreduction)
REPOSITORIOS
Y LITERATURA ALGORITMO DE RESULTADOS | INCLUIDOS | FECHA
BUSQUEDA
GRIS
Alicia cancer de endometrio, | 06 0 31.05.26
cirugia, recurrencia
Open Access 1. 'recurrent 03 0
Theses and endometrial
Dissertations cancer"
2. recurrent
endometrial
carcinoma"
3. "endometrial
cancer
recurrence"
4. cytoreduction
endometrial
cancer
5. "secondary
cytoreductive
surgery"
6. ‘"salvage
surgery"




endometrial

cancer

Greynet.org Endometrial cancer 0 31.05.26
recurrence

European Society Endometrial cancer 01 31.05.26

of Gynecological

Oncologic

American Cancer Endometrial cancer 0 31.05.26

Society

Society of Endometrial cancer 0 31.05.26

Gynecologic

Oncology




ANEXO 3: Fluxograma PRISMA Sc-R

Identificacion de estudios mediante bases de datos y registros

Identificacion

Registros identificados en bases de
datos v otras fuentes: (n=194)

-Bases de datos (n =160)
-Registros (n=34)

L |

}

Registros eliminados antes del
tamizaje: (n=90)
-Registros duplicados
eliminados (n=90)
-Registros eliminados por otras
razones (n =00)

Tamizaje

Registros revisados por titulo ¥

resumen

Registros excluidos por:
-Tratamientos médicos o
radioterapicos combinados al

QUIrdrgico
(n=74)

(n=104)

Estudios evaluados en texto
completo para elegibilidad
(n=230)

Incluide

Estudios incluidos en la revision
(n=13)

Estudios excluidos:
-Estudio secundario (n=07)
-Estudio que no describe
criterios de seleccidon quirdrgica
(n=108)
-Estudio que no analiza por
separado al cancer de
endometrio (n=01)
-Estudio incluyo casos con
rango de edad < a 18 afios
{n=01)




ANEXO 4: Formulario de recoleccion de datos

Numero del articulo:

e SECCION I: identificacién del estudio:

Fecha:

Autor

afio de publicacion

Pais

Disefio del estudio

Fuente de publicacion

Periodo de reclutamiento y tamafio muestral.

Idioma

e SECCION II: criterios clinicos de la poblacién:

Edad (afos)

Comorbilidad

indice de masa corporal

Estado funcional ECOG

Estudio de imagenes de extension de enfermedad

Marcadores tumorales séricos

Nivel de complejidad del centro tratante

Tiempo desde el tratamiento inicial hasta la recurrencia
(meses)

Momento de la cirugia pre o post quimioterapia o
radioterapia

e SECCION III: criterios quirirgicos:

NuUmero de focos de recurrencia

Localizacion de focos de recurrencia

Tamario de la recurrencia (cm)

Via de abordaje por laparotomia o minimamente
invasiva

e SECCION IV: criterios anatomopatolégicos:




Tipo histolégico de cancer de endometrio
Subtipo molecular
Numero de ganglios comprometidos

e SECCION V: nivel de citorreduccién alcanzada:

| Citorreduccién completa optima o subdptima

e SECCION VI: tratamientos recibidos previamente al episodio de
recurrencia:

Quimioterapia
Radioterapia
Cirugia

e SECCION VII: otros:

OBSERVACIONES FINALES:



ANEXO 5: Resumen de los estudios incluidos en la revision exploratoria

Criterios de

. .. N e Resultados L .
Titulo Autor Objetivos inclusion y . Limitaciones conclusiones
.7 importantes
exclusion
Non- Moukarzel " Examinar el papel Inclusion: En 376 pacientes con cancer de Disefio retrospectivo, Si bien el manejo médico
exenterative de la cirugia Pacientes tratadas al debut en el endometrio recurrente, la No fue disefiado con fue el tratamiento mas
surgical citorreductora Memorial Sloan Kettering Cancer mediana del tiempo hasta la potencia  estadistica frecuente para la primera
management of secundaria no Center entre el 2009 y el 2017. recurrencia fue de 14,3 meses, la suficiente. La recurrencia del cancer de
recurrent exenterativa en Confirmacion de recurrencia. mediana  de  supervivencia variabilidad en los endometrio, las pacientes
endometrial comparacién  con posterior a la recurrencia fue de intervalos de seleccionadas para
carcinoma los tratamientos no Exclusion: 29 meses y la mediana de seguimiento y en los cirugia demostraron
quirtrgicos, e Histologias de alto grado. seguimiento fue de 29,2 meses. métodos de tamizaje. mayor  beneficio en
identificar Pacientes perdidas en el 61 pacientes (16,2%) recibieron No se i 6 un supervivencia,  incluso
predictores de mejor seguimiento. cirugia citorreductora secundaria protocolo estricto de después de  controlar
supervivencia  en Exenteracion. (CCS). seguimiento. Algunas variables como tamafio
pacientes con Tratamientos radiologicos pacientes se perdieron tumoral, sitio de
cancer de intervencionistas. durante el recurrencia, histologia,
endometrio seguimiento. estadio y tiempo hasta la
recurrente. recurrencia.
Surgical Papadia ™ Revisar los Inclusion: Las recurrencias fueron miltiples Estudio retrospectivo, La citorreduccion
Treatment  of resultados de la Confirmacion clinica de en el 38 % de los casos. Se logro lo cual podria haber secundaria en cancer de
Recurrent cirugia en pacientes recurrencia. una citorreduccion optima en el introducido un sesgo endometrio se asocia con
Endometrial con cancer de Periodo de recurrencia > a 3 meses 65,6 %. La mediana del tiempo de  seleccion  de una prolongada
Cancer:  Time endometrio de tratamiento inicial. operatorio fue de 165 minutos. pacientes. supervivencia libre de
for a Paradigm recurrente La supervivencia global estimada progresion y
Shift Exclusion: a 5 afios fue de 60 % y 30 % en supervivencia  global.
Falsos positivos en la histologi: i con citorreduccié Los unicos factores
para recurrencia. optima y suboptima. asociados con una mejor
evolucion a largo plazo
son la ausencia de
enfermedad residual al
final de la reseccion
quirdrgica y el histotipo.
Maximal Scarabelli ™ Determinar  si la inclusion: La citorreduccion completa (R0) disefo retrospectivo La cirugia intensiva es
Cytoreductive cirugia Carcinoma endometrial tratadas fue factible en el 65 % de una opcion terapéutica
Surgery as a citorreductora inicialmente con al menos pacientes.  Estas  pacientes vilida en mujeres con
Reasonable méxima podria histerectomia abdominal total y tuvieron una supervivencia libre recurrencia  pélvica o
Therapeutic aportar algan salpingo-ooforectomia bilateral. de progresion significativamente abdominal extensa de
Alternative  for beneficio en el Diagnostico de recurrencia mayor (mediana alcanzada a los carcinoma endometrial.
Recurrent carcinoma endometrial en abdomen o pelvis. 9,1 meses) y una mejor El tumor puede resecarse
Endometrial endometrial supervivencia global (mediana completamente y el
Carcinoma recurrente pélvico y alcanzada a los 11,8 meses) en control  local de la
abdominal. comparacion con las pacientes enfermedad puede
que dejaron enfermedad residual lograrse en la mayoria de
quirargica (R1). El tumor las pacientes, aunque la
residual al final de la cirugia fue supervivencia podria
la unica variable significativa que verse  afectada  por
afecto tanto la supervivencia recurrencias a distancia y
libre de progresion como la muertes intercurrentes.
supervivencia global.
Tertiary Bellati " Reportar su Inclusion: Tres pacientes con cancer de reporte de casos En casos seleccionados,
cytoreduction experiencia en Antecedente  de cancer de endometrio recurrente operadas una reseccion quirtrgica
for recurrent mujeres sometidas a endometrio con recurrencias a con  cirugia  citorreductora con margenes negativos
endometrial cirugia distancia o segundas recurrencias terciaria por recurrencias puede proporcionar
cancer citorreductora de la enfermedad. ganglionares  paraadrticas y remision completa a
terciaria por cancer pélvicas, compromiso pélvico largo plazo sin terapias
de endometrio Exclusion: no especifica. locorregional 'y metastasis sistémicas y una ventaja
recurrente. pulmonar aislada. En los tres en supervivencia. En este
casos logré  reseccion escenario, el papel de la
macroscopica  completa  (R0). quimioterapia  sistémica
Los intervalos entre recurrencias adyuvante podria
variaron entre seis meses y ocho contribuir a erradicar
afios. La supervivencia post focos microscopicos de
quirtrgica se reporto hasta en 11 enfermedad y, de este
anos. modo, mejorar el
desenlace global.
Surgical Campagnutta ™ Describir la Inclusion: 56 pacientes (74,7 %) fueron Probable  sesgo de El enfoque fue muy
Treatment  of experiencia de los Recurrencia pélvica o abdominal. sometidas a una citorreduccion seleccion: primera desafiante en términos de
Recurrent autores  con la Recurrencia central pélvica > a 4 optima. Ellas presentaron una recurrencia pélvica o los procedimientos
Endometrial cirugfa en pacientes | cm o con extension a la pared tasa de supervivencia lad a inal, no involucrados, la
Carcinoma con  recurrencias lateral de la pelvis. significativamente  mejor en recurrencias a incidencia de
abdominales de ECOG<4. comparacién con aquellas con distancia y  perfil complicaciones
cancer de Recurrencia al menos 3 meses enfermedad residual (36 % vs. 0 quirargico aceptable. quirargicas mayores y la
endometrio. después de completada la terapia % a los 60 meses; p < 0,05). La elevada tasa de
primaria. enfermedad residual, la mortalidad. Resulto util
quimioterapia posterior a la para incrementar la
Exclusion: cirugia de rescate y la recurrencia supervivencia  global,
Metastasis a distancia en localizada exclusivamente en siempre que las pacientes
parénquima pulmonar, tejido dseo pelvis central-vagina se quedaran  libres  de
o sistema nervioso central. asociaron significativamente con enfermedad
la supervivencia. macroscopica.
Salvage Bristow ® Determinar el Inclusion: 35 pacientes fueron sometidas a Estudio retrospectivo. La cirugia citorreductora
cytoreductive impacto  de la Formar parte de la base de datos cirugia citorreductora de rescate No se realizo una de rescate completa para
surgery for cirugia de JHMI y presentaron una mediana de nueva revision  del el cancer de endometrio
recurrent citorreductora  de Tratamiento entre 1995 y 2005. supervivencia de 28,0 meses, en material recurrente se asocia con
endometrial rescate  sobre la Recurrencia al menos 3 meses comparacién con 13,0 meses en anatomopatologico. una supervivencia
cancer supervivencia,  asi después del tratamiento inicial. las pacientes tratadas sin cirugia. Heterogeneidad en el prolongada posterior a la
como otros factores Clinicamente libres de Se logro citorreduccion completa tratamiento recurrencia en
pronosticos, en enfermedad por lo menos 3 en el 657 %. Las pacientes individualizado ~ de comparacion  con  las
pacientes con meses luego de tratamiento sometidas a  citorreduccion pacientes. pacientes que presentan
cancer de inicial. completa de rescate tuvieron una cualquier  enfermedad
endometrio mediana  de  supervivencia residual  macroscopica.
recurrente. posterior a la recurrencia de 39,0 Se requieren estudios
meses, en comparacion con 13,5 adicionales para definir
meses en  aquellas  con las indicaciones
enfermedad residual quirtrgicas apropiadas y
macroscopica (p = 0,0005). En el los criterios de seleccion.
analisis multivariado, la cirugia
de rescate y el estado de
enfermedad  residual  fueron
predictores  significativos ¢
independientes de la
supervivencia posterior a la
recurrencia.
MIRaGE Vargiu ¥ Identificar Inclusion: 74 pacientes (38,5%) fueron Estudio retrospectivo. La cirugia minimamente
(Minimally predictores clinicos Confirmacion  histologica  de sometidas a cirugia Sesgo de seleccion: invasiva puede
Invasive y radiologicos recurrencia. minimamente invasiva. pacientes sometidas a representar una opcion
suRGery in preoperatorios  de Manejo seguimiento cirugia minimamente factible para pacientes
recurrent éxito de la cirugia protocolizado  dentro de las Se logro reseccion macroscopica invasiva generalmente seleccionadas con cancer
Endometrial ini instituci de la  red completa en el 97,3% de los presentaban de endometrio
cancer) invasiva, _definida cooperativa italiana. procedimi ini caracteristicas de recurrente, _ofreciendo




como reseccion Datos de seguimiento invasivos y en el 94,9% de las enfermedad mas ventajas perioperatorias
Croscopic: isponit irugias abiertas (p = 0,42 favorabl con  desenlaces  de
completa. Evaluar Realizacion de supervivencia
los resultados Exclusion: cirugias por personal comparables.
intraoperatorios y Neoplasias ~ mixtas o no altamente entrenado,
perioperatorios, asi epiteliales. lo que limita
como los resultados Tratamiento de segundas generalizacion de
de supervivencia. recurrencias a mas. resultados.
Salvage Ren Determinar los Inclusion: 43 pacientes (57,3%) tuvieron El nimero de La cirugia citorreductora
cytoreductive beneficios en Cancer de endometrio epitelial. reseccion RO, 15 pacientes pacientes incluidos es secundaria Optima y el
surgery for supervivencia de la Periodo de recurrencia > a 3 meses (20,0%) tuvieron reseccion R1 y reducido. Sesgo de alto grado histologico se
patients  with cirugia del tratamiento inicial. 17 (22,7%) tuvieron reseccion seleccion  debido al asocian con una
recurrent citorreductora R2. Treinta y cinco pacientes disefio  retrospectivo supervivencia global
endometrial secundaria para el Exclusion: (46,7%) presentaron un Unico del estudio. No se prolongada en pacientes
cancer: a cancer de Recurrencias no epiteliales puras sitio de recurrencia y 40 (53,3%) logro recolectar con cancer de
retrospective endometrio en la patologia final. multiples sitios de recurrencia. informacién de las endometrio  recurrente.
study recurrente en la pacientes que no Las pacientes de menor
poblacioén china. El analisis multivariado mostro fueron sometidas a edad, con tumores <6 cm
que enfermedad residual <1 cmy citorreduccion ni y recurrencia tumoral
alto  grado  histologico  se compararlas con las solitaria tienen mayor
asociaron significativamente con incluidas en  este probabilidad de
una mejor supervivencia global. estudio beneficiarse  de una
cirugia  citorreductora
Optima.
Predictors  of Shikama ™ Identificar Inclusion: De los 112 pacientes del estudio, Estudio retrospectivo, Las  pacientes  con
favorable predictores de Recurrencia confirmada y tratada 29 fueron sometidas a cirugia tamafio pequefio de la histologia endometrioide
survival  after supervivencia en el Hospital de la Universidad de citorreductora. Se logro muestra, estrategias de y estado funcional 0
secondary favorable  después Tsukuba entre 1985 y 2014. reseccion completa en 18 (62%) tratamiento deberian ser
cytoreductive de la cirugia pacientes. La histologia heterogéneas. consideradas para cirugia
surgery for citorreductora Exclusion: endometrioide y un estado citorreductora
recurrent secundaria para Neoplasias multiples sincronicas o funcional (PS) 0 fueron factores secundaria en el cancer
endometrial cancer de metacronicas. significativos e independientes de endometrio
cancer endometrio asociados con una mejor OS. La recurrente.
recurrente. OS de los pacientes con ambos
factores fue superior a la de
aquellos con uno o ninguno de
estos factores.
Salvage Turan ™ Evaluar el impacto Inclusion: Se logréo una citorreduccion Estudio retrospectivo, La obtencion de una
Cytoreductive de la cirugia de Confirmacion de cancer de optima en 24 de las 34 pacientes. reducido numero de reseccion  Optima  se
Surgery for citorreduccion  de endometrio recurrente. pacientes, asocia con un beneficio
Recurrent rescate en la Ser tratadas por la Division de Ninguno de los factores significativo en la
Endometrial supervivencia Oncologia Ginecologica. evaluados se asocio con el logro supervivencia. Se
Cancer global de las de una citorreduccion 6ptima. requieren estudios
pacientes con Exclusion: prospectivos que
cancer de Componentes sarcomatosos en la Las tasas de supervivencia global establezcan una
endometrio patologia final. (SG) a 5 afos fueron del 37% definicion estandarizada
recurrente e Pacientes operadas por una para toda la cohorte y del 27% de citorreduccion optima
identificar segunda o subsiguientes para el grupo sometido a y que determinen los
predictores del recurrencias. laparotomia. factores predictivos de su
volumen de tumor Procedimientos quirargicos extra consecucion.
residual  tras la abdominales aislados.
cirugia.
Surgical Awtrey @ Revisar la Inclusion: De los 27 pacientes, 15 (56%) Estudio retrospectivo, La citorreduccion optima
resection of experiencia de los Confirmacion clinica de presentaban enfermedad limitada muestra reducida, del cancer de endometrio
recurrent autores en  cirugia recurrencia. al retroperitoneo, 10 pacientes sesgo de seleccion de recurrente puede
endometrial no exenterativa para Recurrencia > a 3 meses del (37%)  tenian  enfermedad pacientes para cirugia realizarse en un grupo de
carcinoma el cincer de | tratamiento inicial. intraperitoneal y 2 pacientes citorreductora pacientes
endometrio (7%) presentaban  enfermedad cuidadosamente
recurrente. Exclusion: tanto intra- como retroperitoneal. seleccionadas, con una
Histologias no epiteliales. Las pacientes con enfermedad morbilidad
Cirugias asociadas no relacionadas residual < 2 cm tuvieron una perioperatoria aceptable.
con el fin citorreductor. mediana  de  supervivencia Las pacientes con un
especifica por enfermedad de 43 unico sitio de recurrencia
meses (IC del 95%: 35-no parecen ser las
alcanzada), en comparacion con candidatas ideales. Los
10 meses (IC del 95%: 7-29) en intentos de
aquellas con enfermedad residual citorreduccion
>2cm (P=0,01). quirGrgica  secundaria
deben considerarse en
pacientes con cancer de
endometrio  recurrente
que no sean candidatas a
exenteracion pélvica.
Optimizing Vargiu ™ Identificar Inclusion E156,2% de pacientes se sometio Estudio retrospectivo, La edad menor de 65
patient selection predictores Confirmacion histologica y/o a cirugia citorreductora, Las no mencionar afios, la recurrencia en un
for  secondary p ios  de diologica de primera recurrencia. pacientes sometidas a cirugia de hallazgos anico sitio, asi como la
cytoreductive citorreduccion citorreduccion  secundaria eran intraoperatorios. recurrencia ganglionar y
surgery in completa, analizar Pacientes tratadas en alguno de los més jovenes, presentaban un la recurrencia
recurrent la complejidad de tres centros oncoldgicos italianos indice de masa corporal mas hematogena, como
endometrial los procedimi partici (Roma, C: bajo, mejor estado funcional y factores predictivos para
cancer quirtrgicos y 0 Parma) entre ¢l 2010 y el 2021. menos  comorbilidades.  La lograr una citorreduccion
desarrollar ~ una recurrencia locorregional en un Gptima.
escala de prediccion Exclusion: unico sitio fue frecuente entre las
preoperatoria  que No cirugia en el tratamiento pacientes sometidas a cirugia de Se propuso un sistema de
permitaseleccionar primario. citorreduccion secundaria. puntuacion  predictivo
a las pacientes con que incorpora  estos
mayor probabilidad factores con el fin de
de beneficiarse de identificar a las mejores
una cirugia de candidatas para cirugia
citorreduccion de citorreduccion
secundaria. secundaria en el cancer
de endometrio
recurrente.
Prognostic Fang ¥ Evaluar los Inclusion: De los 84 casos, 47 fueron por Estudio ivo Las paci con cancer
factors of resultados de la Pacientes con recurrencias por cancer de endometrio. un menor de endometrio recurrente
patients  with cirugia cancer de endometrio tratadas en grado tumoral (G1/G1-G2/G2), que presentaban  un
recurrent uterine citorreductora el hospital Zhejiang Cancer. un tamaiio del tumor més grande menor grado tumoral, un
malignancies secundaria <6 cm, la presencia de una tnica tamafio  tumoral  més

undergoing
secondary
cytoreductive
surgery

explorar los factores
que podrian_ influir
en el pronéstico.

Periodo entre 2005 y 2015.

Exclusion:
No descrito.

lesién recurrente y el antecedente
de tratamiento adyuvante se
asociaron con una mayor
supervivencia.

pequefio, una dnica
lesién tumoral recurrente
y  antecedentes  de
tratamiento  adyuvante,
tuvieron una  mayor
probabilidad de
beneficiarse  de  la
citorreduccién

secundaria,




