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NEOPLASIA INTRAEPITELIAL DEL CUELLO
UTERINO.

El carcinoma invasivo del cérvix uterino es la neoplasia maligna mas
comun y la primera o segunda causa de muerte relacionada con cancer
entre las mujeres en la mayoria de los paises en desarrollo. (2).

En Inglaterra y en Gales, la incidencia de neoplasia intraepitelial
cervical, se ha mas que duplicado en la ultima década siendo mas
frecuente en mujeres jovenes en las que el tratamiento quirurgico
puede reducir la fertilidad. (3).

En la actualidad es generalmente aceptado que la neoplasia
intraepitelial cervical (NIC III) o carcinoma in situ tiene un significado
potencial de invasién. Evidencias epidemiolégicas y experimentales,
indican que el carcinoma invasor de células escamosas del cérvix, se
desarrolla de lesiones precursoras con cambios representativos del
epitelio, que varian de las formas bien diferenciadas, hasta las poco
diferenciadas que son referidas como neoplasia intraepitelial cervical,
la remocién de las lesiones precursoras previene el desarrollo de la
enfermedad invasora frecuentemente fatal. (4).

Strand, A determina que sigue siendo limitado el conocimiento
respecto al curso natural de la infeccion por virus del papiloma
humano, causante de neoplasia intraepitelial cervical, en el cual de
ochenta y dos mlijeres, después de seis a doce meses de la eliminacion
clinica de la infeccién por VPH; 39 (48%) demostraron ADN de virus
de papiloma humano (5).




HISTORIA.

En los aiios 50, Te Linde identifica claramente la patologia y evolucion
natural de los cambios premalignos en el cérvix y perfeccioné una
operaciéon conocida come histerectomia radical modificada, para su
tratamiento. (6),

La palabra “displasia” fue introducida en citologia por Papanicolaou, en
1949, en un articulo publicado en los Annales of Internal Medicine
titulado “A survey of the actualities and potentialities of exfoliative
cytology in cancer diagnosis. (1).

En el decenio 1960, Ia citologia se aceptd como procedimiento de
deteccion. Richart estandarizé la terminologia de la neoplasia
intraepitelial cervical y desarrolla el concepto vigente. (7).

En 1963 Kess afirmaba que las displasias leve y moderada eran lesiones
“bordeline”, mientras que la displasia grave y el carcinoma insitu, debian
ser consideradas entidades que podian superponerse, tanto desde el punto
de vista morfologico como biologico. (8).

En 1964 fue creado el laser CO2 por Patel. (9, 10).

En 1968 se utiliza la criocirugia para destruir neoplasia intraepitelial
cervical. (11).

En 1970 se utiliza el laser de CO2 para el tratamiento de NIC, con
resultados desalentados ya que no se alcanzé una profundidad adecuada.
Fué Anderson y Hartley que determinaron la necesidad de destruccion a
una profundidad adecuada en 1978. (12).

En 1973 el liser comienza a utilizarse en ginecologia para la vaporizacion
de tejido cervical infectado. (13,14).




En 1977 y 1978 se utilizo por primera vez CO2 laser en forma
experimental para extraer muestras de conizacion y se publico la
primera experiencia. (13).

En 1984 Baggish y Dorsey informaron la utilizacion de exéresis y
vaporizacion con laser para destruccién de neoplasia intraepitelial
cervical. “La posibilidad de hacer ablacion y extirpacion en un acto
quirirgico convierte al kiser en un método unico. (16).




PATOGENIA

El carcinoma de células escamosas del cérvix, surge de formas no
invasoras Mc Indoe y col. en Nueva Zelanda, siguieron a 948 pacientes
con cancer cervicouterino in situ (NIC III), por periodos de 5-25 aiios y
sobre 870 pacientes que tuvieron una citologia normal, en el
seguimiento, 12 (1.5%), adquirieron carcinoma invasivo.

Un segunde grupo de 131 pacientes, siguieron teniendo una citologia
anormal compatible con neoplasia intraepitelial y 29 de ellas (22%)
adquirieron carcinoma invasor del cuello. {amn.

La historia natural convencional del carcinoma del cuello uterino,
considera un agente desconocido que, actuando sobre las células de
reserva o sobre el epitelio metaplasico de la zona de transformacion,
extremadamente receptivo para cualquier agente nocivo, y en
presencia de cofactores inmunolégicos, hormonales, etc. determina
modificaciones morfologicas que se evidencian mediante la colposcopia
en los diversos grados de la transformacién anmormal y que
corresponden histologicamente al NIC de gradeo progresivo, hasta el
carcinoma invasor.

Existen datos que confirman el papel del HPV EN EL DESARROLLO DE
LLA NEOPLASIA INTRAEPITELIAL e invasora del tracto genital inferior
y son los siguientes: 1.- datos obtenidos en animales, 2.- observaciones
clinicas, 3.- datos morfolégicos 4.- datos de prevalencia en biologia
molecular, 5.- datos experimentales de biologia molecular 6.- estudios
clinicos longitudinales y 7.- datos epidemiolégicos. (1).

Por otro lado Stafl A Matling describe perfectamente la Patogenia de
la neoplasia intraepitelial cervical en 1974. (18).

Los agentes de transmisién venérea pueden actuar como mutagenos
ejemplo: Sifilis, gonorrea, tricomonas, hongos, virus del papiloma
humano, herpes virus 2. (13,30).




Fué hasta 1976 cuando es reconocido el virus del papiloma humano
implicado en la carcinogénesis cervical.

Las infecciones por H.P.V. 6 y 11 son enfermedades de transmision
sexual que pueden asociarse con neoplasia intraepitelial cervical.

Los 16 y 18 son dos tipos principales de virus de papiloma humano
hallados en el cancer cervicouterino in situ e invasor. (1, 13, 19, 20).

A medida, que la lesién aumenta de grado, la infeccion viral se hace
morfolégicamente menos evidente, debido a que al no completarse, el
ciclo viral por la integracion genémica del virus dejan de proliferar las
particulas virales infectantes y comienzan a proliferar las células
transformadas que darin lugar a la neoplasia.

En estudios realizados enm mujeres infectadas por virus de la
inmunodeficiencia humana, se encontré mas avance en la neoplasia
intraepitelial cervical; la lesion fue mas grande y se asoci6 mas a lesion
vulvovaginal (21). Haiman describe y determina que la recurrencia de
neoplasia intraepitelial cervical en mujeres VIH positivas, es debido al
estado inmune, enfermedad mas avanzada, peor respuesta a la terapia
y mayor recurrencia y proporcién de muerte que las mujeres VIH
negativas de estado similar a la enfermedad. Ademas larecurrencia se
presentaba con conteos menores de 500 mm3 de CD4. (22).




DIAGNOSTICO

“Los primeros cambios de 1a carcinogénesis ocurren a nivel bioguimico
en la célula, v solo se detectan con métodos de laboratorio muy
sofisticados que no se pueden aplicar en clinica; de modo que en las
etapas incipientes de la carcinogénesis, puede ser que la morfologia del
tejido no se altere tante como para hacer el diagnostico histologico,
pero los vasos sanguineos reaccionan frente a éstos cambios del
metaboelismo textural y tales alteraciones vasculares son los primeros
rasgos morfolégicos en la instalacién de la neoplasia intraepitelial
cervical”.

Los estudios ultraestructurales, citogenéticos, autorradiograificos,
microespectrofotométricos y de cuitivos de tejidos, demostraron con
toda claridad que las células de la displasia cervical eran |dent|cas a las
células de un carcinoma in 51tu. (23).

Mientras la citologia es un método de deteccion de laboratorio, ia
colposcopia es un método clinico.

Cada método encara un aspecto distinto de la neoplasia. La citologia
evalia los cambios morfolégicos en las células exfoliadas, mientras que
la colposcopia evalda en particular, los cambios en la red vascular
terminal del cuello uterino, que reflejan cambios bioquimicos y
metabélicos en el tejido.

Se basa en particular en la evaluacién estereoscépica de la zona de
transformacion.

La trama vascular es uno de los rasgos mds importantes para hacer el
diagnéstico. (24).

El valor principal de la colposcopia reside en la evaluacion de las
pacientes con hallazgos citologicos anormales. Con la colposcopia es
posible localizar la lesién, evaluar su extension y obtener una biopsia
directa, por la cual, se puede establecer el diagnéstico histopatologico.




Es precisa para diferenciar entre lesiones invasoras y no invasoras.
(25).

Ronald Alvarez en su estudio, determind que las anormalidades mas
comunes detectadas en el examen colposcépico, incluyeron una lesidn
acetoblanca y mosaico que se presentaron en el 90.4 y en el 59.2% de
las pacientes respectivamente, un patréon vascular puateado en el
37.1%, vasos anormales en el 3.1% de las pacientes. (26).




TRATAMIENTO

La vaporizacién con laser de CO2 es el mejor método dado que
permite graduar la profundidad del tratamiento.

El tratamiento con liaser de CO2 de las lesiones intraepiteliales
escamosas, es uno de los métodos de tratamiento mas efectivos y mas
ampliamente difundidos, especialmente cuando es muy importante la
preservacion de un cuello anatomicamente normal para una mujer
joven que desea retener su potencial de reproduccion.

Para lograr los mejores resultados terapéuticos, la cirugia liser con
CO2 requiere la seleccion rigurosa de las pacientes, en base
esencialmente a un anilisis colposcopico e histopatolégico confiable de
las lesiones. (27).

Los efectos tisulares primarios de los laser quirargicos son producidos
por la energia térmica del liser. El contenido acuoso de los tejidos
blandes equivale a un 80% del volumen y si el rayo libera calor latente
o calor de vaporizacién de agua, los tejidos seran vaporizados. Cuando
los tejidos se calientan hasta una temperatura de aproximadamente
57°C se producen lesiones irreversibles y la muerte tisular. Entre 57°-
100°C se produce muerte tisular sin vaporizacién. La severidad de la
‘lesion asociada con la conduccién de calor es directamente
proporcional a la duracién de aplicacion del laser.

La terapia con rayo liser de bidxido de carbono esta tomando
rapidamente gran popularidad en ginecologia. La principal
caracteristica de la energia laser es la absorcién por el agua tisular,
con alto grado de eficiencia pudiéndose utilizar un alto poder de
energia directamente sobre el tejido. Es anico en precision,
controlindose facilmente la profundidad del tratamiento. Presenta
minimos efectos secundarios, se puede manejar a nivel de la consulta
externa y su utilizacion estd reservada exclusivamente para personal
ampliamente capacitado. (4,6,28).




) [
PRINCIPIOS DE LA VAPORIZACION LASER.

En la operacion de vaporizacion no se obtiene tejido para la
interpretacion patolégica. Debido a que realiza ablacion del tejido. Por
lo tanto, es necesario haber obtenido el diagnéstico histologico
adecuado antes del procedimiento. Los principios de la vaporizacion
laser son:

1.- Ei colposcopista debe estar seguro de la evaluacion cualitativa de la
zona de transformacién en el sentido de que no hay sospecha de cancer
invasor. Toda la zona de transformacion atipica debe definirse
colposcopicamente.

2.- Debe existir correlacién entre la citologia, la colposcopia y la
histolegia que indique solo neoplasia intraepitelial cervical.

3.- La lesion debe ocupar el ectocérvix sin ninguna extensién al canal
endocervical. (29).




'VENTAJAS DE LA VAPORIZACION LASER.

Son varias las ventajas de la cirugia laser, sobre la cirugia con bisturi,
crioterapia, etc. como tratamiento para la neoplasia intraepitelial
cervical.

1.- Precisiéon microquirirgica.

2.- Remocion completa del tejido enfermo a cualquier profundidad o
amplitud requerida.

3.- Cirugia sin toque con un campo de operacién no obstruido.

4.- Efecto minimo en el tejido normal adyacente y rapida cicatrizacion
hasta un volumen normal o casi normal con una nueva union
escamocolumnar localizada muy a menudo al nivel del cuello externo.

5.- Tratamiento rapido y virtualmente sin dolor llevado a cabo en la
amplia mayoria de los casos en un consultorio o clinica sin
complicaciones y sin ningin efecto aparente en la fertilidad o
competencia cervical subsecuente.

6.- Muy a menudo hemostasia al mismo tiempo.

7.- La mayor proporcion de éxito después de un tratamiento de todas
las alternativas.

8.- Identificacion temprana de enfermedad persistente y

9.- Facil re-tratamiento, generalmente en el consultorio o clinica. (29).
El tratamiento de eleccion de la NIC (neoplasia intraepitelial cervical)
se basa en la actualidad, no en el grado de lesion o alteraciénhistoldgica

(NIC I, II, 1II). Sino en la localizacién de la lesion demostrada
mediante colposcopia y microcolposcopia. (31).




La excision laser en cono se recomienda en las lesiones grandes o mas
severas y/o colpescopia no satisfactoria. (32).

De Palo y Stefanon determinan en 1992 que el tratamiento de la
neoplasia intraepitelial cervical con virus del papiloma humano es el
mismo que para la neoplasia intraepitelial pura. (33).

Malcolm Anderson en 1978, observd que un 99% de las pacientes con
neoplasia intraepitelial cervical, no superan los 4 mm.. de profundidad,
desde el epitelio superficial hasta el interior de las criptas cervicales.
(34).

Desde 1978, los cirujanos adoptaron la practica de destruir toda la
zona de transformacién, incluvendo la lesion visible, hasta una
profundidad prefijada.

En la actualidad, es claro, que si bien el liser representa un método
altamente efectivo y preciso para el tratamiento de la neoplasia
intraepitelial cervical y las.infecciones por virus de papiloma humano
clinicamente manifiestas (verrugas), no permite erradicar el virus del
aparato reproductor inferior. (13).

Baggish y Dorsey determinan un éxito de tratamiento en la neoplasia
intraepitelial cervical en un 95% con laser, en una serie de 4000 casos,
seguidos de citologia, colposcapia y biopsia. (35).

Mahadevan determina que las pacientes sometidas a excisién laser por
NIC implicando al canal éndocervical, se necesita una colposcopia pos-
tratamiento inicial normal antes de que se pueda reducir la vigilancia
solo a la citologia.

Todos los casos de enfermedad persistente se detectaron mediante los
patrones establecidos de seguimiento con una combinacion de
colposcopia y citologia (sensibilidad 100%). (36).

El porcentaje global de fracasos del tratamiento (persistencia o
recidiva) es del 6% para NIC I, para NIC II del 8% y en NIC III del
11%. (37).

1l




Wright advierte una relacién directa del porcentaje de persistencia de
enfermedad con la profundidad de vaporizacién. La persistencia de la
enfermedad resulta en el NIC I, II y IIIL, respectivamente, del 50%.
87% y 85% para profundidades comprendidas entre 1 y 2 mm; del
37%, 39% y 60% entre 2 y 4 mm; del 4%, 6% y 14% para mas de 5
mm. (38).

La persistencia del papilomavirus humano en varias mujeres con
seguimientos completamente normales, sugiere que uno de los posibles
mecanismos de falla, puede ser la re-exposicion del drea de curacion a
una reserva viral dentro del epitelio “normai”. (27).

La principal razén de la falla del tratamiento, de acuerdo a la
literatura, es la desviacion evidente del protocolo, o bien, la
enfermedad invasiva establecida, pudo haber permanecido sin
detectarse antes de una terapia ablativa.




OBJETIVO.

1. VALORAR LA EFICACIA DE LA VAPORIZACION
| COMO TRATAMIENTO DE LA NEOPLASIA
INTRAEPITELIAL CERVICAL
(NIC) |
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

LA VAPORIZACIdN LA’SER ES UN ME"I"ODO EFICAZ DE
TRATAMIENTO PARA LA NEOPLASIA INTRAEPITELIAL CERVICAL

(NIC} L I, I 7.

i4




HIPOTESIS.

LA VAPORIZACIC;N LA’SER ES EFICAZ EN MAS DE UN 90%
COMO TRATAMIENTO EN LA NEOPLASIA
INTRAEPITELIAL CERVICAL L Il yill.

15




MATERIAL Y METODOS.

El estudio se realizé en el Hospital de Ginecologia y Obstetricia No. 3

del Centro Médico “La Raza”.

Se incluyeron a pacientes derivadas de su Clinica de adscripcion u
Hospital General de Zona, con citologia anormal (Neoplasia

Intraepitelial Cervical). Segin interpretacién de Papanicolaou.

El estudio se realizd en el periodo comprendido de febrero de 1996 a

marzo de 1997,

En el servicio se sometieron a estudio citocolpohistolégico, confirmando

el diagnostico de Neoplasia Intraepitelial Cervical.
Se les di6 tratamiento a las pacientes con diagnostico deNIC I'y 1Ly y
las pacientes incluidas con diagnéstico de NIC IIi, fueron aquellas con

riesgo médico quirirgico elevado o bien con paridad no satisfecha.

La técnica Colposcopica empleada es la descrita detalladamente por De

Palo (1).

18




Los hallazgos colposcopicos, se describieron de acuerdo con el indice de

gradacién de Reid (1).

La biopsia se realizé con la pinza de Kevourkian y el tejido se fijo en

formol al 10%.

A las pacientes con diagnéstico confirmado de Neoplasia Intraepitelial
Cervical 1, 11, III se les realizé vaporizacion (ablacién de la lesion), con
un equipo laser CO2, de 30 watts de potencia Sharplan modelo 779. Un

micromanipulador con un spot 0.1-0.9 mm.

El NIC I y II se vaporizo a 7 mm y NIC IlI a 10 mm de profundidad

con 10 a 14 watts de potencia y densidad de potencia de 1200 w/cm2.

El seguimiento se realizé con control cito-colposcépico a intervalo de

cuatro meses durante un aio.

En caso de persistencia se sometié a la paciente a biepsia cono cervical.

17




CRITERIOS DE INCLUSION.

B Diagnostico confirmatorio de Neoplasia Intraepitelial Cervical I'y II
con citologia y biopsia.

B Colposcopia satisfactoria.

® Pacientes con diagnostico de NIC III;  riesgo médico-quirirgico
elevado; colposcopia no satisfactoria y sin evidencia de invasion.

M Con paridad no satisfecha y diagnéstico confirmado de NIC III.

CRITERIOS DE NO INCLUSION

® Sin confirmacién diagndstica de Neoplasia Intraepitelial Cervical.

B Embarazo mas Neoplasia Intraepitelial Cervial.

CRITERIOS DE EXCLUSION

W Pacientes a las cuales no se confirma el diagnéstico de envio.
B Pacientes en las cuales no fué posible su seguimiento citologico.
W Pacientes que abandonan su tratamientoy seguimiento.

B Con diagnostico de ciancer cervicouterino invasor.




RESULTADOS

—>  Se estudiaron 66 pacientes con edad promedio 46 + 16 aiios.

—> La multiparidad (tres o mas embarazos) correspondié a 49

pacientes (74.24%).

=> La frecuencia de gestacién fue en promedio de 5+3 con el 74.24%

de tres o mas gestas. (Grafica 1).

FRECUENCIA DE GESTACIONES.

P ZmMmCcCOmAam

NUMERG DE GESTACIONES

GRAFICO 1

—> La paridad promedio fue de cuatro * tres.

—  Elinicio de vida sexual activa de 15 afios 0 menos fue de 24.24%

(16 casos), Grafico 2. Con un promedio de 18.6 + 3.8 afios.




INICIO DE VIDA SEXUAL POR GRUPO DE EDAD.

r—_—CZmCaOomom

13-15 16-18 19-21 22-24 25-27 28-30 31-33
EDAD DE INICIC DE VIDA SEXUAL

GRAFICA 2

El niimero de parejas sexuales fue de una en el 60.6% (40 casos), de dos
en un 25.76% (17 casos) y de tres o mas 13.64% (9 casos). Grifico 3.

NUMERO DE PAREJAS SEXUALES

13.64%
25.76%

W40 casos

G (A 3 W17 casos

Q9 casos

—> El total de las pacientes tenian cervicovaginitis cronica.




=> Los resultados citoldgicos al inicio del estudio correspondieron

a:

NICI 119.7% | 13 casos
NICII | 68.2% | 45 casos

NICIII | 12.1% 8 casos

RESULTADOS DE CITOLOGIA

20%

£8% ENIC |

anNIC |

CRAFICA 4 “Nem

—> La asociacién de infeccion por virus del papiloma humano
evidenciado por cambios citopaticos fue de 30.3% (20 casos).
=> La colposcopia fue satisfactoria en un 74.24% (49 casos) Y no

satisfactoria en un 25.76% (17 casos). Grafica 5,




26%

|49 casos

T4%
GRAFICA S B 17 casos

La lesion colposcépica mas frecuente fue: leucoplasia en un 37.9% (23
casos), seguida de los vasos atipicos en un 16.7% (11 casos). La ulcera

y el punteado fueron las lesiones menos observadas.

Los resultados de la biopsia en 66 pacientes, correspondieron a NIC 11
en un 54.5% (36 pacientes), siendo menos frecuente el condiloma en

un caso 1.6% (Cuadro 1).

Cuadro 1
RESULTADO DE BIOPSIA EN 66 PACIENTES.
NUMERO DE PACIENTES PORCENTAJE
NIC 1T 36 535
NIC 1 5 87
NICTT 10 52
Condiloma i 1.6
TOTAL 3 100

~
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El 100% de las pacientes, se sometieron a vaporizacion laser.

Se realizo control citocolposcopico a los cuatre, ocho v doce

meses, con los siguientes resultados a los doce meses. (Cuadro

2).
Cuadro 2
RESULTADOS DE CITOCOLPOSCOPIA
FRECUENCIA PORCENTAJE

Negativo 62 ‘ 94.0

NIC 11 2 3.0 |
Nic il 1 3 '
NIC 1 1 3
TOTAL 66 : 100

De las cuatro pacientes con persistencia de la lesion, se

sometieron a biopsia por cono con liser, reportando en una

adenocarcinoma invasor, y en las tres restantes NIC . -

A la primera se envio a Radioterapia y a las tres restantes se

sometieron a Histerectomia Total Extrafascial.




=> De las 66 pacientes incluidas en el estudio, unicamente cuatro
presentaron persistencia de la enfermedad, teniendo una diferencia

de P <0.05.




CONCLUSIONES

1.- En la muestra estudiada, los factores como la multiparidad, el
inicio de vida sexual entre los 16 - 18 afios fueron los factores de riesgo

que se asociaron con mayor frecuencia.

2.-El nimero de parejas sexuales fue de una en el 60.6% que no esta
de acuerdo a lo descrito en la literatura o bien sera posible que las pa---
rejas de las pacientes no manifiesten la verdad, o se consideraria que las
pacientes tengan factor de promiscuidad avalado por la gran frecuencia

de cervicovaginitis cronica persistente a pesar de tratamiento.

3.- La persistencia encontrada en el 6% obedece a un inadecuado ----

diagndstico, del grado de extension de la lesion.

4.- El laser es eficaz en el 94% como tratamiento de la Neoplasia  --

Intraepitelial Cervical (NIC).
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IMPLICACIONES ETICAS

De acuerdo 2 LA CONSTITUCION POLITICA DE LOS ESTADOS
UNIDOS DE MEXICO en su Titulo 5°. De la Ley General de Salud y a
los reglamentos y normas vigentes en el Instituto Mexicano del Seguro

Social, de acuerdo a la declaracion de Helsinki y su modificacion en

Tokio.

No daiiar 1a integridad fisica o moral de las personas.

Se revisaron expedientes, guardando anonimato de los casos.
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