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EPIDEMIOLOGIAEPIDEMIOLOGIA

-- Il carcinoma dellIl carcinoma dell’’endometrioendometrio rappresenta nel mondo il secondorappresenta nel mondo il secondo
tumore femminile con 189.000 nuovi casi per anno, preceduto tumore femminile con 189.000 nuovi casi per anno, preceduto 
solo dal carcinoma della mammella.solo dal carcinoma della mammella.
In Italia lIn Italia l’’incidenza dellincidenza dell’’adenocarcinoma delladenocarcinoma dell’’endometrioendometrio èè del del 
55--6% dei tumori femminili con circa 4.000 nuovi casi/anno. 6% dei tumori femminili con circa 4.000 nuovi casi/anno. 

--Pur essendo una malattia della Pur essendo una malattia della postmenopausapostmenopausa 75%, il 25% dei 75%, il 25% dei 
casi si verifica nelle donne in etcasi si verifica nelle donne in etàà premenopausalepremenopausale, e il 2% in , e il 2% in 
donne con meno di 40 anni . donne con meno di 40 anni . 



SINTOMATOLOGIASINTOMATOLOGIA

•• Il carcinoma dellIl carcinoma dell’’endometrioendometrio èè spesso sintomatico: una perdita spesso sintomatico: una perdita 
ematica vaginale in etematica vaginale in etàà peri o peri o postmenopausalepostmenopausale, o una perdita , o una perdita 
ematica intermestruale ricorrente in epoca ematica intermestruale ricorrente in epoca premenopausalepremenopausale
possono essere il campanello dpossono essere il campanello d’’allarme. allarme. 

•• Una perdita ematica in etUna perdita ematica in etàà postmenopausalepostmenopausale può essere può essere 
espressione di un carcinoma dellespressione di un carcinoma dell’’endometrioendometrio in una percentuale in una percentuale 
di casi che aumenta in maniera proporzionale alldi casi che aumenta in maniera proporzionale all’’etetàà

•• Questa sintomatologia può  essere dovuta ad atrofia Questa sintomatologia può  essere dovuta ad atrofia endometrialeendometriale
o a una  patologia non neoplastica, come lo a una  patologia non neoplastica, come l’’iperplasia o un polipo.iperplasia o un polipo.

•• La precocitLa precocitàà della sintomatologia fa della sintomatologia fa ssíí che oltre il 70% dei casi che oltre il 70% dei casi 
siano riconosciuti quando il tumore siano riconosciuti quando il tumore èè ancora contenuto allancora contenuto all’’interno interno 
delldell’’utero.utero.



MENOMETRORRAGIE 
IN POSTMENOPAUSA

PATOLOGIA ENDOMETRIALE

PATOLOGIA
ORGANICA

PATOLOGIA
NON ORGANICA

Iperplasia endometriale
Polipi endometriali
Neoplasie endometriali

Atrofia 
endometriale



MENOMETRORRAGIE 
IN POSTMENOPAUSA

ATROFIA  ENDOMETRIALE

È la causa più frequente di emorragia
genitale in postmenopausa



FATTORI DI RISCHIOFATTORI DI RISCHIO

Molti dei fattori di rischio sono associati ad una prolungata esMolti dei fattori di rischio sono associati ad una prolungata esposizione dellposizione dell’’endometrioendometrio ad ad 
estrogeni circolanti in assenza di un effetto differenziante estrogeni circolanti in assenza di un effetto differenziante 

del progesterone.del progesterone.

•• ObesitObesitàà (rischio relativo 1,9(rischio relativo 1,9--11)11)

•• Menarca precoceMenarca precoce

•• Menopausa tardiva (Menopausa tardiva (r.rr.r 1,61,6--2,4)2,4)

•• Bassa paritBassa paritàà

•• Sindrome dellSindrome dell’’ovaio ovaio policisticopolicistico

•• Tumori secernenti estrogeniTumori secernenti estrogeni

•• Terapia Terapia estrogenicaestrogenica non contrapposta (non contrapposta (r.rr.r 1,61,6--12)12)

•• Terapia con Terapia con TamoxifeneTamoxifene
(aumenta il rischio da 2 a 7 volte legato alla durata di assunzi(aumenta il rischio da 2 a 7 volte legato alla durata di assunzione)one)



IPERPLASIA ENDOMETRIALEIPERPLASIA ENDOMETRIALE

FATTORI DI RISCHIOFATTORI DI RISCHIO

IPERESTROGENISMOIPERESTROGENISMO

IPERPLASIA ENDOMETRIALEIPERPLASIA ENDOMETRIALE

Semplice Semplice 

Complessa Complessa 

AtipicaAtipica

2020--30%30%

ADENOCARCINOMA ENDOMETRIALEADENOCARCINOMA ENDOMETRIALE



CLASSIFICAZIONE ISTOLOGICA DEL CARCINOMA 
ENDOMETRIALE

80 %



ISTOLOGIAISTOLOGIA

In base In base alla patogenesialla patogenesi il carcinoma dellil carcinoma dell’’endometrioendometrio viene distinto in due viene distinto in due 
categorie, una correlata agli estrogeni e una indipendente. categorie, una correlata agli estrogeni e una indipendente. 

Il carcinoma estrogenoIl carcinoma estrogeno--correlato 80%correlato 80%

--insorgenza preferenziale in etinsorgenza preferenziale in etàà prepre o o perimenopausaleperimenopausale; ; 

--associazione con unassociazione con un’’esposizione eccessiva a estrogeni esogeni (terapia esposizione eccessiva a estrogeni esogeni (terapia 
ormonale sostitutiva non bilanciata) o endogeni; ormonale sostitutiva non bilanciata) o endogeni; 

--prognosi di solito favorevole (prognosi di solito favorevole (Sop.aSop.a 5 5 aaaa 85%). 85%). 

Il carcinoma non estrogeno correlato 20 %Il carcinoma non estrogeno correlato 20 %

--non non èè associato con lassociato con l’’esposizione ad estrogeni esposizione ad estrogeni 

--èè tipico delltipico dell’’etetàà postmenopausalepostmenopausale

--ha una prognosi sfavorevole (ha una prognosi sfavorevole (SopSop. a 5 . a 5 aaaa 58 %). 58 %). 



VARIANTI ISTOLOGICHEVARIANTI ISTOLOGICHE



VIE DI DIFFUSIONE

ContinuitContinuitàà
Il tumore può estendersi verso il Il tumore può estendersi verso il miometriomiometrio, la cervice, verso le tube,la vagina. , la cervice, verso le tube,la vagina. 

LL’’estensione verso il estensione verso il parametrioparametrio, la vescica ed il retto , la vescica ed il retto èè rara.rara.
Il coinvolgimento della cervice condiziona significativamente ilIl coinvolgimento della cervice condiziona significativamente il rischio di rischio di 

metastasi linfonodali (assente N+ 11%, presente metastasi linfonodali (assente N+ 11%, presente N+N+ 42%).42%).
La diffusione alla vagina e un evenienza alquanto rara allLa diffusione alla vagina e un evenienza alquanto rara all’’esordio di malattia, esordio di malattia, 

frequente viceversa in caso di recidiva. frequente viceversa in caso di recidiva. 

Diffusione per impianto liberoDiffusione per impianto libero
Elementi cellulari distaccatisi dal tumore si possono disseminarElementi cellulari distaccatisi dal tumore si possono disseminare nel lume e nel lume 
tubaricotubarico e quindi nella cavite quindi nella cavitàà peritoneale. La citologia peritoneale (liquido peritoneale. La citologia peritoneale (liquido 

libero o di lavaggio) libero o di lavaggio) èè positiva nel 7% circa delle pazienti con tumore confinato positiva nel 7% circa delle pazienti con tumore confinato 
allall’’utero.utero.



VIE DI DIFFUSIONE

Diffusione per via linfaticaDiffusione per via linfatica
Una revisione della letteratura basata su Una revisione della letteratura basata su piupiu’’ di 1200 donne ha dimostrato che i di 1200 donne ha dimostrato che i 

linfonodi sono la principale sede di diffusione . linfonodi sono la principale sede di diffusione . 
La diffusione avviene primariamente a livello dei linfonodi pelvLa diffusione avviene primariamente a livello dei linfonodi pelvici e solo ici e solo 

successivamente successivamente aorticiaortici. . 
Metastasi isolate ai linfonodi Metastasi isolate ai linfonodi lomboaorticilomboaortici sono rare (0,5sono rare (0,5--3%), ma il rischio 3%), ma il rischio 

aumenta in caso di positivitaumenta in caso di positivitàà dei linfonodi pelvici (38dei linfonodi pelvici (38--52%).52%).
In presenza di In presenza di istotipiistotipi aggressivi (aggressivi (sierosiero--papilliferipapilliferi,cellule chiare) il rischio di ,cellule chiare) il rischio di 
coinvolgimento dei linfonodi coinvolgimento dei linfonodi aorticiaortici aumenta aumenta piupiu’’ di 3 volte (dal 5 al 18%). di 3 volte (dal 5 al 18%). 

Diffusione per via ematicaDiffusione per via ematica
La diffusione per via ematica a fegato, polmoni e scheletro non La diffusione per via ematica a fegato, polmoni e scheletro non èè frequente ed frequente ed èè

tardiva, caratteristica della fase terminale.tardiva, caratteristica della fase terminale.



Distribuzioni delle Distribuzioni delle 
metastasi metastasi linfonodalilinfonodali

pelvichepelviche

Distribuzione delleDistribuzione delle
metastasi metastasi linfonodalilinfonodali

aorticheaortiche



FATTORI PREDITTIVI DI INVASIONE LINFONODALE

Revisione della letteraturaRevisione della letteratura



FATTORI PROGNOSTICI

METASTASI LINFONODALIMETASTASI LINFONODALI

DIFFERENZIAZIONE ISTOLOGICADIFFERENZIAZIONE ISTOLOGICA::

sopravvivenza a 5 sopravvivenza a 5 aaaa: 81% G1: 81% G1

74% G274% G2-- 50% G350% G3

TIPO ISTOLOGICO:TIPO ISTOLOGICO: In presenza di istotipi aggressivi (sieroIn presenza di istotipi aggressivi (siero--

papilliferi,cellule chiare) il rischio di coinvolgimento depapilliferi,cellule chiare) il rischio di coinvolgimento dei linfonodi i linfonodi 

lombo aortici aumenta lombo aortici aumenta 

PROFONDITAPROFONDITA’’ DELLDELL’’INVASIONE MIOMETRIALE:INVASIONE MIOMETRIALE: deve essere  deve essere  

semre accompagata dalla misurazione dello spessore semre accompagata dalla misurazione dello spessore miometrialemiometriale

totaletotale



FATTORI PROGNOSTICI

METASTASI ANNESSIALI: METASTASI ANNESSIALI: 
presenti nel 5% del I stadio, la loro presenza  condiziona la presenti nel 5% del I stadio, la loro presenza  condiziona la 

positivitpositivitàà di metastasi di metastasi linfonodalilinfonodali))

INTERESSAMENTO DEGLI SPAZI LINFOVASCOLARI: INTERESSAMENTO DEGLI SPAZI LINFOVASCOLARI: 
nei tumori con  LVSI lnei tumori con  LVSI l’’incidenza di metastasi incidenza di metastasi linfonodalilinfonodali

raggiunge il 38% contro il 4%raggiunge il 38% contro il 4%

CITOLOGIA PERITONEALECITOLOGIA PERITONEALE : : 
segno di malattia extrapelvicasegno di malattia extrapelvica



STADIAZIONE FIGOSTADIAZIONE FIGO



DIAGNOSTICADIAGNOSTICA

ECOGRAFIA TVECOGRAFIA TV
Fornisce informazioni sullo spessore dellFornisce informazioni sullo spessore dell’’endometrio, dando lendometrio, dando l’’indicazione indicazione 
alla biopsia endometriale/o alla alla biopsia endometriale/o alla isteroscopiaisteroscopia..

ISTEROSCOPIAISTEROSCOPIA
Osservazione diretta della cavitOsservazione diretta della cavitàà delldell’’ utero.utero.
Con essa si possono riconoscere situazioni anomale della mucosa Con essa si possono riconoscere situazioni anomale della mucosa e dirigere e dirigere 
il prelievo di mucosa per il successivo esame istologicoil prelievo di mucosa per il successivo esame istologico



ECOGRAFIA TRANSVAGINALEECOGRAFIA TRANSVAGINALE

•• Lo spessore medio della rima Lo spessore medio della rima endometrialeendometriale in etin etàà
postmenopausalepostmenopausale èè 11--4 millimetri. Nelle donne in terapia 4 millimetri. Nelle donne in terapia 
ormonale sostitutiva in menopausa lo spessore della rima ormonale sostitutiva in menopausa lo spessore della rima 
endometrialeendometriale èè circa 5circa 5--6 mm.6 mm.

•• Nelle donne in trattamento con Nelle donne in trattamento con tamoxifentamoxifen, invece, la , invece, la 
valutazione valutazione ecograficaecografica dello spessore della rima dello spessore della rima endometrialeendometriale, , 
pur diffusamente impiegata, pur diffusamente impiegata, èè gravata da un alto numero di falsi gravata da un alto numero di falsi 
positivi che ne limitano il valore predittivo.positivi che ne limitano il valore predittivo.



ISTEROSCOPIA DIAGNOSTICA

•• LL’’isteroscopiaisteroscopia permette di valutare la topografia e permette di valutare la topografia e 
ll’’estensione macroscopica della lesione estensione macroscopica della lesione 

•• di visualizzare gli angoli di visualizzare gli angoli tubaricitubarici, l, l’’istmo ed istmo ed il canale il canale 
cervicalecervicale. . 

•• Consente inoltre di effettuare, in maniera orientata  Consente inoltre di effettuare, in maniera orientata  
prelievi prelievi biopticibioptici. . 



STADIAZIONE PREOPERATORIA

ECO PELVICA TV ECO PELVICA TV 

ISTEROSCOPIA CON BIOPSIAISTEROSCOPIA CON BIOPSIA
OO

RCURCU

MALATTIA MALATTIA 
APPARENTEMENTE APPARENTEMENTE 

LOCALIZZATA AL C.U.LOCALIZZATA AL C.U.

RMRM

MALATTIA CON SOSPETTA MALATTIA CON SOSPETTA 
ESTENSIONE OLTRE IL C.U.ESTENSIONE OLTRE IL C.U.

TCTC--RMRM
CISTOSCOPIACISTOSCOPIA
RETTOSCOPIARETTOSCOPIA



RISONANZA MAGNETICA

Accuratezza, sensibilità e specificità della 
Risonanza Magnetica Nucleare nel carcinoma 

dell’endometrio

accuratezza sensibilità specificità

Infiltrazione 
miometriale

93% 80% 100%

Infiltrazione cervicale 80% 33% 100%



TACTAC

La tac viene eseguita nel caso si pensi ci possa essere La tac viene eseguita nel caso si pensi ci possa essere 
una estensione della malattia oltre il corpo uterino.una estensione della malattia oltre il corpo uterino.

Permette una migliore visualizzazione delle catene Permette una migliore visualizzazione delle catene 
linfonodalilinfonodali pelviche e pelviche e lomboaortichelomboaortiche..



TERAPIA CHIRURGICA

La chirurgia La chirurgia èè la pietra angolare del trattamento del carcinoma la pietra angolare del trattamento del carcinoma 
delldell’’endometrioendometrio ed ed èè il trattamento di scelta in tutti i casi tranne il trattamento di scelta in tutti i casi tranne 

che per la malattia avanzatache per la malattia avanzata

• WashingWashing peritoneale peritoneale 

•• Isterectomia totale Isterectomia totale extrafascialeextrafasciale o isterectomia o isterectomia 
radicale radicale 

••AnnessiectomiaAnnessiectomia bilateralebilaterale

•• Linfadenectomia pelvicaLinfadenectomia pelvica

•• Linfadenectomia Linfadenectomia lomboaorticalomboaortica alta in caso di alta in caso di 
positivitpositivitàà dei linfonodi pelvicidei linfonodi pelvici



TERAPIA CHIRURGICA

Modulazione della chirurgia in base ai fattori prognostici acquisiti 
durante l’intervento chirurgico

(grado di differenziazione,infiltrazione miometriale,positività linfonodale)

La valutazione istologica intraoperatoria della differenziazione e 
dell’infiltrazione miometriale mediante EIE puo’ raggiungere valori di 

accuratezza dell’89%-95% (istologo dedicato)

Con l’utilizzo combinato della diagnostica preoperatoria e intraoperatoria 
la probabilità di sottostimare il potenziale metastatico è inferiore al 10%, in 

caso di sottostima è possibile recuperare effettuare la radioterapia



TERAPIA CHIRURGICA



INDICAZIONI ALLA LINFADENECTOMIA E 
SUA ESTENSIONE



IL RUOLO DELLA IL RUOLO DELLA 
LINFADENECTOMIALINFADENECTOMIA

Nel trattamento del carcinoma Nel trattamento del carcinoma endommetrialeendommetriale la la linfadenectomialinfadenectomia
può essere eseguita a scopo diagnostico (può essere eseguita a scopo diagnostico (stadiazionestadiazione,prognosi) o ,prognosi) o 

terapeutico.terapeutico.

Lo stato Lo stato linfonodalelinfonodale rappresenta il fattore prognostico pirappresenta il fattore prognostico piùù
importante (importante (SopSop. A 5 . A 5 aaaa 87,4% nel I stadio e del 51,1% Nel III C), e 87,4% nel I stadio e del 51,1% Nel III C), e 

condiziona la scelta di eventuali terapie condiziona la scelta di eventuali terapie adiuvantiadiuvanti

La sensibilitLa sensibilitàà e le l’’accuratezza del accuratezza del semplingsempling linfonodalelinfonodale èè bassa bassa 
(sottostima o sovrastima della malattia), l(sottostima o sovrastima della malattia), l’’asportazione sistematica asportazione sistematica 

dei gruppi dei gruppi linfonodalilinfonodali pipiùù coinvolti permette una maggiore coinvolti permette una maggiore 
accuratezza con riduzione a paritaccuratezza con riduzione a paritàà di risultati terapeutici sia dei di risultati terapeutici sia dei 

costi che della morbilitcosti che della morbilitàà legata ai trattamenti legata ai trattamenti adiuvantiadiuvanti



IL RUOLO DELLAIL RUOLO DELLA
LINFADENECTOMIALINFADENECTOMIA

Non esistono al momento sicure evidenze che la Non esistono al momento sicure evidenze che la 
linfadenectomialinfadenectomia abbia un valore terapeuticoabbia un valore terapeutico

Solo il risultato degli studi Solo il risultato degli studi randomizzatirandomizzati in corso a livello in corso a livello 
nazionale (ILIADEnazionale (ILIADE--LINCE) ed internazionale (MEDICAL LINCE) ed internazionale (MEDICAL 

RESEARCH COUNCIL) potranno fornire una risposta RESEARCH COUNCIL) potranno fornire una risposta 
scientificamente adeguata.scientificamente adeguata.



TERAPIA ADIUVANTE

RADIOTERPIARADIOTERPIA
La radioterapia La radioterapia èè considerata il trattamento standard del K considerata il trattamento standard del K 
endometrialeendometriale ad alto rischio, tuttavia la reale efficacia non ad alto rischio, tuttavia la reale efficacia non èè

stata mai dimostrata in studi stata mai dimostrata in studi randomizzatirandomizzati

INDICAZIONI ATTUALI:INDICAZIONI ATTUALI:

Pazienti con stato Pazienti con stato linfonodalelinfonodale NX (escluse pazienti a basso rischio)NX (escluse pazienti a basso rischio)

Pazienti allo stadio ICPazienti allo stadio IC

Neoplasie G3 e Neoplasie G3 e istotipiistotipi specialispeciali

Stadi avanzati Stadi avanzati 

Trattamento della malattia ricorrenteTrattamento della malattia ricorrente



RADIOTERAPIA

Esistono in letteratura 2 studi che hanno confrontato la RT versus l’osservazione, in 
pazienti al I stadio, non sottoposte a stadiazione chirurgica

In entrambi gli studi la radioterapia ha determinato una riduzione delle recidive loco-
regionali ma non ha modificato la sopravvivenza, con aumento delle complicanze post 

chirurgiche (25% versus 6%)

Osservazione Radioterapia

Sopravvivenza libera da 
recidiva a 2aa

88% 96%

Sopravvivenza Globale a 
3aa

89% 94%

Studio GOG 99, RT Studio GOG 99, RT adiuvanteadiuvante versusversus osservazione in PZ. Nosservazione in PZ. N--



CHEMIOTERAPIACHEMIOTERAPIA

La chemioterapia La chemioterapia adiuvanteadiuvante nel k dellnel k dell’’endometrioendometrio èè stata stata 
tradizionalmente riservata ai casi di malattia a distanza o alltradizionalmente riservata ai casi di malattia a distanza o all’’istotipoistotipo

sieroso sieroso papilliferopapillifero

••I farmaci I farmaci piupiu’’ utilizzati sono le utilizzati sono le antraciclineantracicline ((adriamicinaadriamicina) e i derivati ) e i derivati 
del platino schema APdel platino schema AP

••Percentuali di risposte modeste comprese tra il 20 e il 60%.Percentuali di risposte modeste comprese tra il 20 e il 60%.

••La durata della risposta dei farmaci in monochemioterapia o La durata della risposta dei farmaci in monochemioterapia o 
polichemioterapia per le risposte parziali polichemioterapia per le risposte parziali èè di 8 mesi e di 1 anno per le di 8 mesi e di 1 anno per le 
risposte complete.risposte complete.

••Schemi sperimentali stanno valutando nelle recidive lSchemi sperimentali stanno valutando nelle recidive l’’associazione di associazione di 
TAX+A+P e lTAX+A+P e l’’associazione di radioterapia e chemioterapia concomitanteassociazione di radioterapia e chemioterapia concomitante



TERAPIA ORMONALE

•• Nessuno studio ha dimostrato un beneficio in termini Nessuno studio ha dimostrato un beneficio in termini 
di minor incidenza di recidive e di sopravvivenza di minor incidenza di recidive e di sopravvivenza 
aumentata per laumentata per l’’uso della terapia uso della terapia progestinicaprogestinica..

•• Attualmente la terapia Attualmente la terapia progestinicaprogestinica èè esclusivamente esclusivamente 
riservato al trattamento palliativo delle recidive riservato al trattamento palliativo delle recidive 
soprattutto per il suo  effetto contro la cachessia soprattutto per il suo  effetto contro la cachessia 
neoplastica.neoplastica.

••Il Il medrossiprogesteronemedrossiprogesterone acetato può essere dato alle acetato può essere dato alle 
dosi di 400dosi di 400--800 mg alla settimana per via 800 mg alla settimana per via 
intramuscolare come terapia di consolidamento.intramuscolare come terapia di consolidamento.


