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Câncer de endométrio

Tipo histológico

Endometrióide (FIGO)

Grau histológico1

Grau histológico 2

Grau histológico 3

Seroso (FIGO)

alto grau

morfologia

Diagnóstico          Métodos que se complementam

imuno-histoquímica

testes 

moleculares

.comportamento biológico diferente

.condutas terapêuticas diferentes



Câncer de endométrio

Tipo histológico endometrióide

Imuno -histoquímica

.RE/RP +

.PAX8 +

.Vimentina +

.WT1 -

.P16 +

.CEA -

.beta catenina + (nuclear)

Histologia

.morfologia heterogênea 

no mesmo tumor ou como subtipos 

histológicos 



Morfologia heterogênea

Tipo histológico endometrióide



BMC CANCER 2016

cirurgia + quimioterapia

Tipo histológico endometrióide

Carcinoma endometrióide bem diferenciado  (grau I,II FIGO), estágios 

precoces, mau prognóstico

.L1CAM + (marcador imuno-histoquímico)

L1CAM  +

L1CAM  -
cirurgia

Impacto na conduta terapêutica



Dedifferentiated Endometrial Adenocarcinoma: Clinicopathologic Factors 

Associated with an Aggressive Subtype of Endometrial Cancer

M. Buechel el al

carcinoma indiferenciado  +  carcinoma endometrióide de baixo grau (I, II FIGO)

EMA  +

CK8/18  + (60%)

RE/RP  -

PAX 8 - (80%)

AE1+AE3  + (54%)

P53  +

MLH1, PMS2  - (proteinas de reparo do DNA)

2017

Comportamento biológico mais agressivo que o endometrióide GH 3

RE/RP  +

PAX 8  +

P53 -

Tipo histológico endometrióide



Tipo histológico seroso

-alto grau

-pós menopausa

-endométrio atrófico

-embolização angiolinfática maciça presente em estágios iniciais da doença

-carcinoma intraepitelial presente

Câncer de endométrio

RE/RP  -

WT1  -

P53  +

P16  +

PAX 8 +

papilas GN3



endometrióide G3  X  seroso

Câncer de endométrio

P53  +

WT1  -

RE/RP+  (pode perder a expressão)

P16 +

P53  +

WT1  -

RE/RP -

P16 +

Problema diagnóstico



2018

Blake Gilks et al.

2017

Classificação molecular do câncer endométrio



Define melhor carcinomas de alto grau (endometrióide G3, seroso)

Auxilia no diagnóstico diferencial

Define melhor comportamento biológico quando comparada  

com morfologia e perfil imuno -histoquímico

Impacto direto no prognóstico

Permite desenvolvimento de terapias alvo para mutações específicas 

Classificação molecular do câncer endométrio



4 subtipos genômicos de carcinoma endometrial:

.POLE, ultramutado
. 8 - 10%

.morfologia endometrióide GH3 ou ambígua (endometrióide GH3/seroso)

.prognóstico favorável

.MSI, hipermutado (caracterizado por instabilidade de microssatélites-

genes reparo do DNA )

.morfologia ambígua, composição de tipos histológicos, incluindo tipo 

carcinoma indiferenciado

.infiltrado inflamatório moderado a intenso

.potencial para terapia com imunomoduladores

.respondem bem a terapia adjuvante

.relacionados à síndrome de Lynch

.localização ístmica

.Anormalidades com baixo número de cópias 
(endometrióides grau I, II)

.Anormalidades com alto número de cópias (seroso-like)

.mutação no P53, imunoexpressão anormal da proteína P53

Classificação molecular do câncer endométrio



Painel imuno -histoquímico que pode ajudar a diferenciar

P53

ARID1A

PTEN

MLH1,MSH2, MSH6, PMS2 (proteinas de reparo do DNA)

Câncer de endométrio
Int J Gynecol Pathol. 2016 January ; 35(1): 16 ï24

endometrióide G3  X  seroso



Int J Gynecol Pathol. 2016 January ; 35(1): 16 ï24endometrióide G3  X  seroso

25% dos endometrióides GH 3

.mutações no gene P53   

.grupo genômico alto número de cópias 

(seroso-like) 



Câncer de ovário 

seroso de alto 

grau

-

endometrióide

-células 

claras

-seroso de baixo 

grau

-mucinosos

instabilidade genômica

mutação do p53

mutação do BRCA1 BRCA 2

origem tuba uterina

ARID1A

PI3K

PTEN

MMR

origem endometriose

ERBB2

KRAS

BRAF

via de sinalização MEK

origem tuba uterina

origem teratomas/Tumor de Brenner

primário

metástase



carcinoma seroso de  alto grau

Origem tubárea

"Serous tubal intraepithelial carcinomaò (STIC) 



.90% dos carcinomas serosos

.Estágio de doença avançado no momento do diagnóstico  (80%)

.Tumores confinados ao ovário no diagnóstico (<10%)

.Perfil imuno-histoquímico :

CK7 +, WT1 +, PAX8 +, RE +, RP +,P16 +, P53 + (95%) ou nulo

carcinoma seroso de  alto grau

omento ovário tuba



> 50% das mulheres com mutação BRCA desenvolvem carcinoma seroso de alto 

grau

indicação formal de pesquisa genômica para mutação BRCA em mulheres com 

carcinoma seroso de alto grau (excelente resposta ao quimioterápico Olaparib)

salpingooforectomia profilática em mulheres com BRCA + está indicada

STIC
assinatura P53

precursor latente

P53

carcinoma seroso de  alto grau

Journal of Pathology and Translational Medicine 2018; Nermin Koc



carcinoma de células transicionais alto grau do ovário

ovário

CK7 +

CK 20 -

WT-1 +

P53 +

RE/RP +

PAX 8 +

P16 +

bexiga

CK7/20 +/-

CK alto peso +

P63 +

GATA 3 +

RE/RP  -

International Journal of Gynecological Pathology  2012

Perfil imuno -histoquímico


