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RESUMEN

La citologia cervical es el primer escalon diagnostico en el programa de
deteccién oportuna de cancer cervico uterino, es el tamizaje por excelencia de
bajo costo, facil realizacidbn y entrenamiento, y que ha demostrado ser €l
método de eleccion para las patologias cervicales pre invasivas y maligna. El
estudio de la paciente se complementa con la colposcopia y toma de biopsia
para aumentar la certeza diagnostica.

El objetivo principal del estudio es: Determinar la correlacion entre
diagnosticos citoldgico, colposcopico e histologico por conizacién de lesiones
cervicales intraepiteliales de las pacientes que acudieron a la Clinica de
patologia cervical, Hospitat Escuela Oscar Danilo Rosales Arguello, 01 de
Mayo de 2012 al 31 de Mayo de 2014.

Se realizé una investigacion de tipo descriptivo de corte transversal de las
pacientes con lesiones cervicales preinvasoras. Se correlacionaron las
pruebas diagndsticas utilizando las pruebas de kramers y  significancia
estadistica entre las variables.

Resultados: Se estudiaron 149 pacientes a las cuales se les realizo
conizacién cervical. En el cual predomino el grupo etaric mayor de 35 afios
con 61 pacientes represento el 40.1%, Prevalecioé la procedencia urbana, la
escolaridad primaria, la mayoria de las pacientes inicio vida sexual antes de
los 18 afos y tenian mas de dos compafieros, La lesion pre-invasiva de cérvix
més frecuentemente encontrada por Papanicolaou, colposcopia y biopsia fue
la lesién intraepitelial de alto grado representando por 71.8%, 79.2%, 63.8%
respectivamente. Hubo correlacién moderada entre la colposcopia y el cono
biopsia tanto en LIEBG y LIEAG y una correlacion débil entre el PAP y cono
bipsia en LIEAG.

Conclusién: Las lesiones intraepiteliales alto grado fueron mas
frecuentes tanto en la citologia, colposcopia y cono biopsia. Hubo moderada
correlaciéon entre la colposcopia y el cono biopsia en ambas lesiones
intraepiteliales.

Palabras claves: citologia cervical, colposcopia, biopsia de cérvix.
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INTRODUCCION

El cancer cervicouterino es el tumor maligno mas frecuente entre las
mujeres que viven en los paises en vias de desarrollo y el tercero en mortalidad
relacionado con neoplasia maligna en la poblacion general. En la poblacién
femenina el cancer cevicouterino es la primera causa de muerte por neoplasia

maligna, particularmente en el grupo de edad de 24 a 64 afnos de edad. (1, 2,3)

En Nicaragua la tasa de mortalidad por cancer cervicouterino es la
mas alta de los paises centroamericanos, producto de una compleja
epidemiologia del subdesarrolio, stendo la primera causa de morbimortalidad
en mujeres nicaragienses. (1,2)

Los programas de deteccion temprana han contribuido de manera
significativa a la reduccion de la morbimortalidad, pues el diagnostico precoz
ofrece la posibilidad de un tratamiento exitoso, aumento de la sobrevida y la
calidad de vida de la mujeres nicaragliense. La detecciéon, prevencion y
diagnéstico inicial de las lesiones tempranas precursoras del cancer es en la
interpretaciéon de Papanicolaou que se basa en la presencia de células
anormales y que por muchos aspectos es considerado la prueba ideal, ya que
gracias a él disminuy6 la incidencia de mortalidad por cancer cervicouterino al
ser aplicado a nivel mundial, el uso de preparados con base liquida de células
cervigouterino ha disminuido al minimo el riesgo de errores en la interpretacion,
de la prueba convencional. (1, 2,3).

La biopsia de la lesién cervical es el estandar de oro en el diagnéstico final, ella
nos va a reportar el grado de alteracion celular del tejido, y una vez confirmado
el diagnéstico por histopatologia se debera llegar un tratamiento especifico y
posteriormente controles peridédicos.




El carcinoma cérvicouterino invasor esta precedido en varios afos por
lesiones precursoras que segun la clasificacion utilizada reciben diferentes
nomenclaturas. Entre ellas la propuesta por la OMS (displasia leve, moderada y
severa), Richart (NIC |, Il y Ill) y BETHESDA (ASCUS, ASGUS, LIBG Y
LIEAG). (4)

Segun distintos estudios, NIC | regresa en cerca del 70% de los casos,
mostrando en cambio la NIC Il una tasa de progresién a carcinoma invasor de
hasta 70% y una tasa de regresién de 32% . La NIC Il muestra tasas de
progresion a CIS o neoplasia mas severa de 25%, siendo su riesgo relativo de
progresion a CIS de 4,2 y a neoplasia mas severa de 2,5. Debido a estos
diferentes comportamientos evolutivos, se considera al NIC | como NIE de bajo

grado y a las NIC Il y Il como de alto grado. (1, 2, 5,6)

A lo largo del tiempo se han probado distintos tratamientos y protocolos
con el objeto de obtener los mejores resultados en el control de esta patologia;
entre estos estan los métodos ablativos que destruyen la lesion in situ y los
escisionales que la extirpan. En base a las observaciones clinicas y los
resultados obtenidos, se ha ido acrecentando la evidencia de que los métodos
preferentes para las lesiones de bajo grado de malignidad son los ablativos y
se prefiere los escisionales para las de alto grado. Estos ultimos corresponden
a la lamada conizacién cervical en todas sus formas (fria o quirGrgica, laser,
radiofrecuencia o leep). (5)

Solo recientemente, el departamento de Ginecologia del Hospital Escuela
Oscar Danilo Rosales Arguello ha iniciado su consulta de patologia cervical
donde se lleva control y seguimiento de lesiones preinvasora e invasoras de
cuello uterino, mediante citologia cervical, colposcopia, cone por asa segun el
grado de afectacion cervical.


kjimenez
Text Box


ANTECEDENTES

Balestema Sanchez y col. Realizaron un estudio sobre correlacion entre el
diagnostico citologico, colposcopico y biopsia dirigida con el diagnostico
histopatolégico por conizacion en el afio 1998 con 112 pacientes que fueron
sometida a conizacién, en el cual se obtuvo relacién significativa entre la
displasia como diagnoéstico citologico y el cancer por cono, asi como entre las
lesiones del cuelio por colposcopia y las displasias y carcinomas por conizacién
también fue significativo la relacion entre los diagnosticos de neoplasia
intraepitelial cervical Il y carcinoma in situ por biopsia dirigida y el carcinoma
por cono. (7)

En el ano 1999 se publicé el reporte del trabajo realizado por la Universidad de
Harare (Zimbabwe) y la Corporacion JHPIEGO, realizandose IVAA a 13,137
mujeres, concluyendo que, debido a la alta sensibilidad de la prueba, puede ser
de utilidad para el tamizaje primario de lesiones intraepiteliales de cuello
uterino. (2)

Se realizé un estudio sobre “Prevalencia de lesiones premalignas del cérvix
diagnosticadas por Papanicolaou en San Carlos Rio, San Juan” Nicaragua por
Ruiz, Silva y Col. En el afio 1999. Concluyeron: de 208 mujeres el 45%
iniciaron su vida sexual entre los 15 y 19 ahos, el 51.4% refirié haber tenido 2 a
3 compafieros sexuales, el 4.3% presentd citologia positiva para lesion
premalignas de alto grado y asociada a condiloma en un 19.2% de los casos.

(4)

Chavez A. Roger. Realizd un estudio sobre el Comportamiento de las
lesiones pre-malignas de cervix en el hospital Bertha Calderébn Roque en el
afio 2008. Concluyendo que la lesién pre-invasiva de cérvix mas
frecuentemente encontrada fue la lesién intraepitelial de bajo grado. EIl
Papanicolaou fue el método de seguimiento citolégico mas frecuentemente
utilizado. El diagnostico de lesidn pre-invasiva de cérvix se realizo por medio de

biopsia dirigida por colposcopia por punch. El tratamiento de eleccién para las



nacientes con lesion de bajo fue la crioterapia y para las pacientes con lesion
intraepitelial de alto grado fue el asa térmica o LEEP. (4)

En el afio 2007. Zeledon Contreras realizo un estudio sobre Correlacion
Citolégica, Colposcopica e Histologica de las Lesiones Premalignas de Cérvix
en Pacientes atendidas en el Hospital Fernando Vélez Paiz, Se encontr6 que el
grupo etareo de 31a 40 afios el 56% presentaba lesiones de bajo grado de
los cuales el NIC | represent6 el 60% vy el 40% con virus de papiloma humano.
Seguido de las lesiones tipo displasia moderada o NIC Il con un 6% en el
grupo mayor de 41afios. (8)

En el afio 2008 .Montero y Col. Realizaron un estudio Servicio de Ginecologia.
Instituto Nacional de Oncologia y Radiobiologia (INOR). La Habana, Cuba.
sobre Tratamiento y Seguimiento de las Lesiones Premalignas del Cuello
Uterino. En el 28% de los casos recurrio la enfermedad dentro de los 2
primeros afnos del seguimiento control y las lesiones fueron de alto grado,
segun la clasificacion de Bethesda. Ademas concluyeron que el cono es un
método de diagnéstico eficaz, Util y efectivo como tratamiento de la neoplasia
intraepiteliar cervical de alto grado y que su eficacia disminuye en la medida en
gue aumenta el grado de lesion. (9)
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JUSTIFICACION

La citologia cervico vaginal es la técnica mas efectiva para la prevencién y
la deteccidn de lesiones pre y cancerosas de cérvix sin embargo, actualmente
todavia existe un cierto grado de discordancia en la correlacion citohistolégica,
es por eso que se han realizado diversos métodos de control de calidad en
laboratorios de citologia, revisando y comparando los diagnésticos de citologia
y biopsia con la finalidad de valorar la correlacion citohistolégica en los
distintos grado de lesién intraepitelial.

Es por esto que se debe intervenir eficientemente para disminuir su
incidencia y/o sus complicaciones, actuando en la atencibn con manejo
oportuno con calidad en nuestra unidad de salud; Por tal razon, el presente
trabajo investigativo tiene como propésito conocer el grado de asociacién de
los tres métodos diagnésticos realizados a paciente con lesiones preinvasoras
del cuello uterino que acuden a la clinica de patologia cervical del Hospital
Oscar Danilo Rosales Argueflo.



Planteamiento del problema

¢;Cudl es la Correlacion entre diagnoésticos citolégico, colposcépico e
histolégico por conizacién, de lesiones cervicales intraepiteliales escamosas
en paciente que acuden a la Clinica de patologia cervical, Hospital Escuela
Oscar Danilo Rosales Arguello, 01 de Mayo de 2012 al 31 de Abril de 20147



OBJETIVOS

Objetivo General:

Determinar la correlacion entre diagnosticos citolégico, colposcopico e

histolégico por conizacién de lesiones cervicales intraepiteliales escamosas.

Departamento de Ginecologia, Hospital Escuela Oscar Danilo Rosales
Arguello, 01 de Mayo de 2012 al 31 de Mayo de 2014.

Objetivos Especificos:

1.

3.

4.

Describir las caracteristicas  socio-demogréaficas, antecedentes
ginecoobstétricos, de las pacientes en estudio.

Identificar el tipo de lesiones cervicales preinvasoras encontradas a las

pacientes que se realiza conizacidn cervical.

-

Conocer la frecuencia de las lesiones cervicales intraepiteliales
escamosas.

Determinar la correlacién entre diagnésticos citolégico, colposcopico e
histologico por conizacién, de lesiones cervicales intraepiteliales
escamosas, durante el periodo de estudio.




MARCO TEORICO

Desde hace décadas las lesiones precursoras del cancer de cérvix, han
recibido denominaciones descriptivas como atipia, hiperplasia atipica,
hiperplasia de células basales, etc.

En 1950 se propuso el término Displasia para describir las lesiones
precancerosas cervicales.

Este término se ha usado para indicar lesiones epiteliales cervicales con una
progresién alterada y que muestran atipia nuclear y proliferacion anormal de
células escamosas basaloides con aumento de la relacion nucleo citoplasma y
dispolaridad. _

La Displasia fue subdividida en leve, moderada y severa segun la extensién de
los cambios dentro del epitelio. Mas tarde Richart propone reemplazar los
términos existentes y unificarlos bajo el concepto histolégico de lesiones
precancerosas intraepiteliales cervicales bajo la denominacion de Neoplasia
intraepitelial cervical (CIN) que fue posteriormente subdividida en CIN 1
(correspondiente a displasia leve), CIN 2 (displasia moderada) y CIN 3
(displasia severa/carcinoma in situ). Displasia severa y carcinoma in situ se
incluyen en la misma categoria ya que son dos lesiones que no pueden
distinguirse histolégicamente.

El concepto de CIN presupone que todas las lesiones dentro de este espectro
representan varios estadios de una enfermedad. Con el aumento de
conocimientos sobre la patogénesis del cancer cervical, parece ciaro que el
espectro histolégico de la displasia cervical no representa una sola
enfermedad, sino que hay dos procesos distintos causados por distintos tipos
de HPV. Por una parte, lesiones causadas per HPV de bajc riesgo: estas
lesiones  habituaimente regresan espontanearnente, e histolégicamente
muestran evidencia de infeccidn viral activa con pronunciados cambios viricos
citopaticos y evidencia de replicacion viral. Ejemplos de tales lesiones y la
terminologia usada para designarlas son: condiloma, displasia escamosa leve,
LSILy CIN 1.

Por otra parte hay verdaderas lesiones precancerosas escamosas conocidas
como displasia moderada o severa, carcinoma in situ, CIN 2 y 3, HSIL y una
minoria de LSIL.
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Estas lesiones estan causadas por tipos de HPV de alto riesgo y pueden
progresar a carcinoma invasivo si no se tratan. (4,7, 8, 13,19)

Lesion Intraepitelial escamosa de bajo grado

Desde 1988 en la conferencia de consenso de Bethesda, los términos Lesién
Intraepitelial Escamosa de Bajo Grado (LSIL) y Lesién Intraepitelial Escamosa
de Alto Grado (HSIL) fueron propuestos para abarcar las lesiones escamosas
preinvasivas vistas en muestras citolégicas.

Tanto LSIL y HSIL abarcan el espectro de precursores escamosos que
conducen al carcinoma de cérvix. A diferencia de la clasificacion CIN y la de
displasia, las cuales mantienen los cambios coilociticos o del HPV como una
categoria diagnoéstica separada, LSIL incorpora los cambios de HPV. Asi LSIL
incluye cambios definitivos de HPV, asi como las categorias de CIN 1 vy
displasia leve. Esto estd apoyado por la evidencia de que la mayoria de
mujeres con diagnostico citoldégico de LSIL estan infectadas por el HPV.

LSIL se caracteriza por frotis cervicales conteniendo células con citoplasma
maduro y claras anormalidades nucleares (displasia leve) o los cambios
citopaticos del efecto del HPV. La categoria consiste en los viejos diagnésticos
de displasia leve y CIN 1, asi como los términos previamente utilizados de
infeccion por HPV. En células con caracteristicas de displasia leve, LSIL se
caracteriza por células escamosas maduras con grandes nucleos, 4-6 veces el
tamario de los nucleos de células intermedias normales. De hecho los nucleos
mas grandes vistos en procesos displasicos son aquelios de LSIL. Junto con
este aumento de tamafio el nicleo muestra hipercromatismo, membranas
nucleares irregulares y frecuente binucleacién. La cromatina es tipicamente
granular fina y uniformemente distribuida. Nucleolos son raros. Las células son
generalmente aisladas pero pueden verse en grupos. Alternativamente las
células pueden mostrar cambios claros asociados con infeccién por HPV, el
llamado efecto citopatico del HPV. El marco de este cambio es el halo
perinuclear citoplasmatico (coilocitosis). Un coilocito diagnéstico tiene un halo
perinuclear claro o6pticamente bien definido, con un ribete periférico de
citoplasma denso y al menos algun grado de anorrnalidad nuclear. Los cambios
nucleares vistos pueden consistir en agrandamiento nuclear, membrana

9
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nuclear arrugada, hipercromasia, bi y rnultinucleacién y cambios degenerativos
somo cromatina “manchada” (smudging) o picnosis resultando en cambios a
menudo descritos como “en pasa’.

Debe tenerse especial cuidado para distinguir los verdaderos cambios
coilociticos de los halos perinucleares inespecificos asociados con la
glucogenizacion de las ceélulas, los cambios benignos inflamatorios o los
debidos a infecciobn como Tricomonas. Las células glucogenizadas intermedias
pueden parecerse estrechamente a los coilocitos pero sin anormalidades
nucleares y muestran un ligero color amarillento sin la clara cavidad
perinuclear. Mas frecuentemente, laminillas con LSIL demostraran una
combinacién de las caracteristicas ya mencionadas con displasia leve asociada
a cambios citopaticos. (4, 8, 13,19)

Lesion intraepitelial escamosa de alto grado:

HSIL se caracteriza citolégicamente por células con citoplasma inmaduro,
nucleos de caracteristicas anormales y aumento de la relacién nucleo
citoplasma. Las dos diferencias mas importantes entre LSIL y HSIL es la
inmadurez del citoplasma y la elevada relacién nucleo citoplasma. La categoria
de HSIL comprende las viejas categorias de displasia moderada y severa, NIC
I, Il y Carcinoma in situ.

Las células se presentan aisladamente o en grupos o incluso en agregados
sincitiales. Los nucleos de las células de HSIL son a menudo mas pequeios
que los de LSIL. El tamafo nuclear de las células de HSIL es de dos a cirnco
veces el del nucleo de una célula intermedia. Los nucleos de HSIL son
hipercromaticos con croratina granular gruesa, las membranas nucleares tiene
aspecto arrugado y hay anisonucleosis. Las células presentan un estrecho
ribete citoplasmatico alrededor del nacleo hipercromatico.

La displasia queratinizante es una variante de HSIL. A diferencia de las células
inmaduras del clasico HSIL, en esta variante hay células con citoplasma
queratinizado hipermaduro. (4, 8, 13,19)
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Histologia de Ia neoplasia intraepitelial cervical/lesibn escarnosa
intraepitelial

Casi todos los carcinomas cervicales invasivos estan precedidos por un estadio
en el cual las anomalias celulares permanecen confinadas al epitelio (estadio
intraepitelial)

Se aprecia un rango de anomalias morfologicas que se correlaciona con la
probabilidad con que estas lesiones evolucionan a carcinoma invasivo

En la gran mayoria de los casos el proceso no afecta al epitelio escamoso
nativo del exocérvix sino a zonas de metaplasia escamosa del epitelio
endocervical en la denominada zona de transformacion.

Se produce afectacion del epitelio de superficie asi como de elementos
glandulares, pero por definicion no existe invasion estromal.

Ocasionalmente consiste en un foco diminuto que es extirpado con una biopsia
simple pero mas comunmente afecta grandes areas del cérvix, siendo

frecuente la extensién endocervical (2, 4,8)

Las lesiones intraepiteliales escamosas se caracterizan histologicamente por:
1) Maduracién desordenada, 2) aumento de la proliferacién, y 3) atipia
citologica.
El primer y a veces mas precoz cambio de una lesion displasica es una
desorganizacion de la capa basal/parabasal del epitelio escamoso, mientras en
la mucosa normal las células en estos estratos estan orientadas verticaimente,
perpendicular a ia rmembrana basal.
Conforme la lesién progresa esta dispolaridad afecta a capas mas altas de la
mucosa, reemplazando la orientacién horizontal normal de las células
escamosas. Se observa maduracion anormal cuando no hay disminucién de la
relacion nucleo citoplasma en las capas mas superficiales del epitelio y en
cambio hay un incremento de células inmaduras/basaloides con alta relacién
nucleo citoplasma ocupando mas alla de la capa basal. Mientras en la mucosa
benigna y especialmente en condiciones inflamatorias/reactivas las figuras
mitdsicas pueden identificarse en la capa basal, SIL se caracteriza por el
aumento y proliferacion desordenada que se pone de manifiesto por la

presencia de figuras mitésicas en capas mas altas dentro del epitelio.
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La atipia citolégica incluye el hallazgo de células con cambios tipicos
citopaticos por efecto del HPV (coilocitos) caracterizados por nlcleos celulares
con agrandamiento irregular e hipercromatismo y a veces multinucleacion, y
con cromatina grosera dentro de un “halo” citoplasmatico y una gruesa
membrana celular. Estos efectos citopaticos son considerados patognomonicos
de LSIL. La vacuolizacién citoplasmatica no debe diagnosticarse como
coilocitosis si es debida a la acumulacién de glucégeno y/o a cambios reactivos
y no se acompana de atipia nuclear necesaria para diagnosticas LSIL.

Las caracteristicas mas predictivas de infeccion HPV son multinucleacion,
binucleacion y mitosis anormales. SIL puede afectar total o parcialmente a las
glandulas, reemplazando el epitelio glandular y ocasionalmente imitando la

imagen de un carcinoma invasivo. (4, 8, 13,15)

LSIL (CIN |, displasia leve)

Se caracteriza por leve incremento de la actividad mitdsica con atipia citologica
y dispolaridad y aumento de células inmaduras de tipo basaloide. Estos
cambios estan limitados al tercio inferior del epitelio. Las capas superiores
pueden en algunos casos mostrar coilocitosis con acantosis asociada y para e
hiperqueratosis. Tales lesiones son a veces designadas como condilomas y
son usualmente de tipo plano, siendo el condiloma acuminado mucho menos
comun. Ambas lesiones muestran tipicos cambios citopaticos (coilocitosis)
principalmente en19 capas epiteliales superficiales. La presencia de coilocitosis
se asocia con una falta de progresion de la lesion. Tanto los condilomas planos
como acuminados (exofiticos) se ctasificart como LSIL. LSIL con coilocitos con
nucleos gigantes bizarros es causado habitualmente por HPV de alto riesgo. (4,
7,12,19)
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HSIL (CIN 2, CIN 3, displasia moderada y severa, y carcinoma in situ)

Se diagnostica en presencia de células de aspecto basaloide inmaduro
ocupando mas de un tercio del grosor del epitelio. Las células displasicas
muestran dispolaridad, anisonucleosis e hipercromasia. Se ven figuras
mitosicas por encima del tercio inferior del epitelio. En algunos casos los
bordes intercelulares son indistinguibles dando una apariencia sincitial.
Ocasionalmente se observan coilocitos tipicos en las capas superficiales. La
distincién entre CIN 2 (displasia moderada) y CIN 3 se hace de acuerdo con la
extension vertical de los cambios citolégicos y la actividad mitdsica que
aparece en los dos tercios inferiores de la mucosa en CIN 2 y ocupa todo el
grosor epitelial en CIN 3. La atrofia puede ser dificil de diferenciar de un HSIL.
En estos casos el epitelio es muy delgado y muestra predominantemente
células inmaduras, estas células sin embargo no presentan pleomorfismo ni
actividad mitésica.

La metaplasia escamosa inmadura es otra lesion que puede semejar un HSIL.
Se caracteriza por engrosamiento del epitelio compuesto de pequenas células
inmaduras con polaridad preservada y ausencia de pleomorfismo nuclear y de
mitosis. Ademas la metaplasia escamosa inmadura puede acompafnarse de
células mucinosas residuales en la superficie.

La metaplasia escamosa inmadura atipica es una rara lesién observada en
proximidad de SIL o aisladamente. Esta lesién se caracteriza por una poblacién
monomorfa de células inmaduras con polaridad preservada, cromatina fina,
ocasionales nuclecios y baja o ausente actividad mitésica. Es importante no
sobrediagnosticar esta lesién como HSIL.

Condiciones reactivas tales como cervicitis aguda o crénica pueden
ocasionalmente plantear dificuitades para distinguirlas de un HSIL. Tipicamente
estas condiciones se asocian con infiltrado inflamatorio prominente, células
uniformes con prominente nucleolo, cromatina fina y membrana nuclear lisa.
(4,7,8,12,19)
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METODOS DIAGNOSTICOS

CITOLOGIA CERVICAL O PAPANICOLAOU (1, 4, 11,12)
Es el método de eleccidn y la forma sencilla para la deteccién oportuna del
Cancer Cérvico Uterino. Es un examen simple, barato e inocuo.

Indicaciones para el tamizaje

Todas las mujeres que hayan iniciado su actividad sexual con énfasis en:
» Mujeres de 21 a 65 afios con actividad sexual previa o actual.
» Mayores de 85 que no tengan citologia reciente.
» Menores de 21 con historia clinica de riesgo.
» Toda mujer embarazada.

El tamizaje podria ser descontinuado a discrecion del médico y la usuaria si
cumplen los siguientes requisitos:
» Mujeres con 5 0 mas frotis negativos sometidas a Histerectomia por
enfermedad benigna.
» En mujeres mayores de 65 afios que previamente han sido tamizadas y
con al menos 3 citologias negativas en los UGltimos 10 afios.
Técnica de recoleccion de muestra del Papanicolaou. (1)

» 48 horas previas a la citologia la paciente no debe haber tenido
relaciones coitales, no haber usado medicamentos intravaginales, ni
duchas vaginales ni tampones.

Se introduce el espéculo sin gel para no contaminar la muestra.

Se usa la espatula de Ayre en el cérvix rotandola 360 grados

Se usa el citobrush en el canal cervical y se rota 180 grados

v V. V¥V V¥

Ambos productos se deben fijar en una laminilla.
La sensibilidad de un Papanicolaou ronda el 50%, ya que un 2-5% seran falsos

positivos, una 15-30% falsos negativos para lesiones NIC 2 y NIC3 y un 50%
de falsos negativos para cancer invasor.
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Se recomienda que el Papanicolau se inicie a los 3 afios de haber iniciado las
relaciones sexuales 0 a los 21 anos si la mujer es nubil, esto Glitimo creando
controversias. (1)

Frecuencia de la Prueba

La toma de la citologia Cérvico uterina debe realizarse en el esquema 1-1-1-3(
anual consecutiva por tres afos y luego continua cada tres aftos de la Gltima);
esto significa que si el resultado de la prirmera citologia es normal, se realiza
una segunda citologia al afio y luego una tercer citologia para eliminar los
posibles falsos negativos, si esta tercera citélogia es normal se debe citar a la
usuaria para otra citologia en tres afios y mantener esta periodicidad, en tanto
el resultado de la citologia continlie negativo.

En los casos en que la ultima citologia haya sido tomada hace mas de tres
anos se debe reiniciar el esquema 1-1-1-3. Las usuarias con resultados
positivos a procesos inflamatorios inespecificos severos deberan continuar con
examenes anuales. (1, 14, 16,17)

Se recomienda citologia cada arfo a usuarias de alto riesgo:
» Historia previa de ITS.
» Portadora de VPH o HIV.
» Fumadoras.
» Historia de multiples parejas sexuales.
» Lesién preinvasora en cualquiera de los frotis previos.(1,12,13)
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Interpretacién de los resultados de la Citologia Cervical.

SISTEMA BETHESDA 2001

1. Tipo de espécimen

- Convencional

- Base liquida.

2, Calidad del espécimen.

-Satisfactorio para evaluacion especificando si existen 0 no elementos de la
zona de transformacion.

-No satisfactorio: cuando el espécimen no se encuentra identificado, laminilla
rota o existen elementos que impiden su interpretacion como sangre o
inflamacion.

Para una citologia convencional debe haber al menos 8,000 a 12,000 células
escamosas bien preservadas y en el caso de la citologia en base liquida 5,000
a 20,000 células.

En ambos especimenes se requieren al menos 10 células endocervicales o de
metaplasia escamosa.

Si existe un 75% de células escamosas no visibles, o si el espécimen esta
compuesto exclusivamente por células de endocervix, se debe de considerar
no satisfactorio.

Es importante tomar en cuenta que la ausencia de las células de la zona de
transformacion no califica para un “no satisfactorio”, dnicamente se menciona
como un indicador de calidad.

En el caso de presencia de células con atipia y /o lesién, la muestra pasa al
|:ubro de Satisfactoria.

3. interpretacioni/resuitado
3.1Negativa para lesion intraepitelial o malignidad
3.1.1Con organismos
s Trichomonas vaginalis
s Organismos micéticos compatibles a especies de Candida
e Cambios en Ila flora sugestivos de vaginosis bacteriana
¢ Bacterias con morfologias compatibles a especies de Actinomyces
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Cambios celulares compatibles al herpes virus simple

3.1.2 Con otros cambios no neoplasicos (opcional al reporte)

>

>
>

Cambios reactivos asociados con:
Inflamacién.

Radiacién.

Dispositivo intrauterino.

Células glandulares posthisterectomia.

Atrofia.

3.2 Anormalidades de células epiteliales

3.2.1 Células escamosas

»

Y V. V 'V

Células escamosas atipicas (ASC)

De significancia indeterminada(ASC-US)

No se descarta lesidn intraepitelial escamosa de alto grado(ASC-H)
Lesién intraepitelial escamosa de bajo grado(LIE-BG)

Comprende: infeccién por papiloma virus humano, displasia leve y
neoplasia intraepitelial cervical (NIC)-I

» Lesion intraepitelial escamosa de alto grado(LIE-AG)

» Comprende: displasia de moderada a severa, carcinoma in situ, NIC-Il y

>

NIC-I1}

Carcinoma escamocolumar.

3.2.2 Células glandulares

»

Células glandulares atipicas (ACG) (especifique si es endocervical,
endometrial 0 no especificado)

Células glandulares atipicas a favor de neoplasia(especifique si es
endocervical oes no especificado)

Adenocarcinoma endocervical in situ(AlS)

Adenocarcinoma
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3.3 Otros
3.3.1 Células endometriales en mujer de mas de 40afios
4. Revision automatizada y pruebas auxiliares (incluya las apropiadas)

E. Sugerencias (opcional)

Colposcopia (1, 10, 12)

Es el examen de los epitelios cervicales, vaginales y de la region anogenital
mediante luz magnificada tras la aplicacion de distintas soluciones.

En la actualidad la colposcopia constituye un método aceptado universalmente
para el estudio de la fisiologia y patologia del tractowgenital inferior y, en
especial, un procedimiento Uit no sblo para diagnosticar cualquier lesidon
invasiva o precancerosa precoz, sino también para determinar su localizacion,
tamario y extension.

La colposcopia requiere un diagnéstico histolégico de confirmacion, ya sea
mediante biopsias seleccionadas dirigidas, ya sea facilitando el «disefio» de un
cono diagnéstico o terapéutico. No sblo permite prever la lesién histolégica
subyacente cuando se identifica un frotis de Papanicolaou anémalo, sino que
también resuita de un gran valor para la seleccion del tratamiento mas
adecuado.

El colposcopio moderno consta de un microscopio binocular estereoscépico
con una potente fuente de Juz y un aumento variable (6-40 diametros).

Esté provisto de un filtro verde que resulta util para poner de relieve el patrén
vascular. También se dispone de accesorios adicionales opcionales, un
dispositivo ocular que mide (en mm) el didmetro de la lesibn, una camara para
el registro fotografico o en video, y la opcion de uno o dos tubos laterales que
permiten una vision simultanea.

El aumento mas pequefic (x10 es el mas adecuado para uso rutinario)
proporciona una vision de todo el cuello uterino, el mayor aumento es
necesario para una evaluacion en detalle. Cuanto mayor es el aumento, mas
pequefio es el diametro del campo observado. La distancia focal (esto es, la

existente entre la parte frontal de la lente del colposcopio y la superficie del
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cuello uterino) debe ser de unos 250-300 mm a fin de manipular los

instrumentos (férceps de biopsia, etc.) sin que interfieran con la vision.

La colposcopia consiste en la inspeccion después de (10,12):
» Aplicacion de suero fisiologico.
» Solucién de acido acético.
» Prueba de yodo de Schiller.

Suero fisiolégico. El suero fisiolégico destacara la visualizacion directa del
patron vascular del cuello uterino, especialmente mediante un filtro verde y un
gran aumento. Después de eliminar el moco con una torunda de algodon, el
cuello uterino se irriga con una solucion de suero fisiologico. Esto contribuye a
destacar la angioarquitectura subepitelial. Mediante un filtro verde y un
aumento x25, los capilares sobresalen claramente y se muestran mas oscuros,
al tiempo que se acentian el patron capilar y las distancias intercapilares. La
evaluacién colposcopica se basa por completo en la observacion de diversos
patrones vasculares (12).

La colposcopia resulta «satisfactoria» si la union escamocolormnar (UEC) es
completamente visible o puede visualizarse. La evaluacién se considera
«insatisfactoriax» si la UEC no es completamente visible, tal como suele ocurrir
en mujeres posmenopausicas. En pacientes con visualizacion incompleta de la
UEC a primera vista, la manipulacidén de los labios anteriores y posteriores del
cuello uterino mediante diversos instrumentos, tales como los férceps de

permitiran observar la unién escamocilindrica en la mayoria de las ocasiones.

Inspeccion Visual con Acido Acético (IVA) y Solucién Lugol (IVL)

La inspeccion visual a simple vista del cuello uterino tras la aplicacién de acido
acético al 5% (IVA) y/o solucion de yodoyodurada de Lugol (IVL), constituye
una prueba sencilla para detectar las lesiones cervicales precancerosas
tempranas y el cancer invasor temprano. La IVL corresponde a la prueba de
Schiller al yodo que se empleaba en los afios 1930 y 1940 para detectar las
neoplasias cervicales. La clasificacién de los resultados de las IVA y IVL se
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fundamenta en los cambios de color observados en el cuello uterino. (1,
2,10,12)

Inspeccion visual Con Acido Acético (1, 2,10, 12)

Es fundamental en la colposcopia. Se emplea una solucion acuosa de acido
acetico al 3 a 5%, esto elimina el moco y los detritos celulares y provoca
contraccion vascular y edema en las papilas, dando origen al caracteristico
aspecto palido, similar a un racimo de uva, del epitelio columnar normal causa
una coagulacion o una precipitacién reversible de las proteinas celulares.
provoca también hinchazon del tejido epitelial, en particular del epitelio
cilindrico y de cualquier zona del epitelio escamoso. Igualmente, causa
deshidratacion de las células y ayuda a coagular y despejar el moco en el
cérvix. El epitelio escamoso normal es rosado y el epitelio cilindrico es rojo,
debido a la reflexién de la luz del estroma subyacente muy vascularizado. Si el
epitelio contiene muchas proteinas celulares, el acido acético coagula estas
proteinas que puedan opacar el color del estroma. Esta reaccion acetoblanca
produce un efecto perceptible que contrasta con el color rosado del epitelio
escamoso normal circundante, un efecto que comunmente se distingue a
simple vista. El efecto del acido acético depende de la cantidad de proteinas
celulares presentes en el epitelio. Las zonas en las cuales se observa una
actividad nuclear intensa y un contenido en ADN elevado muestran los cambios
mas intensos de color blanco. (10, 12)

Cuando se aplica acido acético al epitelio escamoso normal, ocurre poca
coagulaciéon en la capa de células superficiales, donde los nucleos son
escasos. Aunque las células mas profundas contienen mas proteinas
nucleares, el acido acético no penetra lo suficiente y, en consecuencia, la
precipitacion resultante no logra opacar el color del estroma subyacente. Las
lesiones intraepiteliales y los canceres invasores experimentan una
coagulaciéon maxirna, debido a su mayor contenido de proteinas nucleares (en
vista del numero elevado de células indiferenciadas contenidas en el epitelio) e
impiden el paso de la luz a través del epitelio. Como resultado, el patrén
vascular subepitelial queda oculto y el epitelio toma un color blanco denso. En

caso de una lesion intraepitelial escamosa, la reaccion acetoblanca se limita a
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la zona de transformacidn cerca de la unién escamoso cilindrica, mientras que
en caso de un cancer, esta reaccion afecta a menudo el cuello uterino entero.
La apariencia acetoblanca no es exclusiva de las lesiones intraepiteliales
escarnosas y del cancer en estadios iniciales. También se observa en otras
patologias en las cuales hay rnas proteinas nucleares, por ejemplo, en la
metaplasia escamosa inmadura, en el epitelio que estd en regeneracion y
cicatrizacion (asociado con inflamacion), la leucoplasia (hiperqueratosis) y el
condiloma. Mientras que el epitelio acetoblanco asociado con las lesiones
intraepiteliales escamosa y el cancer invasor temprano es mas denso, grueso y
opaco, con bordes bien delimitados con respecto al epitelio normal circundante,
el epitelio acetoblanca asociado con una metaplasia inmadura, una inflamacién
0 una regeneracion es menos blanco, mas delgado, a menudo translicido y
con una distribucion difusa, sin bordes bien definidos. Ei acetoblanco debido a
una inflamacién o una cicatrizacion por lo comun se distribuye de manera
amplia en el cuello uterino, no se limita a la zona de transformacion y
desaparece rapidamente (menos de un minuto). (4, 8,12))

Con el acido acético, la leucoplasia y el condiloma se manifiestan con la
aparicion de una zona blanca grisacea intensa.

Los cambios acetoblancos asociados con las lesiones de bajo grado y cancer
invasor preclihico en estadios iniciales desaparecen mucho mas lentamente
que en la metaplasia escamosa inmadura y la inflamacién. Aparecen
rapidamente y pueden durar 3-5 minutos en las lesiones de alto grado y cancer

invasor.

Inspeccioén Visual Con Lugol

El epitelio escamoso metaplasico contiene glucégeno mientras que las lesiones
intraepiteliales escamosas y el cancer invasor contienen escaso 0 ningun
glucogeno. El epitelio cilindrico tampoco contiene glucoégeno, asi como el
epitelio escamoso metaplasico inrnaduro o, en ocasiones, puede contenerlo en
bajas cantidades. Por su parte, el yodo es glucofilico y, en consecuencia, la
aplicacion de una solucién yodada da lugar a la captacion de yodo por los
epitelios que contienen glucdgeno. Asi pues, el epitelio escamoso normal, que
si contiene glucdgeno, se tifie de color castafio caoba o negro tras la

lugolizacién. En cambio, el epitelio cilindrico no capta el yodo y no se tifie, e
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incluso puede aparecer algo descolorido debido a una capa delgada de
solucion de Lugol. Igualmente, las zonas del epitelio metaplasico escamoso
inmaduro pueden no tefiirse con el yodo o bien tefiirse de manera parcial. Si
hay descamacion (o erosidn) de las capas celulares superficiales e intermedias
a consecuencia de afecciones inflamatorias del epitelio escamoso, estas zonas
no se tifien con el yodo y se mantienen claramente incoloras contra un fondo
negro o caoba. Las zonas de lesiones intraepiteliales o de cancer invasor
tampoco captan el yodo (ya que carecen de glucégeno) y se ven como zonas
gruesas de color amarillo mostaza o azafran. Las zonas con leucoplasia
(hiperqueratosis) tampoco se tifien con el yodo. El grado de tincion es
proporcional a la cantidad de glucégeno que contienen las células, el color

desaparece al cabo de 10 minutos (1,12)

Indicaciones de colposcopia (1, 10,12)

v

Cuello uterino de aspecto sospechoso

» Citologia que muestra carcinoma invasor

» NIC 2 o NIC 3 en la citologia

Anomalias de bajo grado (NIC 1) que persisten durante mas de 12 a 18

‘?’

meses en la citologia

v

Calidad insatisfactoria persistente en la citologia

Infeccién por papiloma virus humanos encégenos (VPH)

v

7

» Acetopositividad en la inspeccion visual con acido acético (IVA)

» Acetopositividad en la inspeccion visual con acido aceético y lente de
aumento (IVAA)

» Resultados positivos en la inspeccién visual con solucién yodo yodurada

de Lugol (IVL)

» Antecedentes de uso intrauterino de Dietilestilbestrol

Y

Neoplasia Intraepitelial Vulvar y Vaginal
» Condilomas Acuminados(1,10 13)
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Contraindicaciones
» No hay contraindicaciones absolutas sélo relativas:
Menstruacién
Cervicitis Mucopurulenta Aguda
Embarazo.

Relaciones sexuales en las 48 horas antes del procedimiento.

Y V. ¥V V V¥V

Uso de productos intravaginales 48 horas previas.(1, 2,8)

Técnica

1. Examen Fisico

2. Paciente en Litotomia

3. Especuloscopia

4. Aplicar solucion salina lo que 'ayudaré a eliminar el moco, los detritos
celulares y ayuda a observar los dos parametros anormales la Leucoplaquia y
los vasos atipicos.

5. Aplicar acido acético del 3-5% con una torunda montada para revelar los
epitelios acetatoblancos y el patrén vascular ya sea mosaicismo o puntilleo

6. Aplicar el Lugol para realizar la prueba de Schiller la cual se basa en el
glucégeno presente en la célula normal, teniendo asi dos resultados Lugol +,
Schiller Negativo en caso de ser normal y Lugol negativo Schiller + en caso de
neoplasia, epitelio columnar y epitelio metaplasico escamoso maduro.

Los colores son café oscuro para la prueba negativo y amarillo mostaza para la
prueba positiva.
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Clasificacion Colposcépica IFCPC (International Federation for Cervical
Pathology and Colposcopy) Barcelona 2002 (10,12)

|. Cuadros colposcopicos normales
« Epitelio escamoso originario

« Epitelio columnar

+ Zona de transformacion normal

{I. Cuadros colposcépicos anormales
« Epitelio blanco fino

» Epitelio blanco grueso™

» Mosaico regular

» Mosaico irregular*

» Punteado regular

* Punteado irregular”

» Yodopositividad parcial

» Yodonegatividad*®

* Vasos atipicas*

Ill. Sugerente de carcinoma invasivo
IV. Colposcopia insatisfactoria

» Unién escamocolumnar no visible
» Inflamacién severa, atrofia

« Cérvix no evidenciable

V. Miscelanea

» Condiloma

*» Queratosis

* Erosién

« Inflamacién

+ Atrofia

» Deciduosis

« Pélipo

*Cambios Mayores
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£l informe anatomo patolégico de una biopsia cervical debe incluir:

- Ei grado de anormalidad.

- La presencia o ausencia de cambios relacionados con el HPV.

- Presencia o ausencia de extension intraglandular.

- El estudio histologico de una pieza de conizacién debe incluir ademas el
estado de los

margenes quirtrgicos, de los cuales el endocervical es el mas importante.

Manejo de las lesiones pre-invasoras de cuello uterino (1,11, 12)

Lesién intraepitelial de bajo grado (LIE-BG)

Infeccion por virus del papiloma humano (VPH) y neoplasia intracervical |
(NIC I)
Para el tratamiento, hay que tener en cuenta que las Lesiones de Bajo Grado
en un buen porcentaje (40-60%) pueden tener regresion espontaneamente, por
lo que es necesario particularizar cada caso, ver las caracteristicas de la
usuaria, las posibilidades de seguimiento y las caracteristicas de la lesién.
Los cuatro métodos mas utilizados para el tratamiento de lesion de bajo grado
son:

» Observacién (seguimiento a través de citologia)

» Crioterapia

» Excisién electroquirtirgica con ASA

» Vaporizacién laser
Antes de aplicar cualquier tratamiento sobre lesiones de bajo grado deben
cumplirse ciertos criterios:

Y

La totalidad de la lesién debe ser visible.

v

Se han obtenido biopsias de la lesion previo al tratamiento.

Se ha evaluado adecuadamente el canal endocervical.

El médico debe tener conocimiento y experiencia con la eleccién
del tratamiento.

YV V. V¥V VY

Se puede confiar en la usuaria para el seguimiento postratamiento.
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Cuando la lesién sea endocervical y no se visualice el limite superior de Ia
misma, se debe realizar legrado del endocérvix residual, o en otros casos
incluso conizacion clasica y legrado del endocérvix residual, ya que la lesién

puede presentar simultaneamente un mayor grado en otras areas.(1,12,13)

Lesion Inraepitelial de Alto Grado: NIC li, NIC lll y Cancer In Situ. (1, 8,12)
La conducta cambia de acuerdo a las circunstancias y cada caso debe ser
analizado individualmente, teniendo en cuenta:

» La edad de la usuaria.

» Paridad y deseos de gestaciones futuras.

» Lalocalizacion y extension de la lesion.

» El riesgo quirtirgico

» La facilidad de seguimiento de la usuaria.
Una situacién especial representan las usuarias jovenes o con deseo de
embarazo portadoras de lesiones NIC |l, pero que cumplan las siguientes
caracteristicas:

> Lesiones pequenas, localizadas y limitadas estrictamente en

» exocervix.

» Visibles en toda su extension.

» Sin compromiso del canal.
Se podria utilizar la crioterapia o la vaporizaciéon laser, sin embargo debe
tomarse en cuenta que idealmente debe preferirse el procedimiento con asa
térmica, conos poco profundos que permiten exiraer la zona de transformacion
y la lesidon para estudio histolégico que nos brinda certeza diagnéstica y
terapéutica.
En las lesiones de NIC lll / Ca In Situ, siempre se prefieren los métodos de
excisién para obtener una muestra adicional para patologia, de esta forma se
confirma la extraccion de la lesion completa y el estado de sus margenes.
Cuando la lesién es-mas extensa, o compromete el canal se debe realizar el
cono clasico bien sea con bisturi frio, con caréacter terapéutico. Si la usuaria ha
cumplido su deseo reproductivo y es de dificil seguimiento o en etapa
perimenopausica se debe contemplar la posibilidad de histerectomia abdominal
extrafascial simple.(1,8,9,12)
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Seguimiento segun estado clinico y caracteristicas de la usuaria (1, 9,12,
13)

Posterior a concluir el procedimiento se citara a la usuaria a control al mes del
tratamiento, realizando examen fisico general y examen ginecologico para
detectar cualquier proceso anormal relacionado con la intervencion, ademas se
revisara reporte histopatolégico si lo hubiere, explicandole con la mayor
claridad posible el resultado y la importancia del seguimiento.

Las LIE de Bajo Grado se realizara el primer control a los 3-4 meses, en la
institucion en donde se realiz6 la intervencion, debe incluir citologia e
idealmente colposcopia, para confirmar el éxito del tratamiento. Posteriormente
se realizara otro control a los seis meses y luego controles cada afo.

Las LIE de Alto Grado se realizara el primer control a los 3-4 meses, debe
incluir citologia e idealmente colposcopia, para confirmar el éxito del
tratamiento. Luego se controlaran cada 4-6 meses durante los dos primeros
afos, mediante examen ginecologico y citologia, los controles posteriores se
haran con citologia cada afo. (1, 12,13)

Control y asesoramiento de la calidad en los laboratorios de Citologia.
(14)

Todas las pruebas tienen sus limitaciones, y la citologia no es la excepcién. Las
interpretaciones falso-negativas de las pruebas de Papanicolaou pueden
resultar errores en la recoleccion o de errores de laboratorio como screening o
en la interpretacion de las placas. La CLIA 88 ( The Clinical Laboratory
Improvement Amendments of 1988 ) han establecido 3 métodos para el control
de la calidad que son requeridos para los laboratorios citologia en los EEUU
estos son:
e Una revision prospectiva de 10% de las pruebas de Papanicolaou
negativas para LIE o malignidad.
e Una revisién retrospectiva de todas las pruebas de Papanicolaou de
mujeres con un nuevo diagnostico entre los resultados de la citologia y
biopsias (Correlacion cito-histolégica).(14,15)
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Correlacion cito-histolégica

La correlacion cito-histologica es el pilar para el control de la calidad en la
citologia, es el fundamento para el desarrollo y redefinir los criterios
diagnosticos citolégicos. Los resultados histolégicos son el gold standard con el
cual se deben comparar los resultados citolégicos. (14,16)

Es importante reconocer que una correlacion cito-histolégica perfecta no es
realista, las discrepancias entre las pruebas de Papanicolaou y sus biopsias
son comunes (11% a 32%). La mayoria de discrepancias son resultados de
errores en la recoleccion de las muestras, los errores en la interpretacion tanto
de citologia como de histologia ocurren pero con mucho menos comunes que

los errores en la toma de la muestra.

El valor predictivo positivo de la prueba de Papanicolaou es directamente
proporcional al grado de lesion. Mujeres con diagnostico de células escamosas
atipicas (ASC) tienen de 44% hasta 62% de posibilidad de tener LIE en la
colposcopia. Para las LIE de bajo este valor predictivo positivo es de 50% a
86% y para las LIE de alto grado este valor aumenta hasta alrededor de 82%.
La discordancia en el grado de la lesidn alcanza hasta un 43% de los casos sin

correlacion cito-histoldgica.

La CLIA 88 requiere que los laboratorios comparen los reportes citologias y
biopsias cervicales y determinen la causa de cualquier discrepancia en su
interpretacion, Sin embargo cada laboratorio tiene un método diferente para
realizar este control. También exige que todos los laboratorios de citologia
lleven registro estadisticos anual. Este registro debe documentar: el niamero de
citologias revisadas, el nimero de especimenes de acuerdo al tipo de muestra,
el volumen de casos por diagnéstico, el nimero de casos insatisfactorios, el
namero de casos por diagnoéstico, el niamero de casos insatisfactorios, el
namero de citologias con reportes histologicos discrepantes, el namero de
citologias negativas que fueron reclasificadas como anormales y finalmente el
namero de citologias que reporte LIE, carcinoma u otra neoplasia que no
tengan un seguimiento histolégico.(14,15,18)
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MATERIAL Y METODO

TIPO DE ESTUDIO:
Descriptivo de corte transversal.
AREA DE ESTUDIO:

Sera el Hospital Oscar Danilo Rosales Arguello, que es un centro docente
asistencial, ubicado en el centro de la ciudad de Ledn y brinda los servicios de
Medicina Interna, Cirugia, Pediatria, UCI, Patologia y Ginecoobstetricia.

Especificamente en el servicio de Ginecologia y Clinica de Patologia

Cervical de Consulta Externa del departamento de Ginecologia.
POBLACION DE ESTUDIO

Esta constituida por todas las pacientes con lesiones preinvasoras de cuello
uterino que acudan a la clinica de patologia cervical en la consulta externa
del HEODRA en el periodo establecido de estudio.

PERIODO DE ESTUDIO:
Del 1 de Mayo de 2012 al 31 de Abril de 2014.
Tamano de muestra:

No se calcul6 tamafio de la muestra ya que se tomaran todas las pacientes
con lesiones preinvasoras de cuello uterino que acudan al servicio de consulta
externa de Ginecologia HEODRA en el periodo establecido de estudio y que

cumplan con los criterios de inclusién.
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Criterios de inclusion:
Paciente diagnosticada con lesiones preinvasoras de cuello uterino.
Que haya sido atendida durante el periodo de estudio.

Registros de Papanicolaou, biopsia dirigida por colposcopia vy biopsia por
conizacion cervical con resultado histopatologico.

Criterios de exclusion:
Paciente no diagnosticada con lesiones preinvasoras de cuello uterino.
Que no haya sido atendida durante el periodo de estudio.

Que falten registros de Papanicolaou, colposcopia y conizacion cervical o
resultado histopatolégico.

INSTRUMENTO, RECOLECCION DE INFORMACION Y FUENTE:

Para la recoleccion de la informacion se disefié una ficha epidemiolégica. La

informacion se obtuvo de los expedientes clinicos.

Se solicité permiso al Director del HEODRA, para que autorizar la revision de
los expedientes clinicos.

El llenado de la ficha se realizé por el autor en los dias que se revisaron los
expedientes clinicos.

Los datos obtenidos son presentados en valores absolutos, porcentajes,
promedio y desviacion estandar.

La informacién fue introducida en una base de datos en el programa SPSS
version 17.0, el mismo se utilizara para su analisis.
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Plan de analisis

Los datos obtenidos introducidos en el software Spss con el cual se calcul6 la
correlacion con la prueba de krammers la cual clasifica la correlacién en:
minima, baja, moderada, buena, muy buena y perfecta.; Los resultados fueron

expresados en tablas y graficos

Operacionalizacién de variables:

VARIABLE CONCEPTO ESCALA
Expediente Numero de
registro
estadistico
Edad Numero en afios | < 20 afos

cumplidos de las | 20 —-35
pacientes en anos
estudio al 35 arios.
momento de su
ingreso.

Escolaridad Nivel Analfabeta
académico Primaria
formalrmente Secundaria
alcanzado al Técnica
momento del superior
ingreso universitaria

Procedencia Lugar de Urbana
permanencia o Rural
residencia
acostumbrada

Paridad Numero de partos | Primipara
de cada paciente | Multipara

Numero de Nurnero de 1

companeros pareja(s) 2

sexuales sexuales. Mas de 2

Papanicolaou Examen citolégico | Si Resultado
de cérvix no

colposcopia Método Si Resultado
diagnostico no

Cono biopsia Método Si Resultado
diagnéstico no
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ASPECTOS ETICOS:

Se solicitd consentimiento al comite de ética de la facultad de Medicina,
resaltando que este estudio no incluye procedimientos invasivos, lo cual se
explica a través de los objetivos del estudio, y que la informacién solamente
sera utilizada con fines de investigacion.

Se realizara retroalimentacion de los resultados de la investigacién al
departamento de Ginecoobstetricia, con lo que sera posible disefiar enfoques
estratégicos que se concentren en obtener mejores resultado en el abordaje y

manejo de las pacientes con lesiones premaligna de cérvix.
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RESULTADOS

Se realizé un estudio en el servicio de consulta externa de Ginecologia, clinica
de patologia cervical del Hospital Escuela Oscar Danilo Rosales que incluyo
un total de 149 pacientes durante el periodo comprendido entre Mayo de 2012
a Mayo de 2014.

1. En relacién al grupo etario el intervalo de edad mas frecuente fue el de
mayor de 35 aflos con 61 pacientes que representan el 40.1%. Seguido por el
intervalo de 20 a 35 afios con 56 pacientes para un 37.6%, siendo las menores
de 19 afos 32 pacientes para un 21.5%.(Tabla N° 1)

2. El nivel de escolaridad que se presenté con mayor frecuencia fue el de
primaria con 71 pacientes para un 45.3%, seguido por el nivel de escolaridad
secundaria con 60 pacientes para un 38% y en menor proporcién el nivel
superior 8 pacientes para un 5,3%. (Tabla N° 1)

3. En relacién a la Procedencia 79 pacientes acudieron del areas Urbana para
un 53% mientras que el 47% que corresponde a 70 pacientes que acudieron
de areas Rurales. (Tabla N° 1)

4. Con respecto a la Ocupacion, 134 pacientes eran Amas de Casa para un

89.9% el resto tenia otra ocupacidn con 10.1% que corresponde a 15
pacientes. (Tabla N° 1)

5. Con respecto al Habito de Fumar, 22 pacientes que corresponde al 14.8%
tenian el habito de fumar y 127 pacientes que representa el 85.2% que no
tenian habito de tabaquismo. (Tabla N° 1)

6. En relacion a la Paridad, del total de pacientes el 94.6% estaba
representado por Multiparas, mientras que solamente 5.4% de las pacientes
eran Nulipara. (Tabla N° 2)

7. El Inicio de Vida Sexual Activa se dio mas en las pacientes menores o
iguales a 18 afos de edad el cual esta representado por 76.5% , el resto de

pacientes inicio a partir de los 19 afios en adelante con 23.5%. (Tabla N° 2)
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8. En relacién al Numero de Compaferos Sexuales 52 pacientes que
corresponde al 34.9% tenian 2 compareros sexuales, mientras que 48
pacientes para un 32.2% solo tenian un compafiero. (Tabla N° 2)

9. En lo que lo concierne a Infecciones de Transmision Sexual, 90 pacientes el
60.4% no tenia antecedente, en cambio 59 pacientes con el 39.6% si
presentaban patologia previa. (Tabla N°® 2)

10. Con respecto al Papanicolaou 56 pacientes (37.5%) tuvieron un reporte de
lesion de bajo grado (NIC 1), seguido de lesién de alto grado con 42 pacientes
para un (28.1%) y solo un 13.4 % resultd con alteraciones celulares. (Tabla
N°3)

11. En relacién a Colposcopia, 137 pacientes (92. %) tuvieron un resultado
Colposcépico Anormal pero satisfactorio, mientras que12 pacientes (8%) fueron
Insatisfactorios.

12. En relacion al resultado final de la Biopsia Cervical tomada por
Colposcopia, 118 pacientes (79.1%) presentaron lesion de alto grado, 30
pacientes reportaron lesion de bajo grado (20.1%) y solo una paciente (0.6%)
presenté resultado Normal. (Tabla N°4)

13. En cuanto al resultado de la Biopsia Cervical tomada por cono, 95
pacientes (63.7%) presentaron lesion de alto grado, 54 pacientes reportaron
lesion de bajo grado (36.2%). (Tabta N°5) -

14..Con respecto a la frecuencia de las lesiones cervicales intraepiteliales en

las tres pruebas diagnostica predomino las lesiones intraepiteliales de alto
grado en el Papanicolaou 71.8%, en la colposcopia 79.2% y en el cono
biopsia 63.8%.(Tabla N° 12)
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15. Al establecer el coeficiente de correlacion de variables para determinar el
grado de asociacidn entre las pruebas diagnostica se encontré que la
colposcopia y el cono biopsia tuvieron una moderada correlacion tanto en las
lesiones intraepiteliales de bajo como las de alto grado con indice de Krammer
de 0.42 y 0.43 respectivamente a demas se presentd asociacion débil entre el
PAP y el cono biopsia en las lesiones intraepiteliales de alto grado con indice
Krammer de 0.16. No hubo asociacion entre el Papanicolaou y la colposcopia

en ninguna de las lesiones intraepiteliales. (Tabla N° 8,10, 11)
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ANALISIS Y DISCUSION DE LOS RESULTADOS

En la presente revision se estudiaron un total de 149 pacientes de forma
retrospectiva a las cuales se les realizo seguimiento durante 2 afios tomando
como parametro principal los cambios cito-histolégicos cervicales. Al investigar
sobre las diferentes caracteristicas sociodemograficas, se encontré que el
40.1% de las pacientes tenian una edad mayor de 35 afios seguida de del
grupo entre 20 a 35 afos con 37.6%, esto se debe a que este rango de edad
pertenece a periodo reproductivo de la mujer que es cuando inician su vida
sexual activa y es cuando se exponen a diferentes procesos patologicos
genitales que llevaran a la aparicion de estas entidades. (1, 8, 16,17)

En relacién al nivel de escolaridad y ocupacion, se encontré que el 45.3% de
las pacientes tenian una preparacion académica baja hasta el nivel de primaria
y el 38. % nivel secundario; sin embargo el 89.9% de estas pacientes eran
amas de casa y solo el 10.1% tenian otra ocupacién. Es bien conocido que un
bajo nivel socioeconémico (bajo nivel de escolaridad) es un factor de riesgo
para patologia cervical ya que estan propensas a la promiscuidad, a un inicio
temprano de relaciones sexuales sin protecciéon y a la falta de prevenciéon por
no dar la importancia a los programa de deteccién temprana de lesiones
premalignas. Con lo que se refiere al origen geografico de las pacientes, se
encontro que el 53% de las pacientes procedian de area Urbana, mientras que
el 47% de estas procedian de area Rural. Esto se debe en parte a que el
estudio se realizé6 en un hospital de referencia en un area urbana; y por otro
lado al facil acceso que presta esta unidad para la pc;blacién urbana en
comparacion a la poblacion rural en donde su acceso a las unidades de salud
es menos frecuente por su situacién geografica asi como por su nivel
sociocultural. (8, 15, 16)

En relacién a la edad de la primera menstruacién y el inicio de la vida sexual
activa se encontré que el 77.2% de los pacientes tuvieron su primer episodio
menstrual en el intervalo de edad de 12-15% y el 76.5% de las pacientes
iniciaron su vida sexual antes de los 18 anos. Estos dos datos son de suma
importancia para el desarrollo de patologia cervical ya que como es bien sabido

el riesgo de Neoplasia intaepitelial aumenta 2.6 veces en las mujeres que
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iniciaron vida sexual en el primer afo posterior a la menarca ya que la
2Xposicion a los mutagenos se sabe que es mas facil que desvien hacia la via

neoplasica las células si éstas se encuentran en una metaplasia activa. (4,8,16)

Con respecto a la paridad de las pacientes en estudio, se encontré que el
94.6% de las pacientes eran multiparas. AUn no se han determinado las
razones fisiologicas de esta relacion; sin embargo, se ha considerado que los
cambios hormonales relacionados con el embarazo, como el estado de
inmuno-supresién fisiolégica que este induce y los traumatismos cervicales en
el momento del parto pudiesen tener alguna funcién. (4, 8, 12,13) '

En relacién al habito de fumar solamente 14.8% de las pacientes en estudio
tenian  habitos de fumar, sin embargo el 100% de estas pacientes
desarrollaron una lesion intraepitelial cervical en el resultado final de la biopsia.
Como es bien sabido el tabaquismo activo o pasivo es un factor de riesgo para
desarrollar patologia cervical, el humo del cigarrillo contiene mutagenos tales
como la nicotina, el alquitrdn y la cotinina que predisponen a una
transformacion neoplasica de las células cervicales normales. Ademas de que
el consumo de cigarrillos se encuentra relacionado con una disminucion de las
células de Langerhans que son las células presentadoras de antigeno. (4,
15,16)

En relacién al nimero de compafieros sexuales se encontré que el 34.9% de
los pacientes tenian mas de 2 compafieros sexuales. Como bien sabemos a
mayor numero de comparferos sexuales mayor sera el riesgo de contraer
enfermedades de transmision sexual y asi mismo de desarrollar una lesion pre-
maligna de cérvix. En lo que concierne al antecedente de Enfermedades de
transmisiéon sexual en este estudio no fue significativo probablemente por la
cantidad pequefia de paciente en estudio. Sin embargo la mayoria presentaban
infecciéon por VPH. En la literatura internacional ya se definié la correlacion de
la infeccion por el virus del Papiloma Humano de alto riesgo y el desarrolio de

lesiones pre-malignas de cérvix y cancer cervical que es alrededor del 99.7%.

En relacidén a frecuencia las lesiones intraepiteliales de alto grado fue mayor
en la biopsia dirigida por colposcopia y la biopsia por conizacién cervical con

79.2% y 63.8% respectivamente mientras en la citologia cervical fue mas
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frecuenten las lesiones de bajo grado. Es probable que este resultado se deba
a la alta especificidad de ambas pruebas por lo que son utilizadas como
métodos complementario confirmatorio para la citologia cervical. (4, 17,18)

Se obtuvo una correlacion positiva moderada al ser asociado los métodos de
rmayor especificidad probablemente se deba a que la colposcopia y la biopsia
es el estandar de oro en el diagnéstico final. Y una correlacién débil entre el
Papanicolaou y la biopsia por conizacién cervical esto se debe a que el valor
predictivo positivo de la prueba de Papanicolaou es directamente proporcional
al grado de lesién.(8,15,19)
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1.

o

CONCLUSIONES

Las principales caracteristicas sociodemografica de las pacientes en
estudio fueron la edad mayor de 35 afios seguida de las de 20 a 35
afos con un 40.9% y 37.6% respectivamente, la mayoria se
encentraban en edad reproductiva, son amas de casa, con educaciéon

primaria, de procedencia urbana y no practicaba el fumado.

Los principales antecedentes gineco-obstétricos fueron la multiparidad,

inicio de vida sexual a temprana edad, multiple compafiero.

Las lesiones preinvasoras de cérvix gue se encontraron en las
pacientes que se le realizé conizacion cervical fueron las lesiones
intfraepiteliales escamosas de alto grado con 63.7%, seguidas de
lesién intraepiteliales escamosas de bajo grado con un 36.2%.

La frecuencia de las lesiones cervicales intraepiteliales escamosas
fue mayor en las de alto grado tanto en la colposcopia y la
conizacién cervical con un 79.2% y 63.8% respectivamente y en las
de bajo grado por colposcopia de 20.1% y por conizacion cervical de
36.2% . En cambio el Papanicolaou presenté mayor frecuencia las
lesiones intraepiteliales escamosas de bajo grado 37.5%, seguida por
las de alto grado con 28.1%.

Existe una moderada correlacidon entre la biopsia dirigida por
colposcopia y biopsia por conizacion cervical al evaluar tanto las
lesiones intraepiteliales de alto gado como las de bajo grado, con un
indice de Krammer de 0.42 y 0.43 respectivamente; en cuanto al
Papanicolaou y la biopsia por conizacion cervical hubo asociaciéon
débil indice de Krammer de 0.16; Lo que confirma que la correlacion

citohistolégica aumenta con la severidad de la lesion.
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RECOMENDACIONES

1 Realizar de manera rutinaria el llenado y manejo del expediente
clinico para garantizar informacion completa del paciente, asi
como mejorar el registro de citologia y biopsia analizadas por este
laboratorio para asi tener una base de datos mas amplia y
detallada que faciliten dicho analisis.

2 Mejorar la correlacion citologica e histolégica con control de calidad
del Papanicolaou, brindando capacitaciones  y/o monitorear
tecnica de toma y fijado de citologia cervical al personal del
primer nivel de atencion.

3 Se recomienda continuar realizando analisis de correlacion
citohistolégica en el futuro que incluyan muestras mas numerosas
que abarquen periodos mas amplios, de esta manera se podra
evaluar si hay algun impacto positivo en el grado de asociacion
entre estos métodos diagnostico.

4 Garantizar el cumplimiento de protocolos y normas de manejo y

seguimiento de pacientes con lesiones pre invasivas de cérvix

emitidas por el Ministerio de Salud.
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Takla 1. Caracteristicas sociodemografica en las pacientes con lesiones cervicales

Lrraapiteliales (n = 149)

Variables Valores Frecuencia %
Edad < 20 afios 32 215
20-35 afios 56 37.6
> 35 anos 61 409
Escolaridad Analfabeta 10 12.7
Primaria 71 458
Secundaria 60 38.0
Superior 8 3.8
Procedencia Rural 70 470
Urbano 79 53.0
Ocupacion Ama de casa 134 89.9
Otra Ocupacién 15 10.1
Soltera 26 17.4
Estado Civil Casada 29 195
Acompafiada 94 63.1
Tabaquismo Si 22 14.8
No 127 85.2

Fuente: Expediente Clinico
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L&nia 2. Antecedentes Gineco obstétrico en las pacientes con lesiones cervicales
intraepiteliales (n = 149)

Variables Valores Frecuencia %
Gesta Nuliparas 8 54
Muitiparas 141 94.6
Antecedentes ITS Si 59 39.6
No 90 60.4
IVSA <=18 114 76.5
>=19 35 235
1 48 322
# Cros. Sex 2 52 34.9
3 33 221
Mas de 3 16 10.1

Fuente: expediente clinico.
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Tabla 3. Resultados de citologia cervical de las pacientes que
acudieron a la clinica de patologia cervical. (n = 149)

Lesiones intraepiteliales de bajo grado 56 37,5
VPH 7 4.7
NIC | 10 6.7
NIC | + HPV 39 26.2

Lesiones intraepiteliales de alto grado 42 28,1

NIC Il + HPV 17 11.4
NIC 1l + HPV _ 12 8,0
Ca In situ 13 8.7

Inflamacion severa. 31 20.8

Alteraciones celulares 20 13.4
ASCUS 16 10.7
ASC-H 4 2.7

Fuente: Expediente Clinico

49



Tabla 4.
Resultados de biopsia de cérvix guiado por colposcopia de las
pacientes que acudieron a la clinica de patologia cervical. (n = 149)

Cervicitis 1 13
LIEBG + HPV 20 | 13.7
HPV 10 6.7
LIEAG 5 3.4
LIEAG + HPV 113 ' 75,8

Fuente: Expediente Clinico

Tabla 5.
Resultados histopatologico de las pacientes que se les realizd
biopsia por conizacién cervical. (n = 149)

LIEAG + HPV o1 61.
LIEBG + HPV 35 23.5
HPV 19 12.8
LIEAG 4 2.7

Fuente: Expediente Clinico
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Tabla 6. CORRELACON ENTRE EL PAPANICOLAOU Y LA BIOPSIA DIRIGIDA
POR COLPOSCOPIA EN LIEBG DE LAS PACIENTES QUE ACUDIERON A
LA CLINICA DE PATOLOGIA

Kramer's 0.094

Si 14 42 0.250

- No 16 77 Kappa 0.086

Fuente: Expediente Clinico

Tabla 7. CORRELACON ENTRE EL PAPANICOLAOU Y LA BIOPSIA POR CONIZACION
CERVICALEN LIEBG DE LAS PACIENTES QUE ACUDIERON A LA CLINICA DE
PATOLOGIA CERVICAL.

Kramer's 0.136

Si 25 a1 0.098

No 29 64 Kappa 0.136

Fuente: Expediente Clinico

51



Tabla 8. CORRELACON ENTRE LA BIOPSIA DIRIGIDA POR COLPOSCOPIAY
LA BIOPSIA POR CONIZACION CERVICAL EN LIEBG DE LAS PACIENTES

QUE ACUDIERON A LA CLINICA DE PATOLOGIA CERVICAL.

. Kramer's 0.422

0.000

-No 31 88 Kappa 0.390

Fuente: Expediente Clinico

Tabla 9. CORRELACON ENTRE EL PAPANICOLAOU Y LA BIOPSIA DIRIGIDA
POR COLPOSCOPIA EN LIEAG DE LAS PACIENTES QUE ACUDIERON ALA
CLINICA DE PATOLOGIA CERVICAL.

Kramer's 0.064

7 0.436

- No 83 24 Kappa 0.037

Fuente: Expediente Clinico
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Tabla 10. CORRELACION ENTRE PAPANICOLAOU Y LA BIOPSIA POR
CONIZACION CERVICAL EN LIEAG DE LAS PACIENTES QUE
ACUDIERON A LACLINICA DE PATOLOGIA CERVICAL.

. Kramer's

0.048

- No 63 44 Kappa 125

Tabla 11. CORRELACON ENTRE LA COLPOSCOPIA Y LA BIOPSIA POR
CONIZACION CERVICAL EN LIEAG DE LAS PACIENTES QUE
ACUDIERON A LA CLINICA DE PATOLOGIA CERVICAL.

Kramer's 0.439

30 0.000

- No 7 24 Kappa 0.408

Fuente: Expediente Clinico
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Tabla 12. Frecuencia de lesiones cervicales intraepiteliales escamosas
encontradas en paciente que acudieron a la Clinica de patologia cervical.
(N 149)

LIEBG
Citologia cervical 56 37.6
Colposcopia 30 20.1
Conizacion cervical 54 36.2

LIEAG
Citologia cervical 42 28.1
Colposcopia 118 79.2
Conizacién cervical 95 163.8

Fuente: Expediente Clinico
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Estudio de correlacion entre diagnésticos citolégico, colposcépico e
iistolégico por conizacion, de lesiones cervicales intraepiteliales.

Departamento de Ginecologia, HEODRA, 01 de Mayo 2012 al 31 de Abril 2014,

FICHA DE RECOLECCIN

No. ficha:
Datos sociodemograficos:
.  Edad:
Il.  Procedencia: 1. Rural 2. Urbano
1. Estado Civil: 1. Soltera 2.Casada
3. Acompafada
IV. Escolaridad: 1. Analfabeta 2. Primaria
3. Secundaria 4. Superior

V. Ocupacion:

Habitos:

VI. * Tabaquismo: 1. Si

No

Antecedentes Gineco-Obstétricos:
ViL. Gesta:
VII. Para:

IX. Aborto:

X. Cesarea:

Xl. IVSA

Xll.  Numeros de Compafieros:
Xlll.  Antecedente de ITS: 1. Si 2. No

XIHLi. Situvo ITS, diga cual(es)

XIV. PAP resultado:

XV. Colposcopia: 1.8i 2. No
XlLi. Si la tiene, resultado histopatolégico:

XVI.  Cono biopsia, si se le hizo describa resultado:
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COEFICIENTE DE KRAMER

56

CORRELACION INVERSA O NEGATIVA NO EXISTE CORRELACION CORREE ACION DIRECTA O POSITAVA
¥ ¥ ¥ 0 [
e e
] ® ..
@ ) e .
a 00 o .0 (3] *
* » o¥ ° 8 0g o
[ L)
) 00 °
- e g0 .. o $
& e :c ) oy | .
) ®
r=1- x A<fs0 ¥ r=0 £ Beret ¥ =1 X
Dependenciafuncional  Dependenciaaleatoria  Mdependencla aleatoria Dependencia aleatoriz  Dependencia funcionat
i 075 05 0,25 3 025 0.5 0,75 1
fuerte media débit  nula  débil media fuerle



CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

N° | ACTIVIDAD A FECHA DE TUTOR
REALIZAR EJECUCION
ELABORACION DEL | SEPTIEMBRE-
PROTOCOLO DICIEMBRE
1 DRA. VALLADARES.
2011
REVISION DEL ENERO 2011 | DOCENTES DE
, | PROTOCOLO INVESTIGACION
ENERO-
DICIEMBRE
3 | RECOLECCIONDE | ,q10 DRA KAREN
CASOS PARTE | URBINA
4 | ENTREGA DE
AVANCES DEL
TRABAJO DE | SEMESTRE
INVESTIGACION 2012 DR. GARCIA
5 | PROCESAMIENTO DE | Il SEMESTRE | DRAKAREN
CASOS PARTE | URBINA.
2012
ENERO- DRA. KAREN
DICIEMBRE URBINA.
6 | RECOLECCION DE
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CASOS PARTE fl 2013
ENTREGA DE
AVANCES DEL
7 | TRABAJO DE | SEMESTRE
INVESTIGACION 2013 DR. GARCIA
8 | PROCESAMIENTO DE DRA. KAREN
LA INFORMACION URBINA.
Il TRIMESTRE
2013
ELABORACION DEL
INFORME FINAL
9 || TRIMESTRE | DRA. KAREN
URBINA.
2014
10 | REVISION DEL I TRIMESTRE | DR. GARCIA
INFORME FINAL

2014
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