ova-
rico e non in-
fluenzato dall’endometriosi).
Alla fine dell’iter diagnostico ri-
sulta fondamentale I'utilizzo del-
la laparoscopia la quale consen-
te il prelievo per la diagnosi ana-
tomo-patologica, la stadiazione
endoaddominale della malattia
e, in certi casi, anche la terapia.
Nella donna giovane, desidero-
sa di prole, la scelta difficile ¢ tra
I’annessiectomia laparoscopia di
una massa ovarica dubbia, ma
benigna, ovvero dello spilling di
un tumore ovarico (con peggio-
ramento della prognosi) in cor-
so di cistectomia.
I trattamento chirurgico ¢ fon-
damentale sia negli stadi iniziali
sia negli stadi avanzati. Negli sta-
di (I e IT) ¢ previsto un relativo
basso impegno chirurgico sia
nella pelvi sia nell’alto addome.
Nelle pazienti in giovane eta
(<40-45 anni), desiderose di pro-
le, con EOC non a cellule chia-
re (G1-2), limitata ad un unico
ovaio, si puo proporre il tratta-
mento conservativo purché lo
staging dell’alto addome e dei
linfonodi sia negativo.
Nella malattia avanzata (III o IV)
la chirurgia di prima istanza de-
ve essere di citoriduzione ottima-
le (OD) con R=0 o0 almeno R<0.5
cm. L'utilita di tale chirurgia e
sostanziata dalla metanalisi di
Bristow (2002) e dalla sinossi dei
RCT della AGO Germanica (Du
Bois 2009). La OD implica una
chirurgia impegnativa dell’alto
addome con eventuali resezioni
intestinali o gastriche, sperito-
neizzazioni diaframmatiche, sple-
nectomie etc.
I RCT del’EORTC (Vergote
2010) ha dimostrato I’equivalen-
za di PFS e OS tra una OD in
corso di PDS ed una chirurgia di
intervallo (IDS) dopo 3 cicli di

terapia.

durante

in corso di IDS (nessun mi

siduo considerato ottimale se <1
cm.

I centri di riferimento che trat
tano I’EOC con OD in corso d

toriduzione ad RO in circa il 50%

dei casi e ad R<0.5 ¢cm nel 75- ¢
80% dei casi. Un triage adegua-
to prevedrebbe di selezionare le
20-25% delle pazienti da non
candidare ad una inutile perché :
insufficiente PDS ed indirizzar-
le alla NACT. Tecniche di Ima- } soggetti piu mziani, ha un’ag-
i gressivita biologica elevata ed
una prognosi spesso sfavorevo-
Prospettive interessanti, anche !

ging o Biomarcatori non sembra:
no adeguati allo scopo.

se controverse, vi sono per il tria

ge laparoscopico (Fagotti 2006) :
che pero non deve essere pensa- |
to per ampliare a dismisura la co-
orte di pazienti da indirizzare a !
NACT. Spesso I'impossibilita ad
una OD si riscontrano solo in
corso di laparotomia con la pal- :
i che comporterebbe 'approfon-
i dimento invasivo di un eccesso

pazione dei mesi, dell’ilo epati
co o con la valutazione di multi
ple resezioni. Il chirurgo esper:
to di EOS riconosce per espe
rienza che il limite per la citori

duzione ad R0 & rappresentata |
dalla carcinosi a piccoli noduli

di tutte le superfici peritoneali

parietali e viscerali mentre inve-
ce il limite per la citoriduzione !
a<0,5 cm ¢ rappresentato dalle :

condizioni sopra riportate.
Legenda

Epithelial Ovarian Cancer
(EOC); Overall Survival (OS);

Tumori Low Malignat Potential-

Border Line LMP;

UltraSonography (US); Positive

Predictive Value (PPV);
Optimal Debulking (OD);
Randomized Controlled Trial
(RCT); Progression Free
Survival (PFS); Primary
Debulking Surgery (PDS);
Interval Debulking Surgery
(IDS); Neoadjuvant
ChemoTherapy (NACT)

chemio- :
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il quarto tumore per inciden-

Il carcinoma endometriale é
za nella popolazione femmi-

¢ nile europea dopo il carcinoma
Le critiche i
sono venute
per la scarsa OD
PDS :
(<45% delle pazienti), i
per I'inutile 80% di OD
po I) é estrogeno-dipendente,
glioramento di OS), e per il re-
¢ un’iperplasia endometriale ed
i ha una prognosi spesso favore-
vole mentre il carcinoma non
i endometrioide (Tipo II) com-
PDS riescono ad ottenere una ci-

della mammella, del colon-ret-
to e del polmone, del corpo ute-
rino, dello stomaco e dell’ovaio.
Esistono due varianti anatomo-
patologiche di questo tumore: il
carcinoma endometrioide (Ti-

insorge frequentemente su

prendente gli istotipi sieroso-pa-
pillifero e a cellule chiare, non
¢ estrogeno-dipendente, insor-
ge su un endometrio atrofico ed
€ spesso associato con una lesio-
ne superficiale dell’endometrio
detta “carcinoma endometriale
intraepiteliale”; colpisce inoltre

le. L’ipotesi di screening per car-
cinoma endometriale di donne
in postmenopausa asintomati-
che allo stato attuale non attua-
bile. Anche se in postmenopau-
sa la rima ¢ il piu delle volte atro-
fica, il cut-off di normalita si po-
ne abitualmente a 4-5 mm. Con
questo limite, poco specifico e

di soggetti sani, la sensibilita per

i carcinoma non € molto elevata.

i In base a tale evidenza non esi-
ste al momento alcuna ragione
di raccomandare lo screening di

popolazione per il carcinoma
endometriale con qualsivoglia
test.

In considerazione del fatto che
oltre i1 90% delle pazienti con
perdite ematiche in menopausa
¢ affetto da patologie non neo-
plastiche, il problema che si po-
ne é di limitare le tecniche inva-
sive.
Un ruolo importante rivestono
le metodiche per immagini:
I’ecografia pelvica transaddomi-
nale e in particolare la transva-
ginale con eventuale ausilio del
Color Doppler.
Resta comunque l'isteroscopia
il gold standard per lo studio
della patologia a carico della ca-
vita uterina.
L’esame ecografico puo diffe-
renziare:
® soggetti con basso rischio di
patologia endometriale da av-
viare a successivi controlli pe-
riodici;
® soggetti con alto rischio di pa-
tologia endometriale da sot-
toporre ad esami di I livello.
Ecograficamente I’endometrio
menopausale € caratterizzato da
una piccola struttura lineare ed
ecogena che corrisponde allo
strato basale adiacente al mio-
metrio.
Per quanto riguarda la tecnica
di misurazione mediante ETV
(Ecografia Trans Vaginale),
I'utero deve essere visualizzato
in scansione longitudinale e lo
spessore endometriale misurato
nel punto piu largo.
Riguardo alla scelta di un cut-
off, numerose evidenze in lette-

ratura mettono in risalto le dif-
ferenti sensibilita e specificita ot-
tenute per la diagnosi del can-
cro endometriale mediante ETV.
Dall’analisi della letteratura pit
recente emerge che mentre nel
2009 I’ACOG aveva stabilito un
cut-off di 4 mm come adeguato
per escludere il cancro, con
un’accuratezza del 95%, da una
meta-analisi di 90 studi fatta da
Timmermans et al. nel 2010 ri-
sulta che I’ecografia TV, con
un’accuratezza del 98%, ¢ affi-
dabile nell’escludere il carcino-
ma dell’endometrio utilizzando
come cut-off uno spessore di 3
mim.

In una recente review di M. C.
Breijer J. et al del 2012 sono sta-
ti presi in considerazione 8 dif-
ferenti cut-off di spessore endo-
metriale, da 3 a 8 mm, misurato
mediante ecografia TV, analiz-
zando 20 studi, ed ¢ stata valuta-
ta la sensibilita, specificita, valo-
re predittivo positivo e negativo
nell’individuare il cancro endo-
metriale. La meta-analisi di que-
sti risultati ha mostrato che la
sensibilita e specificita dello spes-
sore endometriale come predit-
tore di carcinoma sono rispetti-
vamente 0.83 e 0.72 utilizzando
5 mm come cut-off e 0.33 e 0.94
utilizzando 6 mm come cut-off.
Questi ulteriori dati rinforzano
I’opinione che non sia giustifi-
cato I'utilizzo dello spessore en-
dometriale come test di scree-
ning per il carcinoma dell’endo-
metrio in donne asintomatiche,
in postmenopausa, che non uti-
lizzano terapia ormonale sosti-
tutiva.

Tale asserzione in effetti gia
emergeva anche da uno studio
del 2011 (Jacobs, Lancet Onco-
logy) che concludeva che fare
uno screening mediante ETV
per carcinoma endometrio in
donne in postmenopausa ha
una buona sensibilita, la validi-
ta invece come screening nella
popolazione generale rimane in-
certo.

L’approccio piu razionale ai fi-
ni diagnostici, in caso di sospet-
to di carcinoma endometriale,
consiste percio nell’utilizzo del-
I’isteroscopia, da eseguire in re-
gime ambulatoriale, 'ETV & ne-
cessaria nell’individuare le don-
ne a maggior rischio, da indiriz-
zare verso indagini di II livello.
L’integrazione delle due meto-
diche rappresenta lo strumento
migliore nella prevenzione del
carcinoma endometriale.
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