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Resumen

Introduccion. El cancer cervicouterino es un problema mayor de salud, de origen
multifactorial y su deteccion tiene como piedra fundamental las citologias
cervicovaginales. Actualmente se ha posicionado a la colposcopia como uno de
los elementos importantes para evaluar mujeres seleccionadas con citologias
sugestivas de NIC para obtener biopsias dirigidas de las lesiones mas
significativas

Objetivo. Reportar las alteraciones citologicas cervicovaginales y correlacion
colposcopica versus papanicolau (PAP) en mujeres peri y posmenopausicas
posterior a la administracion local de estrogenos en el servicio de displasias del
Hospital Regional 1° de Octubre del 2001 al 2004.

Material y métodos. Disefio transversal analitico, observacional y retrospectivo.
Todas las pacientes debieron de tener PAP y colposcopia con diagnostico
emitidos. Andlisis estadistico medidas de frecuencia, tendencia central, ji cuadrada
e intervalos de confianza al 95%.

Resultados. Se incluyeron 202 mujeres peri y posmenopausica y solo 118
cumplieron los criterios de inclusién. Al comparar PAP y colposcopia la
sensibilidad de 0.21, especificidad de 0.64, valor predictivo positivo 0.18, valor
predictivo negativo 0.32, sin diferencia estadistica significativa.

Conclusion. En pacientes con atrofia vaginal y cervical se sugiere colposcopia
posterior a la administracion de estrogenos. Requerimos incrementar muestra para
valorar diferencias estadisticas.

Palabras clave: Papanicoalu, colposcopia.

Abstract

Introduction. The cancer cervicouterino is a problem bigger than health, of origin
multifactorial and its detection has as fundamental stone the cytologies
cervicovaginales. At the moment it has been positioned to the colposcopia like
one of the important elements to evaluate selected women with suggestive
cytologies of NIC to obtain managed biopsies of the lesions more significant
Objective. To report the alterations citologics cervicovaginals and correlation
colposcopic versus papanicolau (PAP) in women peri and later posmenopausics to
the local authority of estrogens in the service of displasias of the Regional Hospital
October 1° of the 2001 at the 2004,

Material and methods. | design traverse analytic, observational and retrospective.
All the patients should have PAP and colposcopia with emitted diagnosis. Analysis
statistical measures of frequency, central tendency, square ji and confidence
intervals to 95%.

Results. 202 women peri and posmenopausica were included and alone 118
completed the inclusion approaches. When comparing PAP and colposcopia the
sensibility of 0.21, specificity of 0.64, value positive predictive 0.18, value negative
predictive 0.32, without difference significant statistic.

Conclusion. In patient with vaginal and cervical atrophy later colposcopia is
suggested to the administration of estrogens. We require to increase sample to
value statistical differences.

Password: Papanicoalu, colposcopia.



Marco Teérico

Los notables avances en la salud han logrado un incremento de aproximadamente
30 arios en la esperanza de vida femenina.Hace un siglo la expectativa de vida era
de unos 48 afnos y una mujer podria considerarse como afortunada si vivia
algunos mas.Estos afios extra,no obstante acarrean una serie de problemas, los
cuales pueden ser de tal magnitud que empobrezcan la calidad de vida.Por lo
tanto es una meta de las disciplinas relacionadas con la salud, que pueden
prevenirse y lograr asi mas y mejores anos de su vida.

El promedio de supervivencia en la actualidad es de unos 75-80 afios y pueden
aumentar en la proxima década a 85; debidc a que este segmento de la poblacion
se incrementa cada década sucesivamente.

Globalmente el cancer cervicouterino es un problema mayor de salud, con una
incidencia por afo de 371 000 casos y un indice anual de muertes de de 190 000
de las primeras, y raramente se presenta antes de los 20 afios de edad pero
posteriormente la incidencia aumenta dramaticamente en los afos reproductivos
teniendo un pico alrededor de los 50 afios de edad, el de las lesiones
precancerosas, se presenta en el caso del carcinoma in situ con una media de 38
afios y en el de la displasia de 34 afios.(1)

En algun tiempo el cancer de cuello uterino fue el mas comun del aparato
reproductor, recientemente ha descendido hasta ser el tercero mas comun, la
sociedad americana de cancer estima que 12 900 nuevos casos de cancer
cervical son diagnosticados en Estados Unidos y de estos resultan 4 400 muertes,
aproximadamente 16% de los canceres de aparato reproductor en mujeres,
contrariamente a lo que ocurre en paises en desarrollo donde el cancer cervical es
el segundo en frecuencia. (1) (2)

En México es la primera causa de muerte entre los 25-64 afios de edad, no hay
reportes recientes,-solo se cuenta con el de 1995 de la norma oficial mexicana
donde se registraron 15 749 nuevos casos y murieron 4392 mujeres (27.8%), es
decir 12 mujeres diariamente mueren en México por cancer cervicouterino, es
decir una cada dos horas.

Diversos estudios epidemiolégicos apuntan a que este cancer es una enfermedad
multifactorial, al que se han invocado una serie de factores de riesgo, aunque cada
vez hay mas evidencia sobre el papel desempefiado por el virus de papiloma
humano (VPH) como principal agente etiolégico.(3)

Esta asociacién es independiente de otros factores de riesgo.Se ha demostrado
mas de 20 serotipos de este virus siendo los mas frecuentes el 16 (predomina en
tumores de células escamosas) y el 18 (predomina en los adenocarcinomas). (4)

No esta claro el papel desempeiiado por las enfermedades de transmision sexual,
a excepcién del virus de la inmunodeficiencia humana que se relaciona con una
perisitencia o reactivacion alta de VPH y con una mayor agresividad del tumor. (5)



La asociacién de tabaco y dieta esta en cuestionamiento, debido a que el
tabaquismo es considerado por algunos autores como factor de confusion, puesto
que puede asociar a determinadas conductas sociales sexuales; mientras que
otros opinan que es un verdadero factor de riesgo dado que su efecto impide la
respuesta inmunologica local.(6) (7)

El uso prolongado de anticonceptivos orales puede resultar un factor que favorece
la persistencia de infeccion por VPH y de la progresién de esta a lesion
neoplasica. (8)

El hecho de que exista una exacerbacion de las infecciones benignas del VPH
durante el embarazo, lo cual habla a favor de una modulacién de la infeccion virica
del ambiente hormonal.

Otros factores de riesgo descritos son la multiparidad, el nivel socioeconomico
bajo, el inicio precoz de las relaciones sexuales, las parejas sexuales no solo el
numero sino el riesgo individual de cada uno de ellos, la préactica de la prostitucion
y los antecedentes de enfermedades de transmision sexual.(9)

La principal preocupacion del medico debe centrarse en llegar a las mujeres con
mayor probabilidad de presentar la enfermedad.Por lo tanto se debe realizar una
busqueda activa de las lesiones premalignas si se considera que el cancer
cervicouterino se puede prevenir porque tiene un estado preinvasivo prolongado, y
considerando que ya se cuenta con programas para detectar y tratar estas
lesiones.

Ahi estriba la importancia de contar con un diagnédstico adecuado y diferenciar las
alteraciones que se producen en el periodo peri y posmenopausico que es donde
se suceden alteraciones de tipo inflamatorio que pueden confundirse con estas
lesiones.

Durante la realizacion de este trabajo nos enfocaremos principalmente en las
alteraciones citologicas cervicovaginales por su relacion con las lesiones
premalignas de las pacientes peri y posmenopausicas, por lo que a continuacion
definiremos climaterio, menopausia, perimenopausia, premenopausia Yy
posmenopausia.

Climaterio proviene de “climater” que en griego significa cumbre, escalon,
peldaifios, terminacién del ascenso e inicio del descenso, motivo por el cual se
confunde con envejecimiento, pero es una etapa fisiolégica que, sin embargo,
frecuentemente se acomparia de sintomatologia y riesgos potenciales que muchas
mujeres consideran una verdadera carga.Y el envejecimiento es un proceso
progresivo que se hace perceptible en la senectud y concluye con la muerte. (10)

Climaterio se definirA como la fase en la cual se inicia la disminucion de la
actividad ovarica, y se disminuye y pierde la funcién reproductora alrededor de los
40 afios de edad y se prolonga hasta la senectud.



Comprende tres décadas de los 35 a 45 afios es el climaterio temprano, de los 46
a los 55 afos abarca la pre y posmenopausia y de los 56 a 65 afios es el
climaterio tardio.

También se puede definir como una endocrinopatia, en la cual el perfil de cambios
hormonales de origen ovarico esta asociado con efectos sobre tejidos blancos,
dentro y fuera de la pelvis.

Menopausia es la fecha de la Ultima menstruacion con Utero presente y se ratifica
cuando después de un afo no hay periodos menstruales; sefialando el término de
la actividad folicular y de la capacidad reproductiva.

En México se presenta en promedio de los 48.5 afos de edad pero puede fluctuar
entre los 41-58 afos, su aparicion esta condicionada por aspectos genéticos,
nutricionales, patolégicos, sociceconémicos y geograficos.

Si se presenta antes de los 40 afios se trata de falla ovarica prematura, que tiene
una connotacion fisiopatoldgica diferente; la menopausia precoz se maneja desde
un punto de vista etiolégico y terapéutico especifico.

Perimenopausia o “periodo de transicion menopausica” es el periodo
comprendido desde el inicio de los eventos biolégicos, endocrinolégicos, clinicos y
psicolégicos que preceden a la menopausia hasta la terminacion del primer afio
después de la misma.

Premenopausia es la totalidad del periodo hasta la ultima menstruacién
espontanea.

Posmenopausia es la etapa que abarca los afios posteriores a la fecha en que
definitivamente cesan las mentruaciones.La consideran como una endocrinopatia
por deficiencia estrogénica.

En funcién de la tasa de crecimiento poblacional anual, en el afio 2000 habia en
México cerca de 12 millones de mujeres de 40 o mas afios, aproximadamente
cinco millones en la premencpausia o climaterio temprano y el resto en la
posmenopausia o climaterio tardio; para el afio 2010 la cifra de mujeres
climatéricas en este pais superara los 17 millones; con relacién a la poblacion
mundial, en el afio 1990 habia 467 millones de mujeres posmenopausicas,
calculandose que para el afio 2030 seran tres veces mas; la mayoria candidatas a
algun tipo de supervision o manejo.(11) (12) (13)

Se ha demostrado entonces que el climaterio implica la disminucion de la funcion
de los organos que es reflejo de alteraciones de varios sistemas organicos, no
solo de pequefias anormalidades de un corto numero de células o de tejidos.Se
manifiesta con la apariciéon de multiples sintomas y cambios en diferentes ambitos
del mismo organismo.



Los cambios endocrinologicos principian en los afios anteriores al cese de las
menstruaciones, no solo se altera el modelo del ciclo menstrual sino también
declina la frecuencia de los ciclos ovulatorios, esto es reflejo a alteraciones del gje-
hipotalamo-hipéfisis-ovario esto comienza en la premenopausia, posteriormente
cuando la deficiencia estrogénica es maxima la densidad dsea disminuye, y es
mas acelerada en la posmenopausia, los sintomas vasomotores persisten por un
tiempo variable después de la menopausia, la atrofia urogenital se manifiesta
principalmente en la vagina a medida que la mucosa se aplana, aparecen
petequias, irritacion, prurito y dispareunia, en el cérvix se manifiesta con
disminucion del tamafio y los fondos de saco se aplanan, disminuye la secrecion
de moco, hay mayor tendencia a infecciones, el Gtero se hace mas pequefio y se
retrae, los receptores endometriales a los estrégenos se hacen inactivos
biologicamente.(14) (15)

El ovario y las salpinges disminuyen su tamafo y se hacen dificiles de palpar en
un examen rutinario ginecoldgico; los tejidos de soporte se relajan mas en algunas
mujeres que en otras; en el aparato urinario hay procesos inflamatorios en vejiga,
uretra e incontinencia urinaria de esfuerzo hormonodependiente, las mamas
también disminuyen de tamanio.

Cada vez hay mas evidencia de que en las mujeres la deprivacion estrogénica que
acontece en la menopausia puede considerarse como un factor exégeno para el
desarrollo de la Enfermedad de Alzheimer ademas de las alteraciones genéticas.
(16)

En este trabajo nos interesa las alteraciones en la mucosa vaginal y cérvix debido
a que es una regién muy accesible para ser vigilada con todo cuidado desde el
punto de vista médico, citolégico y colposcopico siendo esto el motivo de este
trabajo, y sabiendo que es una zona extraordinariamente sensible a los
estrogenos, por lo que es el indicador mas sensible del efecto estrogénico de
todos los tejidos corporales que responden a la estimulacion hormonal
(Zondek, Toaff y Rozin, 1950).La mucosa sola en ocasiones cambia diariamente en
su respuesta a los esteroides de la mujer por lo que la atrofia vaginal es una
condicion frecuente en hipoestrogenismo sostenido.(17)

La atrofia del epitelio afecta la produccion intracelular de glucégeno, la poblacion
de lactobacilos disminuye al igual que la produccion de acido lactico con la
consiguiente alcalinidad del medio.Cuando aumenta el ph con disminucién de la
acidez natural favorece la colonizacion por flora fecal, que junto al adelgazamiento
del epitelio, eleva la frecuencia de disfuncion sexual e incrementa las infecciones
vaginales y de las vias urinarias bajas. (18)



La frecuencia de la presentacion de los sintomas varia segin la poblacion
analizada, en México se observd que los sintomas mas frecuentes fueron
disminucion de la libido (77%), dolor 6seo (75%), sindrome vasomotor (70%),
astenia (65%), irritabilidad (64%), insomnio (60%), cefalea (59%), adinamia (56%),
depresion (46%), incontinencia urinaria de esfuerzo (41%).También se vio que una
de las principales causas de muerte era la enfermedad cardiovascular.(19)

El problema que representa la menopausia y sus consecuencias ha sido un tema
de preocupacion muy antiguo, en sus antecedentes historicos se mencionan
tratamientos desde 1777, en China se menciona desde hace cientos de afios el
uso de Ginseng que contiene fitoestrogenos y en el siglo XVI se uso en México el
Capacac  Quilitl, probablemente con la finalidad de controlar los
bochornos.Marafion en su tratado sobre climaterio de 1936, se refiere al
tratamiento opoterapico del sindrome climatérico y relata que dicho tratamiento
debe de ser como “un traje cortado a la medida”.(20)

La terapia hormonal de reemplazo (THR) u hormonoterapia se inicio en 1906,
cuando por primera vez se suministraron extractos ovaricos.En 1922 se descubrio
la estrona; en 1929, Butenandt y Doisy la aislaron, en 1930 se definié su
estructura y en 1938 se colocaron implantes de la misma.En 1930 Corner y Allen
aislaron la progesterona del cuerpo lUteo, la cual ya habia sido sintetizada a partir
del frijol de soya, de la batata y de la bilis del buey.En 1935, Mc Corquodale aislo
el 17 beta estradiol.En 1940, Marker sintetizo la progesterona a partir de la batata
mexicana, lo cual hizo razonable el precio de esta hormona.En ese mismo afio se
suministro terapia con estrogenos y androgenos para tratar los sintomas
climatéricos, la fatiga y la disminucion de la libido.(21)

Robert Wilson en 1950, promovié el uso de estrégenos sin oposicion con
progestagenos, lo cual incremento el cancer de endometrio y entonces la TRH
disminuyo de un 25 a un 8%, por esta razén en 1976 se concluyo que el
progestageno debia adicionarse a todas las mujeres con Utero, a quienes se les
suministraban estrégenos con la finalidad de proteger el endometrio.

En 1951, Djerassi sintetizo la noretisterona, que fue el primer anticonceptivo oral.A
finales de la década de los sesenta se produce un verdadero ‘boom” en la
administracion de estrégenos para paliar la sintomatologia climatérica, en que los
autores anglosajones llamarian “Femenine forever”.Es decir, que contribuirian a
envejecer lentamente, mantenerse sexualmente atractivas y ayudarian a la
prevencion de la osteoporosis y las cardiopatias. (22) (23) (24)

Durante los afios 70 la TRH se identifico como un buen método en la prevencion
de la osteoporosis y en los afios 80 con la prevencion de la enfermedad
cardiovascular.En 1980 se empezd a a proporcionar el estradiol por medio de
parches con reservorio, en 1990, con parches de matriz. (25)En 1992 se comenzd
a utilizar progesterona micronizada por via oral; en 1994, los parches con estradiol
y progestageno, y en 1996, la progesterona en gel por via vaginal. (22) (23) (24)



Tanto durante la etapa peri como en la posmenopausica, los niveles de hormonas
circulantes de esteroides sexuales dependen de muitiples factores independientes
de la edad y el tiempo transcurrido desde la menopausia.Entre estos figuran
fundamentalmente la obesidad, y los habitos dietéticos, como son la ingesta de
alcohol o el tabaco, entonces se debe monitorizar e individualizar la TRH en
funcién de los parametros de actividad estrogénica, ya sea por las
concentraciones plasmaticas de estradiol o simplemente por la citologia vaginal,
debido a que este epitelio representa un excelente efector estrogénico.(17)

Sobre ia prevencion de Alzheimer se han publicado 10 estudios pero todos ellos
deben considerarse preliminares por el numero de pacientes estudiados y las
limitaciones del trabajo, sobre los sintomas que mejoran afectan tantoc a la
memoria, atencion, orientacion en el tiempo y el espacio e interaccion social. (16)

Considerar la menopausia como un hecho fisioldégico no es una contraindicacion
para plantearnos determinadas alternativas terapéuticas, sin embargo este trabajo
no es el mas adecuado para analizar los esquemas de tratamiento.Pero nos
interesa desde el punto de vista que la TRH tiene por objeto restablecer el
ambiente o evitar las consecuencias inmediatas, mediatas y tardias propias del
climaterio, y por consecuencia el uso de estrogenos aumenta el tropismo en el
aparato urogenital, y en el sistema inmunitario, se modifica la inmunidad, aunque
no se conocen del todo los efectos de los estrégenos sobre la misma.(19) (26)

Junto a la terapia hormonal de reemplazo se ha relacionado el riesgo de cancer de
endometrio, el cual atemoriza a la paciente y al médico.Se sabe que el riesgo
aumenta de forma alarmante con el uso de estrégenos solos, pero el suministro
concomitante de un progestageno protege contra el riesgo de cancer de
endometrio.Ademas este riesgo es menor en mujeres que utilizan estos esquemas
de tratamiento en comparacién con quienes no lo usan. (27)

La incidencia de cancer de endometrio en la mujer posmenopausica es de 1 por
1000 al afio, algunos autores indican que es de 10 por 1000 al afio después del
uso de estrogenos solos.La hiperplasia endometrial se presenta en 6-12% de las
pacientes después de 12 meses de utilizacion de estrogenos solos, y en 10-56%
después de 24 meses.La progesterona antagoniza el estrégeno, lo cual reduce el
riesgo de cancer de endometrio de 1-4 por 1000 al afio.(28) (29)

Con respecto al cancer de mama, la mujer tiene 7.9% de probabilidad de
presentar esta enfermedad a los 85 afios, dicha probabilidad aumenta de 10-30%
con el uso de terapia hormonal de reemplazo, este riesgo parece incrementarse
levemente después de los 10 afios de uso de estrogenos solos y, al parecer se
hace mayor cuando se suministra el progestageno mediante un esquema de
administraciéon secuencial, pero el esquema continuo combinado de estrégenos-
progestagenos parece conferir proteccion. (30)



El cancer de ovario no es una contraindicacion para la terapia hormonal de
reemplazo, fuera del tumor endometroide que es receptor estrogeno positivo. (31)
(32)

Con respecto al cancer cervicouterino se realizo un estudio y no se encontrdé que
el uso de estrogenos exdgenos aumentaran el riesgo, incluso se planteo que
puede disminuirlo.Por eso el antecedente de cancer cervicouterinono contraindica
la THR. (31) (32)

Continuando con la revision del tema y su importancia desde el punto de vista
preventivo debido a que las lesiones o la progresién de un tipo de lesion a otro no
ocurre de forma rapida, ni en la misma proporcion, la principal preocupacion del
medico debera centrarse en llegar a las mujeres con mayor probabilidad de
presentar cancer cervicouterino; y en la practica, solo se benefician de la
deteccién oportuna las mujeres mas motivadas pero quizas menos vulnerables a
esta patologia y entonces cualquier tipo de intervencion no tiene sentido, por lo
tanto se debe realizar la busqueda activa de casos desde las primeras consultas
de atencion primaria, facilitando que las mujeres que habitualmente menos
participan, como las mujeres del grupo que esta siendo estudiado en este trabajo
debido a que de forma analoga a la menstruacion, el climaterio todavia conlleva a
un tabu cultural, y por ello, muchas mujeres se sienten incomodas al no poder
expresar sus sintomas con sus meédicos, familiares o amigos de una manera
abierta.(33)

La vivencia del climaterio y menopausia varia de mujer a mujer y de cultura a
cultura, asi se demostré6 en numerosas encuestas y estudios; lo que no queda
claro aun es si estos podran ser satisfactorios, motivo por el cual el ginecdlogo
debera aprender a reconocer y tratar esta etapa de la vida conociendo a fondo el
proceso del climaterio y el manejo del mismo ademas de las patologias
agregadas, tratando de prevenir y detectar adecuadamente a aquellas pacientes
con riesgo de determinada patologia, ya que el cancer cervicouterino es
asintomatico en sus-fases iniciales pero es frecuente que la primera manifestacion
sea un manchado postcoito que pueda incrementarse en forma intermenstrual,
puede presentarse dolor, el cual se localiza normalmente en la pelvis o hipogastrio
por necrosis del tumor o enfermedad inflamatoria pélvica, también puede
presentarse dolor en regiéon lumbosacra por afectacion a ganglios linfaticos
periadrticos y raices lumbosacras, dolor en epigastrio por metastasis a ganglios
pariadrticos altos.

En estudios mas avanzados pueden aparecer sintomas rectales y urinarios como
consecuencia de la invasién en vejiga o recto y en esta situacion puede haber
hematuria o rectorragia.Pero se piensa que la evolucion de una displasia incipiente
a carcinoma in situ transcurre en un tiempo promedio de 7 afios, la evolucién a
carcinoma invasivo puede ser de 15 afos.(34)



Entonces estas lesiones premalignas deben enjuiciarse teniendo en cuenta que,
primero constituyen un todo continuo a cambios morfologicos cuyas fronteras
estan bastante mal delimitadas; segundo, no siempre evolucionan hacia la
formacion de un cancer y pueden retroceder espontaneamente, ademas del riesgo
de que persistan o evolucionen hacia un cancer conforme aumenta la intensidad
de la lesidén premaligna y por ultimo se asocian al virus del papiloma humano y
todos los tipos de alto riesgo se encuentran cada vez con mas frecuencia en las
lesiones precursoras de grado mas elevado.(35)

Debido a la accesibilidad del cérvix, el diagnéstico oportuno a menudo puede ser
hecho citolégica y colposcopicamente, biopsia dirigida, o biopsia de una lesion
palpable.Y en casos de sospecha de microinvasion y para estadificacion temprana
del carcinoma, la realizacion del cono esta indicada para evaluar la posibilidad de
invasion o definir la profundidad y extension de la microinvasion. El cono con
bisturi frio nos aporta una mejor evaluacion de los margenes. (1) (36)

Haciendo un breve repaso histolégico encontraremos que el cérvix esta
compuesto predominantemente por tejido colageno mas tejido elastico y vasos
sanguineos, aunque contiene algunas fibras de musculo liso, la irrigacién depende
de los vasos cervicovaginales y después de ramificarse profusamente en las
vecindades de la mucosa, sale la irrigacion de esta y es de ahi que parten los
vasos neoformados que se presentan en las displasias y el carcinoma de cérvix.
(37) (38)

El tubo vaginal esta cubierto, desde el epitelio cilindrico monoestratificado
endocervical en la zona de la portio vaginalis uteri hasta el epitelio basal
queratinizado en la zona dl tercio interior de los labios menores, por un epitelio
basal aglandular no queratinizado de varias capas.El espesor de este epitelio
viene condicionado por los niveles hormonales.En la mujer sexualmente madura
se presenta de modo que podemos distinguir entre- una capa basal y una
parabasal, asi como entre una capa intermedia y otra superficial.En la infancia y
en la menopausia se observa solamente hasta la capa parabasal del epitelio, ya
que estas dos capas carecen de la accién de las hormonas sexuales.Durante el
ciclo menstrual normal también se produce una variacion en el espesor del
epitelio, dependiendo de las fluctuaciones hormonales de cada momento.Mientras
que en el comienzo y el final del ciclo llega hasta la capa intermedia/superficial, en
la mitad del ciclo engrosa hasta presentar la capa superficial completa; las capas
superficiales de células intermedias y superficiales contiene glucégeno, convertido
en &cido lactico por la accion de los bacilos de Ddderlein.(39)

Esto afecta mayormente a las células intermedias, mas que a las células
superficiales, que son mas resistentes (histolisis).El acido lactico resultante
provoca un pH relativamente bajo, que a su vez sirve de proteccion contra otras
bacterias y las posibles infecciones.Las células parabasales no contienen
glucégeno y, por ello, no se ven afectadas por la histolisis.



Los epitelios basales de la capa superficial son basdfilos y eosinofilos, presentan
un citoplasma en forma de poligono, homogéneo y transparente, muy delimitado
hacia el exterior, que en la primera mitad del ciclo se presenta mas bien extendido,
mientras que en la segunda adopta un aspecto plegado.

Las células estan aisladas o ligeramente agrupadas, pudiéndose identificar en
todo momento los limites de los nlcleos celulares.El nucleo celular suele ser vital
en forma de vesicula, es decir, la estructura cromatica es perfectamente
reconocible y en caso normal esta distribuida regularmente, o bien se presenta
degenerada con el nucleo condensado y frecuentemente picnaotico.

En la mitad del ciclo dominan las células superficiales esosindfilas con nucleos
picnéticos, debido a la accion de los estrogenos, en cambio, hacia el comienzo y
final del ciclo dominan las células basodfilas con nucleos vitales.Los epitelios
basales de la capa intermedia con basofilos, con forma poligonal o redonda y mas
pequefios que los de la capa superficial.Durante el embarazo frecuentemente se
muestran en forma parecida a una canoa (células naviculares), los epitelios
basales se la capa parabasal también son baséfilos, pero muestran una forma
ovalada o redondeada.El nucleo celular suele ser vital y notablemente mayor que
en las células superficiales no intermedias, las células basales normalmente no se
exfolian.

El epitelio endocervical se designa al epitelio cilindrico endocervical y no debe
confundirse con la parte endocervical del epitelio basal no queratinizado, el limite
entre epitelio basal y epitelio cilindrico puede situarse tanto a nivel ectocervical
como cilindrico de una sola fila, cuya cohesion intercelular es mayor que la de las
células de las capas del epitelio basal, en la pared cervical forma glandulas
secretoras de moco.Las células del epitelio cilindrico proceden del endocervix o de
la unién escamo-cilindrica, muy claramente visible sobre todo en jovenes y en
cuellos sanos, esta zona tiene un limite lineal, muy claro y una zona de transicion
de ancho variable y ofrecen una forma cilindrica en su vista lateral y cubica en la
superior. El citoplasma baséfilo muestra unos limites menos definidos que el del
epitelio basal y es-muy sensible a las influencias ambientales, de modo que las
células endocervicales aparecen frecuentemente como grupos de nucleos
desnudos.(39)

Siempre y cuando la técnica de realizacion del frotis sea la adecuada, las células
pueden mantenerse en buenas condiciones, pudiendo presentar su citoplasma
numerosas vacuolas o estar completamente ocupadas por una gran vacuola
secretora (células vasiformes).Un segundo tipo de células muestra un borde
vibratil en su extremo superior (células vibratiles).En algunos casos se observan
las llamadas ceélulas cilindricas.

Los nucleos de las células glandulares endocervicales son redondos u ovalados,
en ocasiones, cilindricos, presentan una estructura cromatica regular y
frecuentemente muestran centros cromaticos o micro nucleos.En su vista superior
aparecen en forma cubica con el nucleo en posicion central, los que puede llevar a
una estructura similar a un “panal de abejas" cuando las células se agrupan.



Debido a que las células endocervicales presentan casi siempre una actividad
secretora, se encuentran frecuentemente con signos de secrecion, en forma de
agrupaciones poco densas o tiras en forma de empalizada.

En ocasiones se observa una disposicion de las células en forma de estrella, ya
que suelen revestir las glandulas.

Los procesos inflamatorios endocervicales aumentan la secrecion endocervical
que puede macerar el epitelio escamoso y la cicatrizacion se hace a expensas de
la mucosa endocervical.Por razones biologicas la mucosa endocervical debe estar
dentro del canal endocervical, cuando hay ectopia o ectropién la union
escamocolumnar se encuentra lejos del orificio cervical y se inicia un proceso
reparador, este tejido endocervical debe ser reemplazado por tejido exocervical,
ese proceso reparador es la metaplasma escamosa.

En la citologia cervicovaginal la prueba de eleccion para la deteccion precoz del
cancer es la citologia de Papanicolau (PAP), que se basa en el estudio
morfolégico de las células obtenidas por la exfoliacion espontanea e inducida del
epitelio cervical.

Su especificidad se sitta cerca del 50 al 91% y sensibilidad que oscila entre el
74% y el 97.6%, esta variabilidad repercute negativamente en la eficiencia de esta
intervencién al tratarse de una enfermedad de baja prevalencia, puesto que esto
hace que disminuya notablemente el valor predictivo positivo de la prueba, lo cual
supone a su vez que sea necesario un elevado numero de reexploraciones para
confirmar el diagnéstico.

Estos resultados estan en funcion de la calidad de la toma de la muestra
citolégica, de su lectura e interpretacion y de los posibles errores en el
procesamiento de dicha muestra.Como es de suponer, los errores cometidos en la
interpretacion de esta prueba pueden ser muy importantes sobre todo en el caso
de falsos negativos, puesto que ello conlleva la no deteccion de casos de lesion
que pueden evolucionar hacia estadios mas avanzados.

No se trata de una técnica diagnodstica y por ello el hallazgo de una citologia
positiva o sospechosa solo debe ser el punto de partida para una investigacion
mas profunda.

Dentro de sus antecedentes tenemos que en 1910, Rubin (Nueva York) habla de
cancer incipiente para nominar el concepto de transformacion neoplasica
confinada al espesor del epitelio.En 1912, Schottldander y Kermauner (Berlin)
utilizan al termino de carcinoma temprano para designar los cambios que
observaban en el epitelio adyacente al carcinoma cervical invasor.

Veinte afios mas tarde, Broders (Nueva York), basandose en su experiencia en
dermopatologia, emplea el de carcinoma in situ (CIS) al describir este cuadro
histolégico.



Otros términos utilizados fueron el de enfermedad de Bowen cervical por Lecéne
(Paris), también en 1932, y el de carcinoma intraepitelial no invasor por Galvan y
Te Linde (Nueva York) en 1933.Pese a la proliferacion de estos y otros muchos
sindnimos, el término acufiado por Broders es el que ha permanecido para
designar estas lesiones caracterizadas por la completa sustitucion del epitelio por
células anémalas semejantes a las células del carcinoma invasivo. (40)

Es de resaltar que, de forma paraddjica, en el trabajo inicial del afortunado Broders
no figuraba la localizacion cervical dentro de los ejemplos de CIS.Papanicolau
comienza su trabajo cuando viaja de Grecia a Estados Unidos, y se deseo de
evaluar el concepto de que el cromosoma X y el cromosoma Y en la determinacion
del sexo, empezo su trabajo en cerdos de Guinea, utilizando espéculos nasales
para introducirlos en la vagina de los cerdos, encontrando una diversidad
impresionante de formas celulares y patrones citologicos, y realiza su primera
citologia en humanos en su esposa.Los hallazgos en su trabajo en los cerdos fue
publicado en American Journal of Anatomy en 1917.Mas tarde estudio la citologia
vaginal en los recién nacidos, nifios y mujeres menopausicas, sus hallazgos se
publicaron en Journal of Anatomy en 1933.Después tuvo una oportunidad de
realizar citologias en mujeres con cancer y sus resultados se publicaron en
American Journal of Obstetrics and Gynecology en 1941.(4)

En 1949, Papanicolau introduce los términos de “displasia” en histopatologia y
“discariosis” en citologia para designar anomalias del epitelio cervical, siendo
frecuentes otros cambios epiteliales menos severos que el CIS.

Displasia desde el punto de vista etimoldgico significa “alteracion del desarrollo”, y
si describimos con mas exactitud se definira como todo epitelio escamoso situado
sobre la superficie o en las glandulas, que muestra alteraciones en la
diferenciacion sin alcanzar el grado de perturbacién que caracteriza al carcinoma
in situ.

Por otra parte al OMS la define como lesion en la que una parte del epitelio
escamoso se encuentra reemplazado por células que muestran un grado de
atipica variable.

Una disminucion en la funcién y metabolismo celular, como sucede en la atrofia
simple, se acompafia de un aumento de heterocromatina.Cuando Ia
heterocromatina es muy irregular, desordenada y variable, se denomina
discariosis, lo que se observa en las neoplasias malignas.

La clasificacién numérica de Papanicolau en 5 clases o grados progresivos (I, Il
I, 1v, V), es exclusivamente citologica, posteriormente, en 1953, Reagan
(Cleveland) consagra el término en histopatologia cervical al denominar a estas
lesiones, menos severas que el CIS, hiperplasias atipicas o displasias, sefialando
que la mayoria de ellas, dejadas a su evolucion, regresan o permanecen
inalteradas por mucho tiempo.



Asi pues, contrariamente a lo que se piensa y como bien se sefiala Peluffo en su
revision del tema, es Papanicolau y no Reagan el que introduce por primera vez el
termino “displasia” en patologia cervicalEn 1961, en el Primer Congreso
Internacional de Citologia celebrado en Viena, se acuerda que los términos para
designar citolégicamente las tres lesiones cervicales mayores sean: carcinoma
invasor, carcinoma in situ y displasia.Esta Gltima fue graduada como leve,
moderada, y severa o grave, a las que habria que afadir el CIS ya definido. (41)
(42) (43)

La clasificacion, utilizada tanto en material histolégico como citologico, tuvo dos
problemas fundamentales; por un lado, el gran desacuerdo respecto a cuando una
lesion debia ser considerada displasia grave o CIS, y por otro, el que muchos
clinicos asumian que el CIS y la displasia eran dos lesiones biolégicamente
distintas e independientes, con distinto potencial maligno, no requiriendo
tratamiento las lesiones displasicas.

Para solventar estos problemas Richard (Nueva York), en 1967, propuso el
término de neoplasia intraepitelial cervical (NIC-CIN), que se entiende como la
desorganizacion de la arquitectura epitelial y la aparicion de atipias citonucleares,
que afectan a todo o parte del espesor del epitelio sin invadir la estroma
subyacente, es lo que agrupa bajo esta denominacion, y segun la extension de la
lesién dentro del epitelio en tres grados progresivos (I, II, Ill), incluyéndose en el
grado Il la displasia grave y el CIS de la clasificacion anterior.

La ventaja principal, sobre esta, es el reconocimiento de la unidad del proceso
patoldgico lo cual conlleva una relacién con las técnicas terapéuticas. (44) (45)

Esta clasificacion ha sido considerada bastante adecuada durante mas de 20 afios
y por lo tanto la mas utilizada internacionalmente.No obstante, un numero
creciente de publicaciones sefnalaron el hecho de la sorprendentemente baja
seguridad diagnostica, tanto en material citologico como histologico, en la parte
menos severa del espectro.

Se sugirio, por lo tanto, que este sistema de gradacion debia ser modificado y
sustituido por un sistema binario que segregara los procesos con atipia celular
muy discreta de aquellos con atipia franca.

Las razones anteriormente expuestas, junto con los avances en el conocimiento
de la carcinogénesis cervical y en el diagnostico citolégico, motivaron una reunién
de representantes de organismos internacionales, cientificos y profesionales, en el
Instituto Nacional del Cancer de Estados Unidos en Bethesda (Maryland).

Fruto de dicha reunion fue un nuevo sistema de nomenclatura para informes
citolégicos ginecoldgicos (Sistema o Clasificacion de Bethesda), en el que se
unificd criterios y se adoptaron recomendaciones que la experiencia general
acumulada aconsejaba.La parte fundamental de esta nueva clasificacion fue la
elaboracion de un sistema binario para catalogar las anormalidades celulares
preneoplasicas en el extendido citologico, denominandolas lesiones intraepiteliales
escamosas de alto o bajo grado (L.I.P.-S.1.L.).



El termino “alto grado” incluye el NIC Il y NIC Il de la clasificacion de Richard, y el
termino “bajo grado” el NIC | y las alteraciones celulares producidas por virus de
papiloma (VPH).Esta clasificacion fue difundida en 1988, minimamente modificada
en 1891, y actualizada recientemente en 2001. (46) (47) (48) (49) (50).

Es preciso comentar aqui que el sistema Bethesda, aunque universaimente
conocido y ampliamente utilizado, no ha sido adoptado en todos los paises.Asi, en
Inglaterra, se sigue utilizando la nomenclatura “B. S. C. C"; en los paises de habla
alemana, el “sistema Munich”; en Australia, una modificacion del propio sistema
Bethesda.

Aparte de los datos de identificacion y de localizacion de la toma, la clasificacion
de Bethesda en su version de 2001 tiene los siguientes apartados por lo que
respecta a las lesiones cervicales (50):

Negativo para lesiones intraepiteliales o malignidad se utiliza esta categoria
cuando no hay evidencia de neoplasia, independientemente de si se observan, o
no, microorganismos u otros hallazgos no neoplasicos.

Anomalias celulares epiteliales

« EN CELULAS ESCAMOSAS
o Células escamosas atipicas (ASC)
= De significado indeterminado (ASC-US)
= No puede excluirse H-SIL (ASC-H)

o Lesién intraepitelial escamosa de bajo grado (L-SIL),
comprendiendo: .
= Displasia leve/NIC |
= . VPH

o Lesion intraepitelial escamosa de alto grado (H-SIL), comprendiendo:
= Displasia moderada, severa y CIS/NIC Il y [ll
= Con caracteristicas sugestivas de invasion (si se sospecha
invasion)

o Carcinoma epidermoide

¢ EN CELULAS GLANDULARES
o Células glandulares atipicas (AGC)
= Endocervicales (NOS o especificar.en comentarios)
= Endometriales (NOS o especificar en comentarios)
= Glandulares (NOS o especificar en comentarios)



o Células atipicas, sugestivas de neoplasia
= Endocervicales
=  Glandulares

o Adenocarcinoma endocervical in situ (AlS)
o Adenocarcinoma

Endocervical

Endometrial

Extrauterino
No especifico (NOS)

¢ OTRAS NEOPLASIAS MALIGNAS (especificar)

Como se observa en la clasificacion, el apartado “lesiéon de alto grado” incluye el
termino de displasia moderada (NIC Il) y los de displasia severa y carcinoma in
situ (NIC Ill), recogiéndose, de esta forma, la premisa basica sugerida para
simplificar el sistema de tres grados propuestos por Richard.Por otra parte, en el
apartado “lesion de bajo grado” se incluye la displasia leve (NIC 1) y los cambios
celulares asociados a infeccion por VPH, existiendo sélidos argumentos a favor de
esta agrupacién ya que ambas lesiones presentan la misma tasa de progresion y
regresion y, también en ambas, los tipos de VPH aislados son similares.Estos
resultados son légicos ya que la mayoria de las lesiones de bajo grado,
especialmente en mujeres jévenes, representan una infeccion por VPH
autolimitada.

El termino “lesién” en lugar de “neoplasia’, aunque etimolégicamente es poco
especifico (significa “cualquier dafo"), es utilizado para resaltar el potencial
biolégico incierto del proceso.

Otra de las aportaciones importantes del sistema Bethesda es el concepto de
“atipia escamosa” que en la reciente modificacién de 2001 incluye los dos
apartados siguientes:

Atipia escamosa de significado indeterminado (ASCUS) son las siglas de “Atypical
Squamous Cells of Undetermined Significance” o células escamosas atipicas de
significado indeterminado o incierto. El término fue introducido para intentar acotar
con mas precision la “zona gris" entre los cambios celulares benignos y la lesion
intraepitelial, por lo que la catalogacion de un proceso como ASCUS se realiza por
exclusion.



Es decir; los cambios observados pueden deberse a un proceso benigno, pero
intenso, 0 a una lesion potencialmente grave; por lo tanto, y debido a que no
pueden ser inequivocamente clasificados, son interpretados como de significado
indeterminado o incierto.

Desde el punto de vista morfolégico, estos cambios deben ser mas acusados que
los de un proceso reactivo pero, bien cuantitativamente o cualitativamente,
insuficientes para clasificarlos con seguridad como SIL.Como se puede deducir de
la definicion, esta categoria no es reproducible y algunos autores piensan que es
una invencion norteamericana como parte de una practica citologica a la defensiva
para evitar, en la medida de los posible, falsos negativos que puedan conllevar
acciones legales.

No obstante, se ha comprobado que un 10-20% de casos de ASCUS
corresponden realmente a una lesién intraepitelial, incluso de alto grado, que no
se ha puesto en evidencia en el extendido citoldgico, por lo que eliminar el termino
no parece prudente.Todos estos datos han sido contemplados en la version 2001
de Bethesda en la que el termino ASCUS pasa a ser definido como “alteraciones
citolégicas sugestivas de una LIP pero cuantitativamente y/o cualitativamente
insuficientes para una interpretacion definitiva”.Es decir, se elimina el ASCUS
probablemente reactivo, reservandose el termino Unicamente para cuando exista
sospecha de lesién intraepitelial. Como consecuencia, no debe malograrse el
interés practico - del mismo siendo exageradamente utilizado.Como guia de
frecuencia, se recomienda que no debiera exceder en 2-3 veces la tasa de SIL de
un laboratorio determinado.(51)

Atipia escamaosa.No puede excluirse HSIL (ASCH) este termino sustituye al
previo “ASCUS-posible SIL".En el se recogen aquellos casos en los que las
alteraciones celulares son bastante acusadas pero, bien por las caracteristicas de
la extensién (inflamacion,hemorragia,etc) o bien por la escasez de estas células,
no pueden considerarse totalmente conclusivas.Como se comprueba también en
el apartado de “amomalias celulares epiteliales”, el termino “AGUS" (células
glandulares atipicas de significado indeterminado) de la version anterior, ha sido
sustituido en la de 2001 por el de “células glandulares atipicas” solamente, con
ello desaparece esta sigla de sonido gutural no demasiado eufénico, lo cual es un
motivo de satisfaccion, evitdndose su confusion cos ASCUS.Por ultimo, es preciso
comentar que aparte de la elaboracion de este sistema de nomenclatura, la
opinién unanime de los expertos reunidos en Bethesda fue indicar que el informe
citolégico es un acto medico cuyo responsable final es el especialista citopatologo.

En esta evolucién historica de las clasificaciones podemos comprobar la tendencia
marcadamente reduccionista y simplificada de las mismas, ya que de los cuatro
grados de la primera se ha llegado a las dos categorias del Sistema Bethesda
pasando por los tres grados de Richard, con una duracién media de unos 20 arios
para cada una de ellas.



También podemos intuir que la tercera modificacion de dicho Sistema Bethesda no
va a ser probablemente la ultima, abriéndonos el camino a la especulacién sobre
su evolucién en el futuro.

Como es sabido, las lesiones intraepiteliales son clasificadas como de “alto o bajo
grado” atendiendo al potencial relativo de las mismas para desarrollar una lesion
infiltrante.En recientes trabajos publicados en los que se utilizo material biépsico
de regiones distintas, se comprueba que los tipos de VPH mas frecuentemente
implicados en todo tipo de lesiones cervicales, tanto de alto como de bajo grado,
son los denominados de alto riesgo oncogénico, por lo que sugirid la conveniencia
de incluir la tipificacién de VPH a los estudios de rutina.Esto estaria especialmente
indicado en lesiones de potencial evolutivo incierto como pueden ser las de bajo
grado y las etiqguetadas como “ASCUS".(52) (53)

Por lo tanto y volviendo a la evolucion histérica de las Clasificaciones, no seria
descabellado pensar que en el futuro estas pueden se de tipo mixto o
“morfolégico-molecular” especificandose, junto al grado de la lesion, el tipo de
VPH implicado en ella, la carga viral e, idealmente, la presencia de ARNm de los
genes E6 y E7 y/o de las oncoproteinas virales, inhibidoras de los genes celulares
P53 y Rb, expresadas por ellos.La presencia de uno y otras indicarian que la
maquinaria oncogénica ya se ha puesto en marcha.De esta forma, aungue existan
otros factores no objetivables en el material cito-histolégico (sobreinfecciones,
estado inmunitarios de la paciente, carcinégenos, etc.) que pueden influir en su
evolucion, se podria acotar con mas precision el riesgo potencial de una lesion
determinada.

Por ultimo en la Clasificacién Internacional de enfermedades en su décima
revision; (OMS-OPS) clasifica a las displasias como:

N87 Displasias del cuello uterino.

Excluye; carcinoma in situ de cuello.
N87.0 Displasia cervical leve.

Neoplasia intraepitelial cervical grado | (NIC 1)
N87.1 Displasia cervical moderada.

Neoplasia intraepitelial cervical grado Il (NIC Il)
N87.2 Displasia cervical severa SAl

Excluye: Neoplasia intraepitelial cervical grado Il

(NIC 111) con o sin mencion de displasia severa

N87.9 Displasia de cuello uterino, no especificada.

En base lo publicado por Papanicolau, en la toma de células del fondo de saco
posterior y de la unién escamo-columnar, para ello existen varias formas de llevar
a cabo la toma de la muestra y son: con hisopo de algodon, espatula de Ayre,
citobrush, aspiracion con perilla.



Al respecto existen reportes en contra de la toma con hisopo de algodén y la
justificacion son la desecacion de la muestra e imagenes citologicas alteradas,
haciendo una recomendacion amplian sobre la espatula de Ayre y el citobrush,
pues los resultados son los de mejor calidad y mas confiables al utilizar estos
dispositivos ya mencionados.(54) (55)

La sensibilidad del uso de citobrush y biopsias del cérvix fue igual o mas alta que
al usar el legrado endocervical y biopsia de cervix.La especificidad fue similar.Y el
uso de citobrush es menos inconveniente para la paciente debido a que el legrado
endocervical es doloroso, es por esto que el uso de citobrush se ha convertido en
un meétodo para la deteccion de displasias y neoplasia cervical. (56) (57) (58)

Existe controversia en cuanto a la frecuencia del estudio citoldgico, la Sociedad
Americana de Cancer y la American Collage of Obstetricians and Gynecologist
recomiendan que todas las mujeres sexualmente activas, o alcanzaron los 18
arios deberian tener una citologia y examen pélvico anual. (59)

Después de tener tres o mas citologias negativas anuales consecutivas, el
Papanicolau puede realizarse menos frecuentemente, dependiendo de la
valoracién del medico, consistente con esta recomendacion recientemente se
agrego a los cuidados de la salud la citologia periddica en mujeres de mas de 65
afos, basados en analisis de que esto podria ampliar la vida para mujeres
mayores a un costo aceptable para los programas de salud. (60) (61) (62)

Los servicios de prevencién de Estados Unidos recomiendan que la citologia se
realice de uno a tres afios comenzando con el inicio de la vida sexual hasta los 65
afios, y es necesario cuando las citologias previas han sido constantemente
normales. (63)

El Instituto Nacional de Consenso para la salud en 1980 sugiri6 que el PAP se
discontinuara a los 60 afos después de dos citologias negativas.Sin embargo,
recientemente se recomend6 que las mujeres de 65 afos deberian realizarse las
citologias, pero no dieron detalles sobre la frecuencia o en que la poblacion de
pacientes. (64)(65)

En Canada se recomendd dos citologias, un afio separadamente, y si resultan
negativas entonces cada 3 afos hasta los 69 afios. (66)

La sociedad britanica para citologia clinica recomienda que las citologias deban
discontinuarse a los 70 afios, pero si se trata de una primera citologia entonces no
importara la edad. (67)

Estas recomendaciones son consistentes en proponer que la citologia (PAP) no
necesita ser realizada anualmente y pueden dejar de realizarse después de cierta
edad, todavia la frecuencia optima y la duracion de las citologias en mujeres
mayores todavia es incierta.



En México el sistema para la vigilancia epidemiologica del cancer de cuello uterino
se deriva del sistema nacional para la vigilancia epidemiolégica (SINAVE), y
coincide con lo establecido en el proyecto de Norma Oficial Mexicana NOM-107-
SSA 2-1944; donde recomiendan realizar la citologia cada tres afos en aquellas
mujeres con dos citologias previas anuales consecutivas, con resultado negativo a
infeccion por VPH, displasias o cancer; las mujeres con los problemas anteriores
seran objeto de un seguimiento en una clinica de displasias y cuando sean dadas
de alta reiniciaran su vigilancia anual.Las mujeres con resultados positivos a
procesos inflamatorios inespecificos deberan continuar con examenes anuales
hasta que tengan dos resultados consecutivos negativos.

La citologia “Papanicolau” es discutiblemente la herramienta de salud publica mas
rentable para cancer que protege en la vida.No se debe permitir la tendencia
actual que esta llevando “a la muerte” este método de deteccion.Las razones para
este problema son la existencia de laboratorios no garantizados, estos necesitan
erradicarse, o estandarizar la calidad para tener una mayor seguridad diagnostica
y disminuir las altas tasas de falsos negativos. (68)

La colposcopia es un método de ayuda diagnostica de amplia aceptacion mundial
para evaluar pacientes con citologias anormales.Repasando sus antecedentes
desde 1924 cuando Von Franqué estaba actualizando el tratado de Veit-Stoekel
en Altona (Hamburgo), y le encomendé a una joven asistente llamado Hans
Hinselmann, quien insatisfecho con los medios de exploracion entonces
empleados, y tratando de descubrir las formas iniciales de la enfermedad, inventd
un aparato consistente en una lente binocular de 10 aumentos.(69)

El colposcopio fue usado por primera vez en forma correcta en el mes de
diciembre de 1924 informando Hinselmann sobre ello en un articulo publicado en
munich med. Wschr, Pag. 1733 en 1925 titulado “ Verbesserung der
Inspektionsmdglichkeiten von vulva, vagina and portio”.Para limpiar el cuello uso
acido acético y comprobé su efecto: no solo limpiaba el moco cervical, sino que
también mejoraba la visualizacién de la mucosa.Hasta entonces el diagnodstico de
cancer de cuello se hacia por simple inspeccion y biopsia, ante lesiones
sangrantes o sospechosas, y el diagnéstico histolégico se basaba en la invasion
del corion.Recién en 1930 aparecen algunas opiniones como la de Schiller y R.
Meyer, expresando que, debido a la falta de profundidad en la toma de la biopsia,
se debian guiar por la estructura celular.(70)

En 1928 Hinselmann describe como primer método de perfeccionamiento de la
colposcopia la prueba de Yodo enunciada por Schiller que permita, segun sus
propias palabras, destacar el epitelio no normal.

La férmula usada era de yodo puro, yodato de potasio y agua destilada de 100,
con los medios de exploracion entonces empleados, y tratando de descubrir las
formas iniciales de la enfermedad, inventé un aparato consistente en una lente
binocular de 10 aumentos, utilizando un microscopio de diseccion binocular Leitz,
provistos de una fuente de iluminacién (uso la lampara de Von Eicken) al que le
puso el nombre de colposcopio.



Su principio era la visualizacion estereoscépica del cuello mediante magnificacion
con iluminacion directa, con lo que se lograba observar lesiones no visibles al ojo
desnudo. (70)

En los cinco afios siguientes Hiselmann continué probando con diferentes acidos
buscando la mejor visualizacién de la mucosa cervical.A la solucion de acido
aceético al 3%, agregoé una solucion de acido salicilico al 3% procediendo luego a
una cauterizacion con nitrato de plata “Die Essigsaureprobeein Bestandteil der
erweiterten Kolposcopie.Dtsch med Wschr.1938.1922", luego realizé pruebas con
la lampara espectral de sodio, la lampara de mercurio para destacar los vasos
capilares “Hilfsmittel Zbl Gynak 1940.1810", la instalacion de filtros de colores *
Kraatz H. Zbl Gyn&k.1939,2307" y los rayos ultravioleta en la calidad de
colposcopia de fluorescencia “Schweiz med Wschr 1943, 186" en especial en
conexion con una solucion alcohélica de Rodamina.

Es en esta época cuando Hinselmann publica sus primeros trabajos, en los cuales
se da importancia a la leucoplasia como lesion previa al cancer, clasifica a estas
lesiones halladas por colposcopia como precancerosas.
En 1953 se inicia en Estados Unidos la colposcopia cuando Bolten llega de
Alemania, como miembro de la ventor Foundation. (70)

Para 1960, después de las estadisticas de Mestwerdt, Limburg, Wesoi, Ayre,
Foote y Stewaert, Bret y otros, ya nadie duda del valor de la colposcopia que
representa un importante escalén en la exploracién ginecoldgica.

Hacia 1970 la difusién del colposcopio como método diagndstico era ya una
realidad.El 3 de Noviembre de 1972 el Dr. James S. Maclean inaugura el Primer
Congreso Mundial de la especialidad.Se encontraban presentes especialistas de
Alemania, Noruega, Australia, Brasil, Inglaterra, Australia, Estados Unidos, Suiza,
Sudafrica, Nueva Zelandia y Argentina. (70)

Actualmente tenemos diferentes clasificaciones, nuevas nomenclaturas,
fotocolposcopios, videocolposcopios, digitalizacion de imagenes, sin embargo, hoy
como ayer, el cancer de cuello uterino lleva ventajas, y pese a todos los avances
tecnolégicos se mantiene entre las primeras causas de muerte en la mujer.La
dificultad radica en la falta de implementacién de los métodos diagndsticos con
que contamos, la falta de la concientizacion de la mujer y la ausencia de
campanas masivas de deteccion.

Como la colposcopia ha tenido su mayor auge en Europa, la terminologia y las
clasificaciones que se utilizan en este trabajo son las mismas que el autor ha
empleado durante todo el tiempo de su practica que se extiende por 20 afos, a
partir de las ensefianzas de JM Carrera, S Dexeus y F Ocupes, aunque se
incluyen también las modificaciones actuales.La Federacion Internacional para
patologia cervical y colposcopia, aprobé y reviso la clasificacion y terminologia es
perfecta, y esta se ira modificando segun aparezcan nuevos datos cientificos.(71)



Los hallazgos colposcépicos se clasifican en 3 grupos importantes: (71) (72) (73)
(74) (75)

1. Hallazgos colposcopicos normales.Epitelio escamoso original, epitelio columnar
o cilindrico (ectopia) y zona de transformacion tipica.
También existen cambios en la metaplasia y sus caracteristicas son:

« Superficie lisa con vasos finos y calibre uniforme.
e Acetopositividad moderada.
e Positividad parcial o negativa con lugol.

2. Hallazgos colposcépicos anormales.Zona de reepitelizacion atipica (ZRA); zona
de transformacion atipica (ZTA); epitelio blanco: plano y micropapilar; queratosis
(leucoplasia): tenue, simple, hipertrofica; punteado de base: fino y grueso;
mosaico: fino y grueso; vasos atipicos que pueden tener forma de comas,
“spaghetti”, sacacorchos.

e Sospecha de carcinoma francamente invasivo.Superficie
irregular, erosion, ulceracion, acetopositividad densa, vasos
atipicos, mosaico o puntilleo irregular y amplio.

3. Hallazgos colposcopicos no directamente relacionados con malignidad: cambios
inflamatorios; cambios distroficos; atrofias, endometriosis; erosion; condilomas;
papilomas; Ulceras; deciduosis, queratosis.

4. Colposcopia satisfactoria.Cuando se observan los limites de la zona de
transformacion en toda su extension.

5. Colposcopia no satisfactoria.Cuando no se visualiza totalmente la zona de
transformacion (union escamo-cilindrica) o solo se visualiza una parte, puede estar
asociado a trauma, inflamacién, o atrofia o cuando el cérvix no es visible.

Esto se basa en el hecho conocido que es precisamente en la unién escamo-
columnar el sitio donde se localiza con preferencia el cancer de cervix.Debido a
que el cérvix sufre grandes modificaciones en el curso de la vida de la mujer,
segun distintas edades y la ocurrencia de embarazos y partos.En la nifiez al no
tener estimulo hormonal, la mucosa endocervical “se mete” al canal y en la
adolescencia la unién escamo-columnar esta francamente colocada en el
exocervix, dejando ver porciones mas o menos extensas del epitelio columnar.

En la menopausia en cambio, se produce una regresién de esa union que a la vez
se hace mas imperceptible o por el adelgazamiento de las capas celulares de
ambos epitelios, se introduce por el canal endocervical dificultandose su
observacién siendo la colposcopia insatisfactoria en el 66% de los casos.
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La ocurrencia de partos con su consiguiente dosis de trauma en los tejidos del
cuello, hace que se formen dos labios, anterior y posterior, mas o menos bien
definidos segun las circunstancias, que permiten un grado distinto de observacion
del epitelio que los recubre y que por eso mismo facilitan en cierta forma el estudio
de las transformaciones patologicas que pueden presentarse alli.

Por las dificultades que hay para localizar las lesiones cervicales segun los
cambios que presente el cuello es por eso lo que se tiene la tendencia a usar la
union escamocolumnar como el punto de referencia a partir del cual se situa; asi
se dice que estan por dentro o por fuera de dicha unién.(75) (76) (77)

Zona de reepitelizacion atipica (ZRA).Se define como una forma anormal
displasica de curacién de la ectopia.

Zona de reepitelizacion tipica (ZRT).Su origen es un proceso metaplasico pero en
su curso sufre una desviacion en la maduracion.Tiene una frecuencia entre 8% y
15%.Puede tener una fase inicial y otra avanzada, segun el grado en que se altere
la maduracion en el epitelio, acomparniadas de diversos grados de queratosis 0
hiperqueratosis.

Por lo general la zona de reepitelizacion atipica acompafa desde los procesos
inflamatorios minimos y displasia leves, hasta las moderadas (78.7%) y puede
también incluir displasias severas y carcinoma in situ.

Zona de transformacion atipica (ZTA).Es el resultado colposcopico de los cambios
histolégicos que pueden sufrir los procesos de reepitelizacion, tanto tipico como
atipico, por alteraciones en su maduracion y diferenciacion.Su frecuencia oscila
entre 5% y 16% e incluye el mosaico, punteado de base, epitelio blanco,
queratosis y vasos atipicos.

Cuadros colposcopicos.Estan constituidos por las siguientes imagenes segun las
distintas enfermedades: (72) (73) (74)

e NIC | (Displasias leves) donde se incluyen los procesos
inflamatorios (Cervicopatias), constituidos por las siguientes
imagenes colposcopicas: ZRT, el epitelio acetoblanco, la
colpitis en puntos rojos o puntos blancos, la leucoplasia tenue
y los vasos tipo |, III.

« NIC Il (Displasia moderada): las imagenes colposcopicas son;
la leucoplasia tenue o simple, el punteado de base y los vasos
de tipo lIl.

e NIC Ill (Displasia severa y cancer in situ); las imagenes
colposcopicas observadas son: leucoplasia simple, el
punteado de base, el mosaico simple o plano, vasos
irregulares tipo V.



e En el carcinoma microinvasivo se observa: leucoplasia
hipertrofica, mosaico, punteado de base, vasos irregulares tipo
V.

» En el carcinoma invasivo se aprecia: leucoplasia hipertrofica,
punteado de base, vasos atipicos IV, V y proliferacion
francamente carcinomatosa.

La aparicién de la citologia exfoliativa pudo haber influido en el retraso del uso de
la colposcopia en los paises anglosajones, sabemos que la colposcopia ha tenido
su mayor auge en Europa.Aprender a tomar una buena citologia, es ciertamente
mas facil que aprender a usar el colposcopio; por esto, el entrenamiento en
colposcopia requiere tiempo, y no se pueden obtener unos resultados optimos sin
una adecuada ensefanza.

Es evidente que la citologia es y sequird siendo la mejor técnica de laboratorio,
como filtro, en el estudio de las NIC.Sin embargo, es importante saber que la
colposcopia permite hacer una evaluacion de los cambios que se suceden en el
cérvix, y por tanto es importante en el estudio de mujeres con citologias
anormales, o que se presentan sospechosas de neoplasias. (70)

Una de las muchas ventajas de la colposcopia es la de disminuir el uso de las
conizaciones de cervix.Sin embargo, es importante tener en cuenta que entre 5%
y 20% de las citologias anormales, la sola colposcopia no es suficiente para
establecer un diagnéstico y por tanto requiere de la conizacion.No hay que olvidar
que la colposcopia es un método de diagndstico clinico que valora sobre todo los
cambios a nivel de la superficie del cérvix,mientras que la citologia es una técnica
de laboratorio que estudia los cambios microscépicos a nivel celular.Por esto, la
citologia y la colposcopia han llegado a ser sistemas complementarios
inseparables para el estudio de pacientes con NIC.(72) (73)

Todo esto por conocimiento claro que el cancer de cérvix constituye una de las
mayores causas de muerte en las mujeres jovenes, ha puesto a la colposcopia
como uno de los elementos importantes para evaluar a pacientes con citologia
anormales.La citologia vaginal demuestra la NIC y, a través de la colposcopia, se
puede no solo localizar las lesiones, sino evaluar sus caracteristicas y delimitar su
extension. (78)

Aparte de la citologia y la colposcopia existe otras técnicas diagndsticas, como la
biopsia bajo control colposcépico que da un alto indice de precisién y es una
prueba complementaria de la colposcopia.El estudio oncolégico de cérvix debe
incluir siempre legrado endocervical para estudio citolégico-histologico.

En cuanto a un tratamiento conservador de las displasias y carcinoma in situ,
tenemos que se puede realizar:
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1. Criocoagulacion.

2. Diatermocoagulacion.
3. Termocoagulacion.

4. Cauterizacion.

5. Laser.

6. Conizacion quirtrgica.

El objetivo comin es la preservacion del Utero y sus funciones a su vez tiene
complicaciones como hemorragia, estenosis cervical, incompetencia cervical,
esterilidad por pérdida de la secrecion del moco cervical.Y entre estos tenemos
que pueden basarse en que si tiene o no destruccion tisular.

Con destruccion tisular, entre estos tenemos a la crioterapia o criocoagulacion,
electrofulguracién con asa, vaporizacion con laser.Y sin destruccion tisular
tenemos a la conizacién fria, cilindro laser, asa diatérmica. (79)

La criocoagulacion cristaliza los liquidos intracelulares, hace estallar las células,
trombosa los vasos capilares sanguineos y anestesia las fibras nerviosas
terminales.Se logra una destruccion histica con resultados favorables de 90 a
98%.

La diatermocoagulacion (LEEP; Loop Electrical Excision Procedure) (LLETZ;
Large Loop Excision of the transformation Zone).Permite excision y destruccion
con electrodos de asa, bola y aguja, tiene resultados favorables por encima del
97%.

La termocoagulaciéon aunque se utiliza temperaturas mayores al 100° C se le
conoce como coagulacion fria (cold coagulation), destruye las areas afectadas, no
llega a la base o criptas de las glandulas epiteliales por lo que se requiere mucha
vigilancia postratamiento. (80) (81)

La cauterizaciéon es muy usada pero requiere mucha vigilancia postratamiento.

El rayo laser (CO2) actia por vaporizacién, destruccion y con la ayuda de la
colposcopia se pueden “ver y tratar” las lesiones que se encuentren con gran
exactitud.

La conizacion quirdrgica es excisional y permite el estudio histopatoldgico sin
alteraciones titulares.Aunque es un procedimiento ambulatorio, requiere hacerlo.
La conizacion también se puede hacer con asa diatérmica y laser.



Planteamiento del problema

Con el conocimiento claro de que el cancer cervicouterino constituye una de las
mayores causas de muerte, debemos tener siempre en cuenta que la deteccion
oportuna tiene como piedra fundamental las citologias cervicovaginales.No
obstante los debates acerca de la frecuencia y precision optimas de la prueba de
Papanicolau periddicas, ha puesto a la colposcopia como uno de los elementos
importantes para evaluar mujeres seleccionadas con citologias sugestivas de NIC
con el fin de obtener biopsias dirigidas de las lesiones mas significativas, localizar
las lesiones, evaluar sus caracteristicas y delimitar su extension.(78)

En la literatura se menciona una frecuencia de colposcopias no satisfactorias entre
4% y 57%.Se dice que, en general, la colposcopia no es satisfactoria en la mujer
menopausica o posmenopausica, pues a esa edad, es comun que la union
escamocolumnar ascienda hacia el canal endocervical.Por tanto, casi siempre se
encuentra que no sea satisfactoria por encima de los 46 afios. (74) (75) (76)

Debido a esto estudiaremos a las mujeres en etapa peri y posmenopausica, y la
incidencia de lesiones premalignas en estas mujeres que a la fecha no existe un
reporte unificado en el servicio de displasias del Hospital Regional 1° de Octubre
que puedan constatarse con lo que se encuentra en otras publicaciones.

También se intentara establecer si la falta de apoyo estrogénico tiene alteraciones
citolégicas a nivel del cuello uterino y vagina, las cuales pueden llegar a
confundirse con lesiones premalignas y estas a su vez correlacionar debidamente
con la colposcopia para asi poder ofrecer un tratamiento adecuado a estas
pacientes, tomando en cuenta que el cancer de cuello uterino en sus fases
iniciales es asintomatico.

Es importante anotar que hoy, y en algunos sitios, la seguridad diagnostica de la
citologia es cuestionable.Las altas tasas de falsos negativos, no han permitido
reducir o erradicar el cancer invasor.Este hecho, de por si importante, y puede
hacernos pensar en la necesidad de estudios colposcépicos en mujeres con
citologias Il inflamatorias, con atipias inflamatorias y acompariadas de cambios
coilociticos. (83) (84) (85)
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Pregunta de Investigacion

¢La insuficiencia de estrégenos produce alteraciones en
Cervicovaginal que se confunden con lesiones premalignas?

la citologia
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Objetivos

Obijetivo principal

e Reportar si hay correlacion entre la citologia cervical (PAP)
versus colposcopia de lesiones premalignas reportadas en
PAP inicial en mujeres peri y posmenopausicas que se les
administro estrégenos locales.

Obijetivos secundarios
« Reportar el diagnostico correcto de lesiones premalignas en
muijeres peri y posmenopausicas posterior a la colposcopia.
e Reportar la frecuencia de lesiones premalignas en las mujeres
en las mujeres peri y posmenopausicas en el servicio de

displasias del Hospital Regional 1° de Octubre.

e Establecer los diferentes métodos diagnodsticos y de
tratamiento de lesiones premalignas.
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Hipotesis

La insuficiencia estrogénica en mujeres en la peri y posmenopausia, produce
alteraciones inflamatorias en el epitelio del cuello uterino que llegan a confundirse
con lesiones premalignas.
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Metodologia

La clinica de displasias en el Hospital Regional 1° de Octubre a través del tiempo
ha desarrollado sus actividades, en la actualidad, los residentes del Departamento
de Ginecologia y Obstetricia del Hospital Regional 1° de Octubre, reciben practicas
de entrenamiento en colposcopia, y se ha podido notar que el interés por la misma
se ha aumentado en los especialistas a tal punto que se observa con frecuencia el
desplazamiento de ellos a varios sitios para recibir entrenamiento.

Se realizo un estudio observacional, retrospectivo, descriptivo de pacientes
preclimatéricas y posmenopausicas que acudieron a consulta de primera vez a la
clinica de Displasias del Hospital Regional 1° de Octubre, durante el periodo
comprendido de enero de 2001 a enero de 2004.

Los datos fueron tomados de los libros de estadistica que se llevan en el servicio
de Displasias de este centro hospitalario.Todos estos casos se revisaron
detenidamente siendo un total de 202 casos los que contaban con expedientes
disponibles.

Se seleccionaron mujeres con citologia, colposcopia y/o biopsia extrahospitalarias
sugestivas de lesiones premalignas comprendidas en los criterios de peri y
posmenopausia.

En todas las pacientes se practico interrogatorio completo, exploracion fisica
detallada.A todas las participantes se les practico citologia, colposcopia por
citologias vaginales anormales, incluyendo ademas mujeres con citologias
inflamatorias y con informes de coilocitosis.

Se analizaron todos los diagnosticos colposcopicos realizados asi como los
reportes de citologia, biopsias de cérvix, y se estudio ademas el resultado final
anatomopatolégico de la pieza quirargica.

Las biopsias, se tomaron siempre dirigidas por colposcopia.Los colposcopios que
se utilizaron fuéron Kart Kaps D-35614 de 3 aumentos.La citologia, asi como las
muestras obtenidas por biopsias o conizaciones se enviaron al Servicio de
Citologia y Patologia respectivamente en este mismo centro.

Se estudio y se analizo la correlacion existente entre la citologia, la colposcopia, la
biopsia dirigida y el resultado final de la pieza quirdrgica.Se analizaron igualmente
otras series de variables las cuales se mostraran luego.

La clasificacion usada para las citologias fue la de Papanicolau de la clase | a I; la
del estudio histologico segun la clasificacion internacional del NIC y carcinoma de
cervix.Las imagenes colposcopicas se definieron segun los criterios de Dexeus y
los de Carrera, asi como los establecidos en congresos internacionales.
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El analisis del control de calidad de este estudio se llevo a cabo con los
indicadores establecidos segln los estudios de préactica colposcopica.Entre estos
indicadores de control de calidad estan:

» El estudio comparativo entre el diagnostico colposcopico de la lesion
y el diagnostico de la biopsia dirigida.La correlacion entre ambos
métodos es de 80%.

* El estudio de las correlaciones existentes entre la citologia, la biopsia
dirigida, la colposcopia inicial y la evaluacion colposcopica final.

s Los procedimientos son llevados a cabo por el mismo personal,
constituido por dos medicos adscritos a la clinica, médicos que
cursaban el Diplomado y un medico residente de Ginecologia de
cuarto ano.

Las conizaciones diagnosticas o terapéuticas se hicieron de acuerdo con las
pautas establecidas.Entre ellas se mencionan la existencia de discordancia en 2
grados entre la biopsia dirigida por colposcopia y la citologia cervical; lo mismo en
el caso de colposcopia no satisfactorias.

La cifra relativa de conizaciones diagnosticas hechas es un indicador importante

de la calidad colposcépica; esta proporcion de conizaciones oscila entre 0% y 6%
y la seguridad diagnostica y terapéutica equivale a 100%.
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Criterios de Seleccidn

Criterios de Inclusion

¢ Sexo femenino

e Edad por encima de 45 afios

+ Haber sido sometidas a citologia exfoliativa intrahospitalarias durante el
periodo comprendido entre enero de 2001 y enero de 2004 con reporte de
lesione premalignas o malignas.

s Reporte de colposcopia.

Criterios de Exclusion

Mujeres post histerectomia.

Mujeres con diagnostico establecido de CaCu.

Que solo cuenten con la citologia exfoliativa o la colposcopia.
Seguimiento incompleto.
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Variables

Variables Independientes

o Edad
Gestas
Método de planificacion familiar
Tabaquismo
Menarca
Inicio de vida sexual activa
Numero de parejas sexuales
Menopausia

Variables dependientes

* Lesiones premalignas o malignas.

Variables confusotas

e Uso de terapia hormonal de reemplazo



Definicion Operacional de Variables

Aunque los drganos Y los tejidos susceptibles a estudiarse con este tipo de estudio
son muy variados, con mucho el mas frecuente es el estudio de citologia
exfoliativa cervicovaginal (motivo por el cual se le conoce también con el epénimo
de Papanicolau), su empleo en forma sistematica y periodica ha permitido
disminuir la mortalidad por carcinoma cervicouetrino en muchos paises.

Es un procedimiento facil y rapido, que debe ser realizado por personal capacitado
ya que depende de la calidad de la muestra permitir hacer un diagnostico
adecuado y confiable.Para la realizacion del Papanicolau:

+ No debe tener relaciones sexuales en las 24 hrs anteriores a la toma.

¢ No debe administrarse ninglin medicamento por via vaginal en las
ultimas 24 hrs.

¢ No debe realizarse lavados vaginales.

¢ Preferentemente hacia la mitad del ciclo, cuando las hormonas
femeninas estan en altos niveles y facilitan la lectura del extendido.
Se desaconseja la toma durante el periodo menstrual.

e Una mujer que ya no menstrua puede realizarse el estudio en
cualquier momento; debe realizarse con urgencia si ha vuelto a
presentar un sangrado anormal.

e El embarazo no contraindica la toma del Papanicolau.

En posicion ginecoldgica, antes de cualquier otro procedimiento o exploracion, se
coloca un espejo vaginal sin lubricante ya que este puede interferir con el estudio
de las células, el procedimiento no duele, la toma se hace de 3 sitios diferentes:

¢ Parte superior y lateral de la vagina.
e Porcion externa del cuello.
e Porcion interna del cuello.

Por medic de la colocacion de un instrumento que permite la visualizacién del
cérvix o cuello uterino llamado espejo vaginal, después se toma una muestra por
raspado del epitelio de la parte externa del cérvix y de la transicion de esta con la
parte interna del cérvix, la muestra adecuada de la zona de transicion es muy
importante ya que en esta zona se inician la mayor parte de los canceres de cuello
uterino.
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Para obtener las células se utilizan instrumentos muy sencillos; desde espatulas
de madera, hisopos, cepillos milimétricos o espirales plasticas que suavemente
recogen las células, en un trabajo realizado en la poblacion mexicana en mas de 9
000 casos, se demostro que los mejores resultados se obtienen con cepillos y
espirales, ocasionalmente después de la toma puede presentarse un ligero
sangrado, que cede en forma espontanea, las células recogidas deben extenderse
cuidadosamente para que se adhieran sobre un delgado vidrio, llamado laminilla o
portaobjeto, de inmediato, antes de que el extendido empiece a secarse, el
portacbjeto se sumerge en alcohol al 70% o se rocia con algunos liquidos
especiales, llamados en conjunto fijadores, ya que evitan la destrucciéon normal de
las células cuando son separadas de nuestro organismo, es importante que la
laminilla este identificada con el nombre de la paciente, es esencial que la muestra
se acomparie de la mayor cantidad de datos clinicos para una correcta y mas
completa evaluacion, no importa el tiempo que transcurra antes de llegar la
muestra al laboratorio, ya que las células fijadas duran indefinidamente.

El informe debe cubrir 3 aspectos: hormonal, microbiologico y morfolégico.

En la valoracion hormonal, el epitelio vaginal se modifica a lo largo del ciclo segin
la cantidad de hormonas que la mujer tenga circulando en su sangre.Estas
modificaciones pueden observarse en las células del frotis y es factible inferir los
valores hormonales en el extendido.Esto se expresa en funcion de la presencia
porcentual de tres tipos de células, a saber: parabasales, intermedias y
superficiales.Esta valoracién es aproximada y solo indicativa.De ninguna manera
sustituye a una a una titulacién de hormonas en sangre.

No siempre es factible hacer la valoracién hormonal, sobre todo cuando hay
inflamacion.

En microbiologia, la porcion microbiologica informada de la presencia de algun
microorganismo inespecifico (bacterias, cocos) o especifico (virus del papiloma
humano, candida, tricomas, etc)

En el informe morfolégico, hay machas maneras de llenar el reporte, todas
encaminadas a describir las observaciones y emitir un diagnostico de normalidad o
anormalidad, tiene mucho arraigo la clasificacion original de Papanicolau.

Se han desarrollado otros procedimientos de estudio para el diagnostico de las
enfermedades que afectan al cérvix y la vagina como la colposcopia, en esta se
visualizan directamente estas estructuras con un microscopio estereoscopico y
permite documentar lesiones que no serian detectadas a simple vista. Comparado
con el Papanicolau, la colposcopia es un procedimiento mas laborioso, causa
algunas molestias y es mas costoso, y esta indicado como estudio subsecuente en
los casos donde se han detectado anormalidades en los estudios de Papanicolau.

La técnica colposcépica realizada, importante de mencionar y conocer fue:
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La colposcopia directa donde solo se observa el cérvix sin ninguna
preparacion, generalmente se hace limpieza del moco cervical con
una torunda impregnada de suero fisioldgico.En esta parte del
examen, se debe visualizar la vascularizacion del cérvix con filtro
verde, porque el empleo posterior del acido acético por su accién
vasoconstrictora dificulta el estudio de la red vascular.

Se continua con la colposcopia ampliada en la que se impregna el
cérvix con acido aceético al 3% o 5% y después de 20 a 30
segundos se observan, bajo su accion, con toda nitidez, las papilas
del epitelio cilindrico y se destacan las zonas atipicas.Por esta
razon solo después de aplicar el acido acético, tienen valor los
hallazgos colposcopicos.

La prueba de Schiller aunque se menciona que se debe realizar,
solo se hace en los casos en que no se queda plenamente
satisfecho con lo observado bajo la accion del acido acético.Sin
embargo, se debe realizar en la etapa del entrenamiento.

La biopsia dirigida se debe hacer en los sitios donde se observaron
las imagenes colposcopicas mas representativas.
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Resultados

En el presente estudio se muestran 202 pacientes estudiadas tanto citologica
como colposcopicamente en la clinica de displasias de Hospital Regional 1° de
Octubre, todas con citologias o colposcopias anormales extrahospitalarias y otras
del servicio de patologia del mismo hospital, de estas solo 118 cumplian criterios
para incluirse en este estudio (58%).

Se obtuvieron los siguientes resultados: las edades oscilaban entre 45 y 72 afios
(Cuadro 1); 56 mujeres (47.4%) tenian edades comprendidas de 45 a 50 afios; 44
pacientes (37.2%) comprendian edades de 51 a 60 afos; 14 pacientes (11.8%)
entre 61 a 70 afos y 4 mujeres mayores de 72 anos.

La distribucion de los diagnésticos del PAP (ver cuadro 2) en 68 casos (57.6%)
correspondieron a citologias informadas como PAP II; en 32 (27.1%) PAP Il (NIC
I y ll); y solo 6 (5%) un PAP V; en seis (5%) la muestra se reporto como
inadecuada para diagnostico, y 6 pacientes (5%); se incluyeron pacientes con
citologias PAP Il acompariadas con atipicas inflamatorias, cambios metaplasicos y
cambios coilociticos.En las citologias PAP Ill se incluyeron reportes de células
parabasales con discariosis.

El Cuadro 3 muestra los diagnosticos con colposcopia en total 118; de estas 98
(83%) fueron satisfactorias y 20 (16.9%) fueron insatisfactorias y se indico
estrégenos locales por periodos de 1, 3 y 6 meses al termino del tratamiento 10 de
estas fueron satisfactorias asistidas con atrofia e inflamaciéon y 4 continuaron
insatisfactorias por atrofia, en las otras 6 restantes ya no se realizo nueva
colposcopia debido a que se realiza biopsia, cono y en la Ultima se realizo
histerectomia por miomatosis uterina.

En el Cuadro 4 se muestra la distribucion del resultado colposcopico, en este
grupo 79.6% (94) correspondieron a colposcopias sin lesion; 10.1% (12)
correspondieron a diagnosticos compatibles con NIC | y NIC 1I; 10.1% (12) a NIC
M.

En el Cuadro 5 se puede ver la primera correlacion existente entre la citologia y la
colposcopia realizada.Se encontré 60 (50.8%) pacientes con una correlacion entre
el resultado de la citologia y colposcopia sin lesion; 12 pacientes (10.1%) con una
colposcopia con NIC |, II, Il y una citologia correspondiente a clase I, encontraron
16 pacientes (13.5%) con una colposcopia correspondiente a NIC [, II, Il en
correlacién con la citologia clase I, 30 pacientes (59%) se encontré colposcopia
sin lesion y citologia con reporte de PAP clase Il

En el Cuadro 6 se muestra la segunda correlacion positiva entre la colposcopia y
el resultado histopatolégico (biopsia, cono, histerectomia total).
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Se realizo esta correlacion en 34 pacientes, se pudo ver que el informe
histopatolégico estuvo de acuerdo con el diagnéstico colposcopico hecho en
58.8% (20) de los casos; en las pacientes en quienes no hubo correlacion en estos
parametros y que representaron 41.1% se encontrd que el diagnostico
colposcépico hecho fue mayor en grados que el diagnostico histopatologico
informado.

Los protocolos de control de calidad para la practica colposcdpica, mencionan una
correlacién positiva entre el diagnostico colposcopico realizado y el resultado final
de la pieza quirtrgica.Tanto para las lesiones benignas como premalignas o
malignas; en la literatura se informan cifras entre 78% y 90%. (78) (82) (85)

El Cuadro 7 muestra la correlacion positiva entre la citologia y el estudio
histopatolagico.De las 34 pacientes en las que se realizo el estudio histopatolégico
solo 8 (23.5%) tuvieron una correlacion positiva, y 76.4% se encontré que el
reporte citolégico fue menor (reportado como clase Il) en grados que el reportado
por histopatologia.De acuerdo con lo que se informa en los protocolos de control
de calidad, dan valores de 80% y donde se considera una cifra igual o mayor a
75% como limite normal para los laboratorios de citologia. (85)

En el Cuadro 8 se muestra una sensibilidad de 0.21% y especificidad de 0.64%;
esta sensibilidad se midio con base a los resultados colposcopicos positivos que
correlacionaban con esta citologia.Un valor predictivo positivo de 0.18% valor
predictivo negativo de 0.32%.
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Cuadro no. 1
Distribucion por edad

Grupo de edad Frecuencia Porcentaje
B ()
45-50 56 47.4
51-60 44 372
61-70 14 11.8
71 4 33
Total 118 100
Cuadro No. 2
Resultado de citologia
Reporte Frecuencia Porcentaje
(n) R
Pap Il 68 57.6
Pap Il (nic I-nic II) 32 27
Pap V 6 5
Inadecuado para diagnostico 6 5
Sugestivo de VPH 6 5
Total 118 100
Cuadro No. 3
Colposcopia
Resultado Frecuencia Porcentaje
(n)
Satisfactoria 98 83
Insatisfactoria 20 16.9
Total 118 100
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Cuadro No. 4
Diagnostico Colposcopico

Resultado Frecuencia Porcentaje

I (n)
Sin lesion 94 79.6
NIC I/NIC I 12 10.1
NIC I 12 10.1
Total 118 100
Cuadro No. 5

Correlacién Citolégica Colposcopica

Colposcopia Citologia Porcentaje
Sin lesion PAP I 50.8
NIC I-NIC II-NIC 1l PAP Il 10.1
NIC I-NIC lI-NIC 11l PAP Il 13.5
Sin lesion PAP I 59.1
Total 100
Cuadro No.6

Correlacion Positiva Colposcopia/Histopatologia

Frecuencia Porcentaje
(n) e o
En relacion 20 58.8
Sin relacion 14 411
Total 34 100
Cuadro No.7

Correlacion Positiva Citologia/Histopatologia

Frecuencia ____Porcentaje
En relacién 8 23.5
Sin relacién 26 76.4
Total 34 100
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Cuadro No. 8

Resultados
Caracteristica Resultado ICg5*
 Sensibilidad = 0.21% 0.28-0.13
Especificidad 0.64% 0.72 -0.56
Valor Predictivo 0.18% 0.24 -0.12
Positivo
Valor Predictivo 0.32% 0.40 -0.24
Negativo

*ICqs Intervalos de confianza al 95%

Cuadro No. 9
Comparacion de proporciones correctamente clasificables ente
papanicolau y colposcopia

Colposcopia Total
Con lesién Sin lesién

5 Con lesiéon B 30 37
(1]
§ Sin lesion 26 55 81
&
o i
o Total 33 85 118

Ji cuadrada de Pearson p = 0.139
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Discusion

La colposcopia es un método de ayuda diagnostica de amplia aceptacion mundial
para evaluar pacientes con citologias anormales.Su practica requiere un adecuado
entrenamiento y un analisis evaluativo constante de su calidad. Pero es evidente
que la citolologia es y seguira siendo probablemente la mejor técnica para la
deteccién de lesiones premalignas y malignas.

Es importante anotar que hoy, en algunos sitios, la seguridad diagnostica de la
citologia es cuestionable.Las altas tasas de falsos negativos, no han permitido
reducir o erradicar el cancer invasor.Esto principalmente debido a que en algunos
casos la toma de la citologia no es realizada por personal capacitado.Este hecho,
de por si importante, muestra la necesidad de realizar estudios colposcopicos en
mujeres con citologias Il inflamatorias y acompanadas de cambios coilociticos.
(83) (84) (85)

Asi mismo estas altas tasas de falsos negativos podria presumirse se deben
también a los instrumentos utilizados para su toma. Al respecto existen reportes
en contra de la toma con hisopo de algodén y la justificacién son la desecacion de
la muestra e imagenes citologicas alteradas, haciendo una recomendacion
amplian sobre la espatula de Ayre y el citobrush, pues los resultados son los de
mejor calidad y mas confiables al utilizar estos dispositivos ya mencionados.

Si se analizan juntos los 3 métodos de diagndstico a saber, la citologia, la
colposcopia y la biopsia, se puede decir sin equivocacion, que la confiabilidad
diagnostica en conjunto para identificar una neoplasia se encuentra entre 90% vy
100%.

La principal preocupacion del medico debe centrarse en llegar a las mujeres con
mayor probabilidad de presentar la enfermedad.Por lo tanto se debe realizar una
busqueda activa de las lesiones premalignas si se considera que el cancer
cervicouterino se puede prevenir porque tiene un estado preinvasivo prolongado, y
considerando que ya se cuenta con programas para detectar y fratar estas
lesiones. (10)

Ahi estriba la importancia de contar con un diagnéstico adecuado y diferenciar las
alteraciones que se producen en el periodo peri y posmenopausico que es donde
se suceden alteraciones de tipo inflamatorio que pueden confundirse con estas
lesiones.

La colposcopia es un método de diagndstico clinico que valora sobre todo los

cambios a nivel de la superficie del cérvix, mientras que la citologia es una técnica
de laboratorio que estudia los cambios microscopicos.
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Las imagenes colposcopicas observadas en los casos de infecciones por VPH, por
lo general son dificiles de diferenciar de una neoplasia de alto grado, que se
presenta como imagenes papilares acompanadas de leucoplasia y pseudo
mosaico. Por otra parte, es importante el examen de la vagina que debe incluir las
glandulas vestibulares y el meato uretral.

Aun cuando se informa que la colposcopia elimina en 95% la indicacion del cono
diagnostico, esté se debe realizar indiscutiblemente cuando:
o La colposcopia no es satisfactoria y la citologia sea normal.
o Discordancia entre la citologia, la colposcopia y la biopsia
dirigida generalmente hasta en 2 grados:

La biopsia dirigida es uno de los principales métodos para evaluar pacientes con

citologias anormales.La citologia continuara siendo el principal elemento
diagnostico para el hallazgo temprano de las NIC.
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Conclusiones

1.

Conclusion. En pacientes con atrofia vaginal y cervical se sugiere
colposcopia posterior a la administracion de estrogenos. Requerimos
incrementar muestra para valorar diferencias estadisticas.

Los datos de prueba diagnostica obtenidos no son suficientemente buenos
como para proponer una modificacion inicial en el estudio de tamizaje dado
que los valores predictivos fueron menores a 0.80 en ambos casos. Los
resultados que se obtuvieron en el analisis mostraron una sensibilidad muy
por debajo de lo reportado en la literatura.

Los diferentes cambios del epitelio cervical y vaginal que han sido
designados como metaplasma de células transcionales, aun cuando la
literatura contenga referencias esporadicas, se ha ido tomando interés en
este tipo de metaplasia y propiedades inmunohistoquimicas, muchos
patologos no tienen conocimiento de esta entidad y frecuentemente se mal
diagnostica como displasia y puede también ser confuso cuando se detecta
en la citologia exfoliativa.

La importancia clinica del diagnostico diferencial, es que se encuentra este
tipo de metaplasia como hallazgo incidental en mujeres peri vy
posmenopausicas, la mayoria de los cuales no reciben hormonas exégenas
y tienen atrofia escamosa de la mucosa, por lo que debera sospecharse en
este grupo de pacientes antes de pensar en una displasia de alto grado.

Por ultimo, se considera que la colposcopia es un método que se deberia
practicar a todas las mujeres, pero su costo a nivel institucional es alto. Es
un hecho evidente que hoy es menor el nimero de biopsias que se hacen
sin estudio colposcopico previo.lgualmente es mayor el entusiasmo que se
despierta en el especialista por aprender colposcopia.Se considera que la
existencia de programas intensivos de comprension citologica vy
colposcopica reducen no solo la incidencia y mortalidad por carcinoma de
cérvix, sino la de sus precursores.

En contraste a la metaplasia de células transicionales , la displasia
escamosa de alto grado demuestra presentaciones atipicas del nacleo, con
aumento de ndcleo y citoplasma, hipercromatismo, alteraciones
morfologicas del ndcleo y actividad mitética con presentaciones anormales
de la mitosis ademas de orientacién vertical y ausencia de maduracion en el
epitelio escamoso displasico, ausencia de la organizacién y un patrén de
alargamiento horizontal vertical que se ve en la metaplasia de células
transicionales tipicas, la que puede raramente exhibir o presentar formas
displasicas y cuando esto ocurre el epitelio de transicion presenta formas
atipicas de nucleo y actividad mitotica caracteristicas de la displasia
escamosa.
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7. Por esta razon el diagnéstico de metaplasia de células transicionales debe
hacerse con precaucion, sin embargo estos casos representan un precursor
del raro carcinoma de células transicionales en el cérvix.
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