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RESUMEN

OBJETIVO. Comparar la sensibilidad y calidad de la muestra de la citologia convencional vs la
aplicacion de citologia liquida con carbowax para la deteccién de patologia cervical. DISENO DEL
ESTUDIO. En el grupo de estudio se analizé la citologia cervical tomada con técnica convencional
y método de obtencion de células por'citologia liquida de pacientes que reunieron los criterios de
inclusidn, del periodo comprendido de marzo de 2005 al mes de julio del mismo afio, se captaron
118 pacientes. De la muestra obtenida se analizaron la edad de las pacientes y se compararon los
siguientes datos: valor estrogénico, presencia de cambios celulares benignos, presencia de
anormalidades en células escamosas y presencia o ausencia de reaccién inflamatoria y flora
bacteriana. RESULTADOS. Para la citologia convencional se encontré una sensibilidad del 80%,
una especificidad del 99.1%, valor predictivo positivo del 80%, y un valor predictivo negativo del
99%. En el grupo de citologia fijada con carbowax se encontré una sensibilidad del 85%,
especificidad del 99%, valor predictivo positivo del 85% y valor predictivo negativo del 99%. Se
realizé el anélisis estadistico con X2 no encontrandose diferencias significativas entre los hallazgos
citolégicos de ambos grupos, teniendo una X2 de 0.302, con un grado de libertad, y por lo tanto una
p>0.1. En cuanto a los cambios inflamatorios y flora encontrada en ambas técnicas, se aplicé X2
teniendo un resultado de 9.64 y 6.66, con un grado de libertad, por lo que p<0.01. DISCUSION. La
mayorfa de los errores que conducen a falsos negativos se deben a la dificultad en identificar células
anormales en especimenes gruesos, muy celulares, mal elaborados, mal fijados y mal tefiidos, ya
que el espécimen ideal seria aquel que presente el material en monocapa y sin elementos que
oscurezean el analisis del mismo, ademés de obtener un espécimen bien fijado y tefiido
adecuadamente. En nuestro estudio, cuando se elabor6 el frotis con carbowax se eliminaron los
elementos inflamatorios y flora bacteriana, el material se deposité en una pequeiia superficie y se
obtuvo una monocapa, lo que hizo que la lectura de las muestras por el citopatélogo fuera mas facil
y rapida. CONCLUSIONES. No existe diferencia significativa entre la citologia convencional con
la citologia con carbowax en cuanto a la deteccion de cambios celulares benignos y anormalidades
en células escamosas. Existe una diferencia estadisticamente significativa entre la citologia
convencional y la citologia con carbowax en cuanto a la exclusién de elementos inflamatorios y de

flora presentes en la citologia.



SUMMARY

OBJECTIVE. To compare the sensitivity and quality of the sample of the conventional cytology
versus the application of liquid cytology with carbowax for the detection of cervical pathology.
DESIGN OF THE STUDY. In the training group was analyzed the taken of cervical cytology
with conventional technique and method of obtaining of cells by liquid cytology of patients who
reunited the inclusion criteria, in a period of inclusion of March of 2005 to the month of July of the
same year, caught 118 patients. Of the obtained sample we analyzed the age of the patients, and the
following data were compared: estrogenic value, presence of benign cellular changes, presence of
abnormalities in scamous cells and are present at or absence of inflammatory reaction and bacterial
flora. RESULTS. For the conventional cytology was a sensitivity of 80%, a specificity of the
99.1%, positive predictive value of 80%, and a negative predictive value of 99%. In the group of
cytology fixed with carbowax was a sensitivity of 85%, specificity of 99%, positive predictive value
of 85% and negative predictive value of 99%. The statistical analysis was made with X2, they were
not significant differences between the cytological findings of both groups, having a X2 of 0.302,
with a degree of freedom, and therefore p>0.1. In relatior{ to the inflammatory changes and flora
found in both techniques, was applied X2 having a result of 9.64 and 6.66, with degree of freedom,
reason why a p<0.01. DISCUSSION. Most of the errors that lead to false negatives must to the
difficulty in identifying abnormal cells in specimens heavy, very cellular, bad elaborated, badly
fixed and badly dyed, since the ideal specimen would be that displays the material in monolayer and
without elements which they darken the analysis of the same one, besides obtaining an specimen
fixed and dyed suitably. In our study, when cytology with carbowax was elaborated eliminated the
inflammatory elements and flora bacterial, the materia! is deposited in a small surface and a
monolayer was obtained, which did that the reading of the samples by the cytopatologist was fast
and easy. CONCLUSIONS. It does not exist significant difference between the conventional
cytology and the cytology with carbowax as far as the detection of benign cellular changes and
abnormalities in scamous cells. One exists differentiates statistically significant between the
conventional cytology and the cytology with carbowax as far as the exclusion from inflammatory

celements and flora presents in the cytology.



ANTECEDENTES

El estudio de Papanicolaou constituye el estdndar de oro para la prevencion del
cancer cervicouterino desde que fue introducido formalmente en 1940, este se basa en el
estudio morfol6gico de las células obtenidas del epitelio cervical; para que una muestra se
considere adecuada debe incluir metaplasia escamosa (indica que ha sido tomada de la
zona de transformacion) y/o células endocervicales (indica que ha sido tomada del borde

proximal de la unidn escamocolumnar). [1]

La capacidad de la citologia cervical para la deteccién de neoplasia cervical depende
de varios factores, uno de los mas importantes es la calidad de la muestra, la cual se debe

garantizar. [2]

Se han utilizado para la recoleccion de células cervicales instrumentos variados con
el fin de mejorar la calidad de la muestra. Aproximadamente 80% de las citologias falsas
negativas son debidas a mala técnica de obtencién y utilizacién de instrumentos

inadecuados. [3]

Si los instrumentos modernos han mejorado la deteccién de patologia cervical,
también es importante complementar el estudio de estas células que quedan adheridas al

instrumento a partir de la toma, para definir si esto aumenta o no la deteccién de patologia



cervical, y entonces asegurar el diagnéstico oportuno para la prevencién de enfermedad

avanzada.

Algunas revisiones han encontrado evidencia limitada de que la citologia liquida

puede reducir resultados falsos negativos y especimenes insatisfactorios. [4] [5] [6]



OBJETIVO

. Comparar la sensibilidad y calidad de la.muestra de la citologia
convencional vs la aplicacion de citologia liquida con carbowax para la deteccién de

patologia cervical.



DISENO

En el grupo de estudio se analizé la citologia cervical tomada de pacientes

que reunieron los criterios de inclusién con la técnica de obtencién siguiente:

El procedimiento seguido fue colocar a la paciente en posicién de
litotomia, se coloca espejo vaginal sin jalea, se visualiza cervix y el orificio
cervical, se toma la muestra colocando la brocha con las cerdas centrales en el

orificio cervical y dando un giro de 360 grados.

Se toma un portaobjetos de cristal, se realiza el extendido con la brocha
cervical y posteriormente se fija con citospray, se etiqueta cada laminilla y se envia

la solicitud de su analisis al servicio de citologia con un formato institucional.

En cada caso se llevd a cabo el frotis y fijacion convencional para el
estudio citopatolégico y posteriormente se desprendié la porcion distal del
instrumento utilizado que contiene el material y se colocé en 10 ml de solucién

fijadora con carbowax, para posteriormente obtener la muestra de citologia liquida.

El carbowax es una solucion liquida fijadora, conservadora y de

adherencia para las células que se obtienen de tejidos.



Se prepar6 una solucion stock o madre con 25 gr de polietilenglicol mas
100 ml de alcohol propilico al 50%, esta solucién nos dio 125 ml de solucion y
obtuvimos un rendimiento de 5000 ml. El polietilenglicol se disuelve en bafio maria
hasta volverlo liquido ya que éste viene en hojuelas, después se agrega el alcohol
lentamente hasta obtener una solucién transparente y homogénea. La solucion que
se utiliz6 para el estudio consistié en 25 ml de solucién stock o madre mas 1000 ml

de alcohol propilico al 50%.

La solucién fijadora con carbowax que contiene la porcion distal del
instrumento de toma para citologia cervical se coloco en tubos que se centrifugaron
en una ‘centrifugadora clinica convencional a 1500 revoluciones por minuto durante

10 minutos.

Se decanta el sobrenadante, se toma con una pipeta el boton de
centrifugado y se coloca en una laminilla que se dej6 secar al aire libre y

posteriormente se tifien con técnica de Papanicolaou al dia siguiente.

La tincién de Papanicolaou se realizé de la siguiente manera: se fija la
laminilla en alcohol de 96°, se tifie en hematoxilina de 5 a 10 minutos, se dan bafios
de agua amoniacal, dos bafios de alcohol de 96°, dos bafios en alcohol absoluto,
0OG-6 por 30 minutos, dos bafios en alcohol de 96° y 2 bafios en alcohol absoluto,
EA-50 por 5 minutos, dos bafios en alcohol de 96°, dos bafios en alcohol absoluto y

dos bafios en xilol, posteriormente se monta para observacion al microscopio.



La evaluacion microscopica de ambas laminillas se llevd a cabo por un
médico citopatdlogo y para su diagnostico se utilizo el sistema de clasificacion de

Bethesda.

De la muestra obtenida se analizaron la edad de las pacientes y de los
resultados posteriores a la evaluacién microscopica de las laminillas se compararon
los siguientes datos: valor estrogénico, presencia de cambios celulares benignos,
presencia de anormalidades en células escamosas y presencia o ausencia de reaccién

inflamatoria y flora bacteriana.

Los criterios de inclusi6n fueron:

1. Mujeres derechohabientes

2. Que se presenten en la clinica de displasias del Hospital Regional “Lic. Adolfo
Lépez Mateos” referidas por sospecha de lesién cervical

3. Que hallan iniciado vida sexual

4. Sin tratamientos quirrgicos ginecoldgicos o cervicales previos

Los criterios de eliminacién fueron:
1. Mujeres no derechohabientes
2. Que no hallan iniciado vida sexual

3. Con tratamientos quirirgicos ginecoldgicos o cervicales previos



RESULTADOS

En el servicio de Ginecologia y Obstetricia del Hospital Regional Licenciado Adolfo
Loépez Mateos del ISSSTE, Ciudad de México durante el periodo comprendido de marzo de
2005 al mes de julio del mismo afio se captaron 118 pacientes quienes cumplieron con los
requisitos de inclusion, en quienes en el 100% de las muestras fueron de adecuada calidad

ya que se presenciaron células endocervicales y/o metaplasia escamosa.

La edad promedio fue de 43.8 afios, en total y por orden de frecuencia por grupo
etario fue de 47.45% en el grupo de 35 a 44 afios, 32.20% para el de 45 a 54 afios, 10.16%
para el de 25 a 34, 8.47% en el de > 55 afios y 1.69% para el de 15 a 24 afios.

En cuanto al valor estrogénico, no hubo diferencias entre los dos grupos ya que se
presentd el mismo nimero de pacientes: Ausente: n=8; 20 a 40: n=12; 41 a60: n=80y 61 a

80: n=18.

En el grupo de citologias convencionales en el 5.08% se encontraron datos dentro
de limites normales; 89.83% con cambios celulares benignos y 5.08% con anormalidades

en células escamosas.

En el grupo de citologias fijadas con carbowax en el 6.77% el resultado fue dentro
de limites normales, en el 86.44% con cambios celulares benignos y en el 6.77% con

anormalidades en células escamosas.

De las pacientes en quienes se encontraron anormalidades en células escamosas
fueron reenviadas al servicio de displasias, en donde se confirmé tal diagnéstico por

colposcopia y toma de biopsia, dentro de este rubro se agruparon LEIBG (lesion escamosa
esih TEs * EBE
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intracpitelial de bajo grado) y ASCUS (células escamosas atipicas de importancia

indeterminada), ya que por ser un grupo muy pequefio se decidié hacerlo asi.

Para la citologia convencional se encontr6 una sensibilidad del 80%, una
especificidad del 99.1%, valor predictivo positivo del 80%, y un valor predictivo negativo
del 99.1%. En el grupo de citologia fijada con carbowax se encontré una sensibilidad del
85%, especificidad del 99%, valor predictivo positivo del 85% y valor predictivo negativo
del 99%.

Se realizé el andlisis estadistico con X2 no encontrandose diferencias significativas
entre los hallazgos citoldgicos de ambos grupos, teniendo una X2 de 0.302, con un grado de

libertad, y por lo tanto una p>0.1.

En cuanto a los cambios inflamatorios y flora encontrada en ambas técnicas, se

aplico X2 teniendo un resultado de 9.64 y 6.66, con un grado de libertad, por lo que p<0.01.



Grupo etario N=118

Edad (aios) n= %
[5a24 2 1.69
25a34 12 10.69
35a44 56 47.45
45a44 38 32.20
> 55 10 8.47
:z;el::s(:::icp:: :: ::ldnpo‘::p‘a del Hospitsl Regionsl Lic. Adolfo Lépez Mateos ISSSTE Cd de Méxieo.
GRUPOS POR EDADES

8.47% 1.69%10.16% @15a24

32.99, 25 a 34

035 a 44

[145 a 54

)
47.45% B> a55

Grilfica 1. Grupos por edades

Fuente: Servicio de colposcopia del Hospital Regional Lic. Adulfo Lépez Mateos ISSSTE Cd de México.
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Valor estrogénico (N=118)

Valor estrogénico Citologia convencional Citologia liquida
Ausente 8 8
20240 12 12
41260 80 80
61a80 18 18

Tabla 2: Valor estrogénico obtenido en el anslisis de muestras para citologia convencional y liquida con carbowax
Fuente: Servicio de colposcopia del Hospital Regional Lic. Adolfo Lépez Mateos ISSSTE Cd de México.

Citologia % Citologia con %
convencional carbowax
Limites 6 5.08 8 6.77
normales
Cambios 106 89.83 102 86.44
celulares
benignos
Anormalidades 6 5.08 8 6.77
en células
escamosas
Tabla 3: Resultados obtenidos por citologia conv Iy citologfa liguida con carbowax en nimero y porcentaje

Fuente: Servicio de colposcopfa del Hospital Regional Lic. Adolfo L6pez Mateos ISSSTE Cd de México.
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CITOLOGIA CONVENCIONAL VS
CARBOWAX

120 M Limites

- o normales
100
80 .
[0 Cambios
60 celulares
40 benignos
20 B Anormalidades
en células
0-+—_ c ' ' escamosas
e 9 x
Qo &2
-_— o (o]
oo oOoF0
= > 70 ®
g ©
Griéfica 2. Resultad idos por citologfa convencional y citologfa liquida con carbowax en porcentaje
Fuente: Servicio de colp pfa del Hospital Regional Lic. Adolfo Lépez Mateos ISSSTE Cd de México.
Sensibilidad | Especificidad | Valor predictivo | Valor predictivo
% % positivo % negativo %
Citologia 80 99.1 80 99.1
convencional
Citologfa con 85 99 85 99
Carbowax
‘Fabla 4: Resultados de Sensibilidad, Especificidad, Valor predictivo positivo y negativo de citologia convencional y cilologi

liquida con carbowax cn porcentaje para este estudio

Fuente: Servicio de colposcopia del Hospital Regional Lic. Adolfo Lépez Mateos ISSSTE Cd de México.




VALORES OBSERVADOS

Citologia Citologia con Total
convencional carbowax
Cambios celulares 112 110 222
benignos
Anormalidades en 6 8 14
células escamosas
Total 118 118 236
VALORES ESPERADOS
Citologia Citologia con Total
convencional carbowax
Cambios celulares 111 111 222
benignos
Anormalidades en 7 7 14
células escamosas
Total 118 118 236
ANALISIS CON X2
0.302<2.71 p>0.1

Tabla 5: Valores observados y valores esperados de cambios celulares benignos y anormalidades en células escamosas para
citologia convencional y citologfa liquida con carbowax analizadas en este estudio, y su correlacién y andlisis estadfstico

utilizando X2 (Chi cuadrada)
Fuente: Servicio de colposcopia del Hospital Regional Lic. Adolfo Lépez Mateos ISSSTE Cd de México.
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VALORES OBSERVADOS

Citologia Citologia con Total
convencional carbowax
Con reaccién 116 104 220
inflamatoria y flora
Sin reaccion 2 14 16
inflamatoria y flora
Total 118 118 236
VALORES ESPERADOS
Citologia Citologia con Total
convencional Carbowax
Con reaccién 110 110 220
inflamatoria y flora
Sin reaccién 8 8 16
inflamatoria y flora
Total 118 118 236
ANALISIS CON X2

9.64>6.66

P<0.01

Tabla 6: Valores observados y valores esperados de reacci6n inflamatoria y flora bacteriana presente o ausente en muestras de
citologfa convencional y citologfa liquida con carbowax analizadas en este estudio, y su correfacién y andlisis estadistico

utilizando X2 (Chi cuadrada)

Fuente: Servicio de colposcopfa del Hospital Regional Lic. Adoifo Lépez Mateos 1SSSTE Cd de México.




DISCUSION

El éxito de un programa de deteccién de céancer cérvicouterino depende de varios
factores que involucran actividades de diferentes areas que realizadas en condiciones
optimas aseguraran la efectividad del trabajo. Es importante tener en cuenta que la prueba
citolégica no es procedimiento infalible, como todo procedimiento manejado por el ser

humano, no puede dar el 100% de certeza.

La mayoria de los errores que conducen a falsos negativos se deben a la dificultad
en identificar células anormales en especimenes gruesos, muy celulares, mal elaborados,
mal fijados y mal tefiidos, ya que el espécimen ideal seria aquel que presente el material en
monocapa y sin elementos que oscurezcan el analisis del mismo, ademas de obtener un

espécimen bien fijado y tefiido adecuadamente.

El frotis convencional continia siendo el mejor método de tamizaje para la
deteccion de patologia cervical, ya que ademas de contar con una buena sensibilidad, el
costo y el acceso a la poblacién de escasos recursos es su principal ventaja ante otras

técnicas.

En nuestro estudio, cuando se elaboré el frotis con carbowax se eliminaron los
elementos inflamatorios y flora bacteriana, el material se deposité en una superficie y se
obtuvo una monocapa, lo que hizo que la lectura de las muestras por el citopatélogo fuera

mas facil y rapida.
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CONCLUSIONES

1) La sensibilidad de la citologia convencional es del 80% vs un 85% de la

citologia con carbowax.

2)  No existe diferencia significativa entre la citologia convencional con la
citologia con carbowax en cuanto a la deteccién de cambios celulares benignos y

anormalidades en células escamosas.

3) Existe una diferencia estadisticamente significativa entre la citologia
convencional y la citologia con carbowax en cuanto a la exclusién de elementos

inflamatorios y de flora presentes en la citologia.
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