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ANTECEDENTES

La mas importante de las afecciones ginecolégicas tanto por su
frecuencia, como por su gravedad, es el carcinoma del cuelio uterino (CaCU).
En nuestro medio es el cancer mas coman en las mujeres y comprende hasta

el 30% de las neoplasias malignas en pacientes del sexo femenino.'

La frecuencia y mortalidad del CaClU ha disminuido en las Ultimas
décadas en paises desarrollados, gracias a los programas de deteccion
temprana.z'5 Sin embargo sigue siendo un problema mundial de salud,

principalmente en paises subdesarrollados.

Los factores de riesgo asociados a este padecimiento son: Inicio de vida
sexual activa a edad temprana, multiples parejas sexuales, parejas sexuales
que tengan a su vez multiples parejas y tabaquismo. Asi mismo el virus del

papiloma humano (VPH) juega un papel etiolégico importante.*®




Existen lesiones potencialmente precursoras de CaCl), éstas se
denominan genéricamente lesiones intragpiteliales y estan caracterizadas tanto
por cambios displasicos confinados al epitelio del cuello uterino como por la
evidencia morfoldgica de infeccién por el virus del papiloma humano (IVPH).
Las lesiones intraepiteliales se clasifican como lesiones de bajo y alto grado;
incluyendo en fas lesiones de bajo grado a la presencia de coilocitos y en las de
alto grado a la displasia moderada y grave (carcinoma in situ). Es importante
considerar que no existe necesariamente evolucién de una lesién hacia otra
{vgr. evolucion de una lesion intraepitelial de bajo grado hacia una de alto
grado), de hecho la mayor parte de las mismas se mantienen iguales. Asi
también, una lesién intraepitelial de bajo grado puede revertir o transformarse
hacia una lesién de alfo grado. De igual forma es supuesto que una lesion de
alto grado surgié de novo de esta manera. Existe evidencia de que el desarrollo
de invasion en un carcinoma puede tomar varios afics. Por otro lado, el objetivo
principal de los métodos de deteccion temprana es el de detectar el CaCU en
etapas tempranas (in situ} o cuando existen lesiones precursoras (lesiones

intraepiteliales).’”




El métoda usado para la deteccion temprana de CaCU es la citologia def
cuello uterino. Este metedo fue descrito por Papanicolaou en 1943, Por mucho
tiempo se usé la clasificacion de este autor para reportar los hallazgos
citolégicos. Sin embargo, en 1991, un comité de expertos elaboré un nuevo
sistema de terminologia para el informe de fos resultados de citologia

cervicovaginal llamada sistema Bethesda, la cual es utilizada en la actualidad.
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Los cambios principales del sistema Bethesda fueron: 1) Eliminacion de
la calificacién numérica de Papanicolaou, 2) Valoracion de Ia calidad del frotis,
3) uso de terminologia diagnostica precisa para facilitar la comunicacién entre
el citdlogo y el clinico, 4) Introduccion del término “lesidn escamosa
intraepitetial " para substituir ef término NIC y 5) Clasificacién de las anomalias
citolégicas en tres categorias: a) Células escamosas atipicas de significado
incieto (ASCUS por sus siglas en Inglés), b) Lesiones escamosas
intraepiteliales de bajo grado y ¢) Lesiones escamosas intraepiteliales de alto

grado. "'




A pesar de que la citologia es el método de deteccién temprana
ampliamente utilizado, este no es un método infalible para la deteccién de
patologia en el cuello uterino. Se ha reportado que la citologia puede tener
falsos negativos hasta en un 20%. El porcentaje de falsos negativos se puede
reducir hasta un 2% si 3 citologias anuales son negativas. Por lo anterior en
pacientes con bajo riesgo y con tres citologias negativas, se puede recomendar

gue la citologia se repita cada 3 afos.>®

La causa de ta subestimacién de patologia o de falsos negativos se debe
principalmente a una muestra citologica de mala calidad, casi siempre

secundario a una mala técnica en la toma de ésta.

De acuerdo con el Sistema de Bethesda, las caracteristicas que se evaluan
y que permiten establecer lo optimo de una muestra de citologia cérvicovaginal
son:

1. ldentificacion de paciente.

2. Informacion clinica pertinente: Se refiere a datos clinicos que faciliten o

aclaren la interpretacion de la laminilla.
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Interpretabilidad técnica: Se refiere a las caracteristica propias de las
células que hacen posible su interpretacion. Estas caracteristicas se
resumen a contintacion:

a) Cantidad: Se considera que para que la citologia cervicovaginal sea

_interpretable debe tener por lo menos 10% de la superficie de 1a laminilla

ocupada por células epidermoides,

b) Capacidad de ser visualizadas: Esta caracteristica puede ser
comprometida por inflamacion, sangre, contaminacion, mala extension
del frotis, etc.

Cuando estos factores afectan mas del 75% de las células epiteliales se
considera que !a muestra es no evaluable y por lo tanto NO
SATISFACTORIA. Cuando estos factores afectan entre el 50 y el 75%
de las célula epiteliales se considera que la muestra es interpretable
pero con limitaciones técnicas, por lo que se categoriza como
SATISFACTORIA PERO LIMITADA POR...

Muestreo de la zona de transicién de epiteliocs (plano estratificado-
columnar). El Ca CU surge mas frecuentemente en la zona de transicién
de epitelios, es por ello que se considera que una muestra de citologia

cérvicovaginal ideal debe contener células endocervicales o de




metaplasia. Cuando no existen estas células en el frotis se considera
que la muestra es SATISFACTORIA PERQO LIMITADA, ya que el sitic de

localizacion del cambio de epitefics puede variar por diferentes causas.

Como se puede observar el adecuado muestreo de la zona de
transformacidn, es parte importante en la calificacion de lo adecuado de la
muestra y esto se debe a que en esta zona es donde se desarrolla la mayoria
de patologia maligna de! cuello uterino. Parece ser que la unica forma de
asegurarse que la muestra fue tomada de la zona de transformacién es la
presencia de células endocervicales en el frotis aunque algunos autores
consideran suficiente fa presencia de células de metaplasia epidermoide como

representativas de la zona.

Existen criterios numéricos para considerar positiva la presencia de
célutas endocervicales o de metaplasia. En ambos casos se requiere contar

con dos grupos de al menos 5 células cada uno.

No obstante lo anterior, ia utilidad de valorar el muestreo de la zona de

transformacidén es controvertida. Los analisis horizontales demuestran que los
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frotis que contienen elementos de la zona de transformacion detectan mas
lesiones que aguellos que carecen de dichas células.'’'? Esto es entendible ya
que las lesiones intraepiteliales se presentan con mayor frecuencia y mas
tempranamente en la unidon escamocolumnar. Sin embargo en dos estudios
prospectivos realizados por los mismos autores no se demuestra que los frotis
sin células endocervicales repetidos, después de citologias normales y
adecuadas, detecten mas lesiones que los frotis con células endocervicales. En
otras palabras despu'és de un frotis normal y adecuado, los frotis subsecuentes
tanto adecuados como inadecuados detectan de igual forma las lesiones del
cuello uterinc. Por lo tanto un frotis sin células endocervicales después de un
frotis con células endocervicales cuyo resultado fue negativo puede tener

suficiente validez.'

En consecuencia, la decision de repetir los frotis cuando no hay
elementos de la zona de transformacion deberia individualizarse de acuerdo a
las caracteristicas de cada caso; en pacientes con bajo riesgo para CaCU y con
una citologia previa adecuada, no es necesario repetir la citologia; por el
contrario en pacientes con alto riesgo y con una citologia previa inadecuada,

sera necesario repetir [a citologia. >
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MARCO DE REFERENCIA

La utilidad de las células endocervicales y de metaplasia en la citologia

cérvicouterina es controvertida; los estudios que hablan a favor se basan en lo

siguiente:

1. Las células endocervicales son el indicader mas confiable para poder decir

que la muestra fue tomada de la unién escamocolumnar (sitio donde se

origina las lesiones precursoras de cancer).

En citologias de epitelics no atréficos se considera igual de confiable para
establecer el muestreo de la zona de transicion la presencia de células de
metaplasia epidermoide.

En estudios transversales se ha demostrado que los frotis que contienen
células endocervicales o de metaplasia, detectan mas lesiones

preneoplasicas que los frotis sin células endocervicales o de metaplasia "2

Sin embargo algunos otros estudios han reportado que la presencia de

células endocervicales en los frotis no es necesaria, basando sus resultados en
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lo siguiente: En sus estudios los frotis sin células endocervicales muestran

igual cantidad de atipia y cancer que los que tiene células endocervicales. 1318
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

¢Es mas probable detectar lesiones preneoplasicas y neoplasicas en citologia

cérvicovaginal, si los frotis contienen células endocervicales y/o de metaplasia?

14




JUSTIFICACION

El CaCU, es el cancer mas frecuente en paises subdesarrollados como
el nuestro. Representa una causa importante de morbimortalidad.’ Hasta la
fecha no existe un tratamiento totalmente efectivo para este padecimiento. La
prevencion y deteccion temprana son medidas que han mostrado que pueden

reducir la frecuencia y mortalidad del CaCu.>?

La citologia exfoliativa del cuello utetine es el método de deteccién
temprana recomendado, ya que es un examen facil y barato; sin embargo este
no es infalible y puede tener falsos negativos hasta en un 20%. La principal
causa de falsos negativos parece ser que se debe a una toma inadecuada de la
muestra.*®'"'® Se cree que la falta de células endocervicales y/o de metaplasia
en la citologia puedan limitar la calidad de la misma. Estudios que se han
realizado para probar la utiidad de este marcador han tenido resultados

controversiales.'''®
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En nuestro medio no existe ningln estudio que haya evaluado la utilidad
de la presencia de células endocervicales y/o de metaplasia para el diagnéstico

de lesiones preneoplasicas o neoplasicas.
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OBJETIVO

Conocer la frecuencia de células endocervicales y de metaplasia en
citologias con patologias neoplasicas y potencialmente neoplasicas, asi como

en citologias negativas para estas patologias.
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HIPOTESIS

Si la presencia de células endocervicales y/fo de metaplasia establece

que se ha muestreado [a zona de transicién de epitelios que es el sitio donde

ocurren mas frecuentemente los fenémenos preneoplasicos y neoplasicos,

entonces la frecuencia de deteccidn de este tipo de lesiones sera mayor en

muestras que contengan células endocervicales y/o de metaplasia.

DISENO

Estudio comparativo, transversal, abierto, observacional y prospectivo.
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HIPOTESIS

Si la presencia de células endocervicales y/o de metaplasia establece

gue se ha muestreado la zona de transicién de epitelios que es el sitic donde

ocurren mas frecuentemente los fenémenos preneopldsicos y neoplasicos,

entonces la frecuencia de deteccion de este tipo de lesiones serd mayor en

muestras que contengan células endocervicales y/o de metaplasia.

DISENO

Estudio comparativo, transversal, abierto, observacional y prospectivo.
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MATERIAL Y METODCS

UNIVERSO DE ESTUDIO:

Citologias exfoliativas de cuelio uterino de los archivos de los dltimos 3
afios del Departamento de Citologia del Hospital General Dr. Manuel Gea
Gonzalez y del Departamento de Patologia del Instituto Nacional de la Nutricién
“Salvador Zubiran” (INNSZ). En ambas Instituciones las muestras estudiadas
fueron obtenidas con instrumentos diferentes al cepillo endocervical (espatulas,

hisopos y abatelenguas).

TAMANO DE LA MUESTRA:

De acuerdo a la hipétesis, el diagnostico de lesién intraepitelial o CaCU
serd mas frecuente si se encuentran células endocervicales. En la literatura, el
porcentaje de citologias con diagnéstico de lesiones intraepiteliales o CaCU
que tienen células endocervicales es de 65%; por lo que pensamos que en el

grupo comparativo este porcentaje serd de 50% como maximo, con lo que la
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diferencia entre ambos grupos es de 15% (A). Para un error del 5% y una

significancia del 5%, con una confianza del 95%. El| tamafio calculado de la

muestra total fue de al menos 400 citologias.

CRITERIOS DE SELECCION.

CRITERIOS DE INCLUSION:
a) Citologias con diagnéstico de lesion intraepitelial de bajo grado (LIBG),

lesion intraepitelial de alto grado (LIAG) y CaCll en el periodo

especificado.

CRITERIOS DE EXCLUSION:

a) Citologias que no cumplan con el criterio de inclusion.

CRITERIOS DE ELIMINACION:

a) Citologias con diagndstico dudoso de acuerdo a las definiciones

operacionales

20




DEFINICIONES OPERACIONALES;

LESION INTRAEPITELIAL CERVICAL. Se considera como todos los trastornos

de maduracién en las células epiteliales. Los trastornos de maduracion se

reflejan principalmente en las caracteristicas nucleares. Las lesiones

intraepiteliales se dividen en dos grupos de acuerdo a la célula de origen y a la

gravedad de los cambios:

a) LIBG: comprende a los trastornos de maduracién gue ocurren en células
epidermoides superficiales (anteriormente denominados displasia leve).
También se aplica a las manifestaciones morfélogicas de infeccion por virus

del papiloma humano (coilocitos).

b) LIAG: Comprende a los trastornos de maduracidn que ocurren en células
intermedias, parabasales y basales. Estos cambios son mas acentuados
que los que ocurren en células superficiales. Anteriormente a estos cambios

se les denominaba displasia moderada, grave y carcinoma in situ.

Para fines de este estudio, se denomind a las lesiones intraepiteliales

como lesiones potencialmente neoplasicas.

21




CaCU. Cancer cervicouterino epidermoide, el cual comprende a todas las
lesiones previamente descritas pero acompafiadas de necrosis, inflamacion
acentuada, hemorragia y aparicion de nucléolos en las células epiteliales asi
como la presencia de células alargadas (fibroideas) y células con

irregularidades nucleares pronunciadas (convolutas).

Asi mismo se denominé al CaCU como lesién neoplésica. Para fines de
este estudio, tanto las lesiones potencialmente neoplasicas y neoplasicas

constituiran nuestro grupo problema o en estudio.

CELULAS ENDOCERVICALES. Son células glandulares cuya morfologia es
cilindrica, estas células tienen ndcleo basat redondeado, citoplasma abundante

y vacuolar.
CELULAS DE METAPLASIA. Son células derivadas a partir de células de

reserva que se encuentran debajo del epitelio escamo columnar, Estas células

se caracterizan por tener forma poligonal, nicteo central, citoplasma denso con

22




reforzamiento del mismo hacia la membrana citoplasmica. En ocasiones

pueden mostrar alargamiento segmentario de las mismas.

COILOCITO. Son células de epitelio epidermoide del estrato superficial que
muestran amplio halo claro perinuclear con reforzamiento de la densidad del
citoplasma hacia la periferia. Asimismo, estas células muestran cambios
nucleares consistentes en hipercromatismo e irregularidad de la membrana

nuclear,

Al inicio del estudio se unificd criterios entre los patélogos participantes
para el reconocimiento de células endocervicales y de metaplasia, asi como
para el diagnéstico de lesidn intraepitelial de bajo y alto grado y de carcinoma
invasor. Para esto se tomaron al azar 50 laminillas y utilizando los criterios
operacionales antes mencionados, se estudid la concordancia diagndstica entre
los investigadores. El valor de KAPPA para la concordancia interobservador en
el reconocimiento de células endocervicales fue de 0.90 y para células de
metaplasia fue de 0.85. El valor de KAPPA para la concordancia
interobservador para el diagnostico de LIBG y de LIAG fue de 0.80 y 0.83

respectivamente y para el diagndstico de carcinoma epidermoide fue de 0.95.
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Por otro lado se formé un grupo control de 100 citologias negativas (que
no tenian diagnosticos de LIBG, LIAG y CACU), las cuales fueron tomadas
aleatoriamente de ambas instiluciones, Este grupo control se formé para
comparar las variables de nuestro grupo estudiado. En algunas comparaciones
el grupo control ademas estuvo constituido por los mismos casos de LIBG y

LIAG de! grupo problema.

VARIABLES

Variables interdependientes;
1. Células endocervicales
2. Células de metaplasia

3. Lesidn intraepitelial

4, CaCU

Variables universales:

1. Edad. La cual se medid en afos.

24




PARAMETROS DE MEDICION

Para las variables cualitativas v escala nominal:
1. Presentes o ausentes (nominal)

2. Presentes o ausentes (nominal)

Para variables cuafitativas y escala ordinal:

3. Tipo: bajo o alto grado del Sistema Bethesda (ordinal)

4. Presente o ausente {nominali)

25




ANALISIS DE DATOS

Se utiliz6 estadistica descriptiva como: porcentajes, promedios, medias e
intervalos. Se analizaron los diferentes porcentajes de células endocervicales y
de metaplasia, en los diferentes grupos y se realizaron comparaciones entre
ellos. Se utilizé prueba de X* y prueba exacta de Fisher. Se considerd una

diferencia estadisticamente significativa cuando la p tenia un valor <0.05,
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CONSIDERACIONES ETICAS

De acuerdo al articulo XVII, de la Ley General de Salud, en Materia de

Investigacion, seccién |, este estudio se considerd como sin riesgo.
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RESULTADOS

Se revisaron 464 citologias positivas para lesiones potenciaimente
neoplasicas {LIBG y LIAG) y lesiones neoplasicas {CaClU), en las dos
instituciones hospitalarias. De acuerdo al diagnostico, éstas se distribuyeron de
la siguiente manera (Tabla 1): 295 pacientes con LIBG, 123 con LIAG y 46 con
CaCU. El porcentaje de positividad de células endocervicales en total fue del
63%; 66% en los casos de LIBG, 63% en LIAG y del 45% en el CaClU. Con
respecto a ias células de metaplasia, estas se encontraron en el 74% del total
de las muestras, siendo del 74%, 79% y 41% para las pacientes con LIBG,

LIAG y CaCU respectivamente.

En el Hospital General Dr. Manuel Gea Gonzalez, se detectaron 400
citologias positivas en el periodo sefialado. Estas se distribuyeron de la
siguiente manera (Tabla 2): 274 con LIBG, 86 con LIAG y 87 con CaCU. EI
promedio de edad de las pacientes fue de 41 afos a intervalo (13 — 91}. Las
celufas endocervicales se encontraron en el 70% del total de las muestras; 70%

en los casos de LIBG, 79% en LIAG y 47% en CaCU. Las células de

28



metaplasia se encontraron en e 76% de toda la muestra, siendo dei 81% para

LIBG y LIAG y 35% para CaCU.

En el INNSZ se detectaron 64 citologias positivas en el periodo
sefialado. Estas se distribuyeron de la siguiente manera (Tabla 3). 21 con
LIBG, 37 LIAG y 6 CaCU. El promedio de edad de las pacientes fue de 54 afios
a intervalo {25 — 83). La frecuencia de células endocervicales en ¢l total de este
subgrupo fue del 25%; 19% en LIBG, 27% en LIAG y 33% en CaCU. las
células de metaplasia se encontraron positivas en el 59% de toda esta

muestra. Fue del 52% en LIBG, 59% en LIAG y 33% en CaCU.

En |a Tabla 4 se puede observar los porcentajes totales de positividad de
células endocervicales y de metaplasia en ambas Instituciones. Las cé&lulas
endocervicales fueron positivas en el 63% de toda la muestra (70% en el
Hospital Genera! Dr. Manuel Gea Gonzalez y 25% para el INNSZ), Las células
de metaplasia se encontraron en el 74% de toda la muestra (76% en el Hospital
general Dr. Manuel Gea Gonzélez y 53% en el INNSZ). Ambos tipos de células
se encontraron positivas en 58% de la muestra. Cuando estas diferencias se

compararon con el grupo control se encontrd una p=0.01 (Tabla 5).
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El grupo control, como se ha mencionado con anterioridad se formd con
100 citologias negativas para lesiones neoplasicas y potenciaimente
neoplasicas, El promedio de edad fue de: 47 afos a intervalo (16 — 89). La

division de este subgrupo por décadas se puede observar en la tabla 6.

Con respecto a la frecuencia de celulas endocervicales y de metaplasia
por grupos de edad, ésta se puede observar en las Tablas 7, 8 y 9. La
distribucién de pacientes por grupos de edad, con citologias positivas se
muestra en la Tabla 10. El B4% de las pacientes en el Hospital General Dr.
Manuel Gea Gonzalez se encuentran entre 20 y 60 afios de edad. El 84% de

las pacientes en el INNSZ se encuentra entre los 40 y 80 aiios.

Las diferentes variables como: presencia de células endocervicales y/o
de células de metaplasia, fueron analizadas y comparadas entre el grupo
problema y el grupo control mediante la prueba de X* y prueba exacta de
Fisher. Estas comparaciones se realizaron por Institucién y en forma global.
Asi mismo también se compararon los diferentes tipos de lesién entre si y con

el grupo control. El andlisis de las muestras del Hospital Gea Gonzalez mostrd
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que las comparaciones entre el grupo probiema y el grupo control, asi como las
comparaciones entre LIBG y LIAG contra el grupo control tuvieron una
P<0.001. Las comparaciones entre las muestras con CaCU vy el grupo control
en cuanto a la presencia de células endocervicales y la presencia de ambas

células {endocervicales y de metaplasia), tuvieron una P<0.05. Ver tabla 11.

En todas las comparaciones de las muestras del INNSZ (Tabla 12), se

obtuvo una p> de 0.05.

Ef analisis de las muestras de ambas Instituciones, mostré que las
comparaciones entre el grupo problema y el grupo control, asi como las
comparaciones enfre LIBG y LIAG contra el grupo control tuvieron una
P<0.010. Las comparaciones entre las muestras con CaCU y el grupo control
en cuanto a la presencia de células endocervicales y ia presencia de ambas

células {endocervicales y de metaplasia), tuvieron una £<0.30. Ver tabla 13.
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TABLA 1

FRECUENCIA DE CELULAS ENDOCERVICALES Y DE METAPLASIA POR
DIAGNOSTICO EN AMBAS INSTITUCIONES.

Diagnéstico | Total de Cel. Cel de Cel EyM |NoE/noM
Pacientes |Endocervica | metaplasia
les (E) (M)
No % | No % | No % No %
LIBG 295 197 66 | 234 791186 63| 50 16
LIAG 123 78 63 | 92 74 | 69 56 | 22 17
CaCU 46 21 45 | 19 41 | 16 34 22 47
Total 464 296 63 | 345 74 1271 57 94 20
TABLA 2

FRECUENCIA DE CELULAS ENDOCERVICALES Y DE METAPLASIA POR
DIAGNOSTICO EN EL. HOSPITAL GENERAL DR. MANUEL GEA GONZALEZ

(GEA).
Diagnéstico | Tofal de Cel. Cel. de| Cel. NoE/noM
Pacientes | Endocervica |Metaplasia (Ey M
les (E} (M)
No % {No % | No % | No %
LIBG 274 193 701 223 81 182 66 | 40 14
LIAG 86 68 79|70 81|60 69| 8 ]
CaCU 40 19 47 | 14 35| 14 35 | 21 52
Total 400 280 70| 307 76 | 256 64 | 69 17
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TABLA 3

FRECUENCIA DE CELULAS ENDOCERVICALES Y DE METAPLASIA POR
DIAGNOSTICO EN EL INNSZ.

Diagnéstico | Total de Cel. Cel de|Cel EyM |NoE/noM
Pacientes | Endocervica | Metaplasia
les (E) {M)
No % | No % | No % | No %
LiBG 21 4 19 | 11 521 4 19 | 10 47
LIAG 37 10 27 |22 59| 9 24 | 14 37
CaCuU 6 2 a3 5 8312 3301 16
Total 64 16 25138 5915 23125 39
TABLA 4

POSITIVIDAD DE CELULAS ENDOCERVICALES Y DE METAPLASIA EN
AMBAS INSTITUCIONES ESTUDIADAS.

CEL. CEL. AMBAS
INSTITUCION ENDOCERVICALES METAPLASIA CELULAS
No {%) No (%) No (%)
GEA (400} 280 (70) 307 (76} 256 (64)
INNSZ (64) 16 (25) 38 (59) 15 (23)
TOTAL  (464) 296 {63) 345 (74) 271 (58)
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TABLA §

POSITIVIDAD DE CELULAS ENDOCERVICALES Y DE METAPLASIA EN EL
GRUPO ESTUDIADO Y EL GRUPO CONTROL.

CEL. CEL. AMBAS
GRUPO ENDOQCERVICALES METAPLASIA CELULAS
No (%) No (%) No (%)
GRUPO ESTUDIADO 296 (63) 345 (74) 271 (58)
GRUPO CONTROL 26 (26) a1 (41) 17 (1)
P 0.01 0.01 0.01
TABLA 6

FRECUENCIA DE CELULAS ENDOCERVICALES Y DE METAPLASIA
EN EL GRUPO CONTROL

ENDOCERVICALES METAPLASIA
Edad No. % No. %
10 - 19 0 0 1 33
20 -29 2 25 1 12
30 -39 3 23 46
40 — 49 8 20 10 25
50 - 59 6 3 12 63
60 — 69 2 20 50
70-79 5 7 5 71
80 -89 0 0 1 100
Q0 ~ 99 0 0 0 0
TOTAL 26 26 41 41

Los porcentajes se obtuvieron tomando en cuenta el total de pacientes de cada grupo de edad.
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TABLA 7

FRECUENCIA DE CELULAS ENDOCERVICALES POR GRUPOS DE EDAD

GEA INNSZ TOTAL

Edad No. % No. Y No. %
10-19 9 64 0 0 9 64
20 — 29 53 65 0 0 53 62
30 - 39 74 79 2 40 76 77
40 — 49 69 63 8 50 77 62
50— 59 40 74 0 0 40 58
60 - 69 31 83 3 23 34 68
70 - 79 3 27 3 30 6 28
30 — 89 1 100 0 0 1 50
90 — 99 0 0 0 0 0 0

ITOTAL 280 70 16 25 296 64

TABLA 8

FRECUENCIA DE CELULAS DE METAPLASIA POR GRUPOS DE EDAD

GEA INNSZ TOTAL

Edad No. % No. % No. %
10-18 10 71 0 0 10 71
20 — 29 59 72 1 25 60 70
30 - 39 76 81 3 60 79 80
40 — 49 81 75 11 68 92 74
50 — 59 44 81 6 40 50 72
60 - 69 30 81 11 84 41 82
70 —-79 6 54 6 60 12 57
80 — 89 1 100 0 0 1 50

0-99 0 0 0 0 0 0
ITOTAL 307 76 38 59 345 74

Los porcentajes se obtuvieron tomando en cuenta ef fotal de pacientes de cada grupo de edad.
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TABLA 9

FRECUENCIA DE CELULAS DE ENDOCERVICALES Y DE METAPLASIA
EN AMBAS INSTITUCIONES

ENDOCERVICALES METAPLASIA
GRUPO PROBLEMA|GRUPO CONTROL|GRUPO PROBLEMAIGRUPO CONTROL

Edad No. % No. % No. % No. %
10-19 9 64 0 0 10 71 1 33
R0~ 29 53 62 2 25 60 70 1 12
30 - 39 76 77 3 23 79 8¢ [ 45
40 ~ 49 77 62 8 20 92 74 10 25
50 — 59 40 58 6 3 50 72 12 63
60 - 69 34 68 2 20 41 g2 5 50
70-79 6 28 5 7 12 57 5 71
80 ~ B9 1 50 0 0 1 50 1 100
90 — 99 0 0 0 o 0 0 0 0

OTAL 296 63 26 26 345 74 41 41

Los porcentajes se obtuvieron tomando en cuenta el total de pacientes de cada grupo de edad.
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TABLA 10

DISTRIBUCION DE PACIENTES POR GRUPOS DE EDAD

EN AMBAS INSTITUCIONES

Edad GEA INNSZ

10-19 3.5% 0.0%

20 - 29 )

30 - 39 353

40 — 49

50 - 59 59 8%

60 — 69 9.3% 3203% Ay
7079 2.8% Seew U
80 - 89 0.3% 1.6%

00 — 99 0.3% 0.0%

TOTAL 100.0% 100.0%
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TABLA 11

COMPARACION DE VARIABLES ENTRE EL GRUPO PROBLEMA Y EL. GRUPO CONTROL

GEA
GRUPO PRGBLEMA GRUPO CONTROL
VARIABLE No, % No. % P
Cel. Endocervicales (E) 280 70 26 26 0.001
Cel. Metaplasia (M) 307 76 41 41 0.001
Cel. EYM 256 64 17 17 0.001
No Ey NoM 69 17 50 50 0.001
LIBG GRUPC CONTROL
VARIABLE No. % No. % p
Cel. Endocervicales (E) 193 70 26 26 0.001
Cel. Metaplasia (M) 223 81 41 41 0.001
Cel. EyYM 182 66 17 17 0.001
No Ey NoM 40 14 50 50 0.001
LIAG GRUPCO CONTROL
VARIABLE No. % No. % P
Cel. Endocervicales (E) 68 79 28 26 0.001
Cel. Metaplasia (M) 70 81 41 41 0.001
Cel.l EYM 60 69 17 17 0.001
INoEyNoe M 8 9 50 50 0.001
CaCuUu GRUPO CONTROL
VARIABLE No. % No. % p
Cel. Endocervicales (E) 18 47 26 26 0.050
Cel. Metaplasia (M) 14 35 41 41 0.640
Cel.l EyM 14 35 17 17 0.050
No E y No M 21 52 50 50 0.930
LIBG LIAG
VARIABLE No. % No. % p
Cel. Endocervicales (E) 183 70 68 79 0.150
Cel. Metaplasia (M) 223 81 70 81 0.800
Cel,EyM 182 66 60 69 0.600
No E y No M 40 14 8 9 0.200
LIBG CaCl
VARIABLE No. Yo No. % p
Cel. Endocervicales (E) 193 70 19 47 0.007
Cel. Metaplasia (M) 223 81 14 35 0.001
Cel.,EyM 182 66 14 35 0.001
No € y No M 40 14 21 52 0.001
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TABLA 12

COMPARACION DE VARIABLES ENTRE EL GRUPO PROBLEMA Y EL GRUPO CONTROL

INNSZ
GRUPO PROBLEMA GRUPO CONTROL
VARIABLE No. % No. % P
Cel. Endocervicales (E) 16 25 26 26 0.1
Cel. Metaptasia (M) 38 59 41 41 0.1
Cel.lEyM 15 23 17 17 0.11
No Ey NoM 25 39 50 50 0.11
LIBG GRUPQ CONTROL
VARIABLE No. % No. % P
Cel. Endocervicales (E) 4 19 26 26 0.24
Cel. Metaplasia (M) 11 52 41 41 0.67
Cel.l EyM 4 19 17 17 0.20
NoEyNoM 10 47 50 50 0.78
LIAG GRUPO CONTROL
VARIABLE No. % No. % p
Cel, Endocervicales (E) 10 27 26 26 0.1
Cel. Metaplasia (M) 22 59 41 41 0.16
Cel.EyM 9 24 17 i7 0.06
NoEyNoM 14 37 50 50 0.14
CaCl GRUPQO CONTROL
VARIABLE No. % No. % p
Cel. Endocervicales (E) 2 33 26 26 0.12
Cel. Metaptasia (M) 5 83 41 41 0.09
Cel.lEyM 2 33 17 17 0.09
No Ey No M 1 16 50 50 0.10
LIBG LIAG
VARIABLE No. % No. % p
Cel. Endocervicales (E) 4 19 10 27 0.60
Cel. Metaplasia (M) 11 52 22 59 0.70
Cel EyM 4 19 9 24 1.00
NoEyNoM 10 47 14 37 0.50
LIBG CaCuU
VARIABLE No. % No. % P
Cel, Endocervicales (E) 4 19 2 33 0.50
Cel. Metaplasia (M) 11 52 5 83 0.35
Cel EyM 4 19 2 33 0.18
No Ey Na M 10 47 1 16 0.35
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TABLA 13

COMPARACION DE VARIABLES ENTRE EL GRUPO PROBLEMA Y EL GRUPO CONTROL
AMBAS INSTITUCIONES

GRUPO PROBLEMA GRUPO CONTROL
VARIABLE No. % No. % P
Cel, Endocervicales (E} 296 63 26 26 0.010
Cel. Metapiasia (M) 345 74 41 41 0.010
Cel. EYM 271 57 17 17 0.001
No EyNoeM 94 20 50 50 0.010
LIBG GRUPO CONTROL
VARIABLE No. Yo No. % p
Cel. Endocervicales (E) 197 66 26 26 0.001
Cel. Metaplasia (M) 234 79 41 41 0.010
Cel.EyM 186 63 17 17 0.010
No Ey No M 50 16 50 50 0.010
LIAG GRUPO CONTROL
VARIABLE No. % No. % P
Cel. Endocervicales (E) 78 63 26 26 0.010
Cel. Metaplasia (M) 92 74 41 41 0.010
Cel. EYM 69 56 17 17 0.01¢
NoEyNoM 22 17 50 50 0.010
CaCuU GRUPO CONTROL
VARIABLE No. % No. % p
Cel. Endocervicales (E) 21 45 26 26 0.030
Cel. Metaplasia (M) 19 41 41 41 0.880
Cel. EYM 16 34 17 17 0.020
No E y No M 22 47 50 50 0.940
LIBG LIAG
VARIABLE No. % No. % p
Cel. Endocervicales (E) 197 66 78 63 0.500
Cel. Metaplasia (M} 234 78 92 74 0.370
CelEyM 186 63 69 56 0.220
No Ey No M 50 16 22 17 0.920
LIBG CaCuy
VARIABLE No. % No. Y% p
Cel. Endocervicales (E) 197 66 21 45 0.009
Cel. Metaplasia (M) 234 79 19 41 0.001
Cel. EyM 186 63 16 4 0.001
No Ey No M 50 16 22 47 0.001
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DISCUSION

Es importante tener en cuenta que para realizar el diagnéstico de lesién
neoplasica en una citologia cérvicovaginal no es necesaria la presencia de
células endocervicales y/o de metlaplasia; basta con reconocer las células
neoplasicas en la laminilla, Sin embargo varios estudios han demostrado que
las citolegias que contienen células endocervicales y de metaplasia, detectan
con mayor frecuencia patologia que las citologias que no contienen este tipo de
células.*? Por otro lado la presencia de células endocervicales y de
metaplasia son el Unico marcador de que la muestra se tomdé de la union
ascamo-columnar {sitio frecuente de patologia del cuello utering). De acuerdo a
lo anterior el sistema Bethesda, recomienda que las citologias deban contener
células endocervicales y de metaplasia para ser consideradas satisfactorias.
Cabe mencionar que existen otros estudios que han encontrado la misma
frecuencia de lesiones preneoplasicas y neoplasicas en citologias con y sin
células endocervicales.'*'® En México no existen estudios que evaluen ia
importancia de las células endocervicales en las citologias; por lo que en este

estudio se pretendid demostrar que hay una mayor frecuencia de deteccion de
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lesiones potencialmente neoplasicas y neoplasicas cuando estas células

(endocervicales yfo de metaplasia) se encuentran presentes.

De manera global, en los resultados de este estudio (Tabla 4 y 5), hubo
un porcentaje mayor de muestras con células endocervicales yfo de metaplasia
en el grupo de citologias con lesiones noeplasicas y potencialmente
neoplasicas, comparado con el grupo control (63% y 74% Vs 26% y 41%).
Estas diferencias fueron estadisticamente significativas practicamente para
todos los analisis realizados entre ei grupo control y las lesiones potencialmente

neoplasicas (LIBG y LIAG) y lesiones neoplasicas (CaCU) (Tabla 13).

En las citologias con diagnostico de CaCu, la proporcion de muestras
con células endocervicales y/o de metaplasia fue menor en comparacién con
las muestras con LIBG y LIAG aunque la frecuencia de estas células fue mas
alta que el grupo control, y todavia alcanzaron significancia estadistica en la
frecuencia de células endocervicales y de metaplasia. La baja positividad de
las células endocervicales y de metaplasia en fas muestras con CaCU puede
explicarse de varias maneras: el tamafio de un carcinoma invasor es

generalmente mayoer al de una lesion intraepitelial y por lo tanto puede abarcar
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no solo lo que es la unidn escamocolumnar y ser mas facilimente muestreado.'®
Por otro lado mientras es menor el grado de diferenciacion de una neoplasia,
las células adquieren caracteristicas que facilitan su penetracién en el tejido
como son la pérdida de la cohesividad celular.®® Este hecho podria facilitar su
exfoliacién hacia la cavidad vaginal y por tanto ser mas facil su recoleccion adn

cuando la toma de fa muestra no haya sido de lo mas adecuada.

En la comparacién del grupo de muestras con LIBG y LIAG no hubo
significancia estadistica, esto seguramente debido a que en ambos grupos de

estas lesiones, los porcentajes de positividad fueron similares {ver Tablas 1, 2

y 3).

Por otro lado, se encontrd diferencia estadisticamente significativa entre
las proporciones de las muestras con células endocervicales y/o de metaplasia
entre el grupo de LIBG comparado con el grupo de CaCl (mayor frecuencia
de células endocervicales y/o de metaplasia en el primero). Esto enfatiza una
vez mas la importancia de un correcto muestreo de la zona de transicion de
epitelios para detectar lesiones tempranas (lesiones en estadios

intraepiteliales).

43



En las muestras dei Hospita! General Dr. Manuel Gea Gonzalez, se
encontré una alta frecuencia de células endocervicales y de metaplasia en
comparacion con el INNSZ (70% y 76% Vs 25 y 59% respectivamente) (Tabla
4). Este fendmeno puede explicarse por dos razones: La primera es que la
edad de las pacientes en ambas Instituciones es diferente. En el Hospital
General Dr. Manuel Gea Gonzalez las pacientes son mas jovenes, ya que el
84% de éstas se encuentra entre 20 y 59 afics mientras que en el INNSZ las
pacientes son mas viejas, el 84% de éstas tiene de 40 a 80 afios. Es sabido
que el sitio de la unidn escamocolumnar se modifica segin la edad. Asi, la
union escamocolumnpar en una mujer menopausica se haya mas hacia el
orificio interno def canal endocervical; por lo gue si no se utilizan instrumentos
especialmente disefiados para muestrear las porciones mas altas del mismo
puede no alcanzarse las células endocervicales en pacientes en este grupo de
edad.? La segunda es que la toma de las muestras en estos hospitales se
realiza por personal diferente. En el Hospital General Dr. Manuel Gea Gonzalez
las citologias son tomadas por meédicos residentes de Gineco-obstetricia y por
una enfermera capacitada para estos fines;, en el INNSZ las muestras son

tomadas en su mayoria por médicos residentes de Medicina Interna. Esto es
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importante ya que en el primer hospital fas citologias son tomadas por personal
mas capacitado que en el segundo, lo cual explicaria la mayor positividad de
estas células. Esto también esta apoyado en que en los Ultimos 6 meses en el
INNSZ se ha implementado un programa de capacitacidn para los meédicos
residentes, para la toma de citologias, lo cual se ha reflejado en un aumento en
el diagndstico de patologia del cuello uterino hasta de un 400%, con un
incrementc de positividad de céllulas endocervicales del 70%; aunque es
conveniente aclarar que junto con el programa de capacitacién se implementé
el uso de cepillo endocervical, por lo que los resultados mencicnados también
pueden deberse al cambic de instrumento. (datos pendientes de publicar,

tomados del archivo de! Departamento de Patologia del INNSZ ).

Con respecto a la frecuencia de células de metaplasia, ésta fue mas alta
en las dos Instituciones estudiadas por separado y en forma global, lo cual
podria deberse a un sobrediagnéstico de estas células en pacientes vigjas,
debido a lo siguiente: Pacientes con epitelios atréficos, es facil confundir
células basales o parabasales con células de metaplasia.’’ Por lo tanto, el
hecho de encontrar células de metapilasia en epitelios atréficos no

necesariamente implica haber muestreado la zona de transicion de epitelios.
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En el control de calidad de la citologia cervicovaginal lo mas preocupante
son los resultados falsos negativos.” Los resultados falsos positivos en teoria
no tienen mucha trascendencia ya que al resultado de una citologia
cervicovaginal positiva le debe seguir idealmente un estudio de colposcopia con

toma de biopsia.®

Sin embargo, un resultado falso negativo puede tener resultados
catastroficos ya que en el tipo de poblacion gue se atiende en los hospitales
publicos la frecuencia con la que las mujeres se someten a citologias
cervicovaginal seriadas es baja, por lo que la oportunidad de detectar una

lesion disminuye.25

Se han reconocido varios factores que producen resultados falsos

negativos, entre los mas importantes se encuentra la calidad de la muestra

(aproximadamente 60% de los casos).”
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La diferencia en ta frecuencia de células endocervicales y/o de
metaplasia entre las muestras neoplasicas y las no neoplasicas invita a

recansiderar si el resultado de estas Ultimas fue verdaderamente negativo.

Los resultados obtenidos apoyan que el diagnéstico de una citologia
cérvicovaginal se acompare de una calificacién de la calidad de la misma que
ponga sobreaviso al médico clinico sobre como interpretar un resultado

negativo.
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1.

CONCLUSIONES

Existe una mayor frecuencia de células endocervicales y de metaplasia en
las citologias con lesiones neoplasicas y potencialmente neoplasicas, que

en las citologias negativas para estas patologias.

Lo anterior refleja de manera indirecta que las citologias con células
endocervicales y de metaplasia, tienen mayor probabilidad de diagnosticar

patologia, que las citologias que no contienen dichas células,

Nuestros resultados apoyan la necesidad de contar con células
endocervicales y de metaplasia en las citologias cervicovaginales
paraconsiderarlas como adecuadas o satisfactorias, ya que la forma mas
confiable de determinar que la zona de transicién de epitelios ha sido

muestreada, es la presencia de células endocervicales,

Las citologias negativas © normales, que no contienen células

endocervicales ni de metaplasia deben ser tomadas con reserva por la
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posibilidad de gue no hayan sido tomadas adecuadamente y por lo tanto

que no estén diagnosticando patologia existente.
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