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Resumen.

Introduccién: EI cancer cervicouterino es un grave problema de salud publica en México,
ocupa el segundo lugar entre los canceres mas comunes en el mundo y es la principal
causa de muerte por cancer en las mujeres de paises en vias de desarrollo. La neoplasia
cervical temprana incluye la neoplasia intraepitelial cervical (NIC I, 1l y IlI). El tratamiento
de eleccién: crioterapia cervical, conizacién cervical, y laser terapia, son utiles cuando se
desea conservar la funcion reproductiva. En esta investigacién mostramos la experiencia
en la atencion de Neoplasia Intraepitelial Cervical (NIC) en el Hospital de la Mujer, SSA;
México, DF.

Objetivo: Investigar, describir y analizar la incidencia y prevalencia de NIC e infeccion con
VPH con respecto a la edad y tratamiento efectuado en mujeres atendidas en el Hospital
de la Mujer, SSA. México, DF.

Material y Métodos: Se trata de un estudio retrospectivo, transversal, descriptivo y
analitico de una muestra de mujeres en las que se realizé colposcopia durante el periodo
comprendido del 1° Enero de 1996 al 31 de Julio de 2010.



Resultados: La muestra incluyd 3573 mujeres. La media de edad fue de 32.26 + 7.61
afos, con un rango entre 11 a 78 afnos. La incidencia de VPH fue de 39.12% (n=1474)
con una prevalencia de 413/1000 procedimientos colposcépicos. NIC | 35.48% (n=1268)
con una prevalencia de 355/1000. NIC Il 13.63% (n=487) con una prevalencia de
136/1000. NIC 1l 9.62% (n=344) con una prevalencia de 96/1000. El 61.23% (n=2188)
recibio tratamiento con electrocirugia, 38.77% (n=1385) recibid tratamiento con
criocirugia.

Conclusiones: Nuestros resultados son similares a lo reportado a nivel nacional e
internacional. La crioterapia y la electrocirugia son dos opciones de tratamiento de la NIC

apropiadas y eficaces y accesibles a todos los medios hospitalarios.

Palabras clave: Neoplasia intraepitelial cervical, virus del papiloma humano, colposcopia,

electrocirugia, crioterapia.

Abstract.

Introduction: The cervical cancer is a serious problem of public health in Mexico, occupies
the third place between the most common cancers in the world and is the main cause of
death by cancer in women of developing countries. The early cervical neoplasia includes
the cervical intraepithelial neoplasia (CIN I, Il y Ill). The treatment of election: cervical
conization, cervical cryotherapy and the laser therapy, are useful when it is desired to
conserve the reproductive function. In this investigation we showed the experience in the
attention of CIN in the Woman’s Hospital, SSA; México, DF.

Objective: To investigate, describe and analyze the incidence and prevalence of the
cervical intraepithelial neoplasia and HPV infection with respect to the age and treatment in
women of Woman’s Hospital, SSA. México, DF.

Material and methods: It's about retrospective, transversal, descriptive and analytical study
of a sample of women with colposcopic examination during the period of January 1% 1996
to July 31°'2010.

Results: The sample included 3573 women. The age average was 32.26 + 7.61 years. The
HPV incidence was of 39.12% (n=1474) with a prevalence of 413/1000 colposcopic
examinations (CE). CIN | incidence was 35.48% (n=1268) with a prevalence of 355/1000
CE. CIN Il incidence was 13.63% (n=487) with a prevalence of 136/1000 CE. CIN llI
incidence was 9.62% (n=344) with a prevalence of 96/1000 CE. The 61.23% (n=2188)

received treatment with loop electrosurgical excision, 38.77% (n=1385) received treatment



with cryotherapy.
Conclusions: Our results are similar to national and international reports. The cryotherapy
and loop electrosurgical excision procedure are two options of appropriate and effective

treatment of CIN accessible to all the hospitals.

Key Word: Cervical intraepithelial neoplasias, human papilomavirus, colposcopic

examination, loop electrosurgical excision and cryotherapy.

Introduccion.

Los canceres invasores del cuello uterino vienen precedidos generalmente por una larga
fase de enfermedades preinvasoras. ° Esto se caracteriza microscépicamente por una
serie de manifestaciones que van de la atipia celular a diversos grados de displasia o
neoplasia intraepitelial cervical (NIC) antes de progresar a carcinoma invasor. " El
conocimiento de la etiologia, la fisiopatologia y la evolucion natural de la NIC proporciona

la base para la inspeccion visual y el diagnéstico colposcépico. '

Aspectos epidemiolégicos.

El cancer cervicouterino constituye un problema de salud publica y salud reproductiva en
la mujer, ocupa el segundo lugar entre los canceres mas comunes en el mundo y es la
principal causa de muerte por cancer entre las mujeres de paises en vias de desarrollo.
Cada ano se producen en el mundo alrededor de 466,000 nuevos casos. Anualmente mas
de 231,000 mujeres mueren a causa de esta enfermedad. 5 13 E| cancer cervicouterino es
la primera causa de muerte en mujeres mayores de 25 anos por neoplasias en México.
Diversos estudios han analizado los factores de riesgo del cancer cervicouterino,
incluyendo: mujer en el grupo de 25 a 64 afios, inicio temprano de vida sexual (antes de
los 18 anos), multiples parejas sexuales (del hombre y de la mujer), antecedente de
infecciones de transmision sexual (ITS), bajo nivel cultural de salud sexual y reproductiva
en las mujeres y otras conductas asociadas a la salud (tabaquismo, mal estado nutricional
como la deficiencia de folato y vitaminas A, C, y E, nunca haberse realizado el estudio
citolégico) y, el virus del papiloma humano (VPH) sobre todo los tipos de riesgo
oncogénico como lo son el 16, 18, 31, 45 y 56 mismos que pueden detectarse en
aproximadamente el 90% de las lesiones preinvasoras y neoplasicas. *®

La prevalencia de la infeccion por VPH varia entre las diferentes regiones del mundo,

suele alcanzar una incidencia del 20% al 30% en mujeres entre 20 a 24 afos de edad, y



disminuye a 3 - 10% en mujeres mayores de 30 afios. > ° Cerca del 80% de las mujeres
jévenes que contraen VPH presentan infecciones transitorias que se resuelven en un
periodo de 12 a 18 meses. > '°

En América Central la prevalencia de la infeccidon cervical por VPH en mujeres con
citologia normal es del 20.5%, mientras que en Norteamérica y Sudamérica es del 13.8%
y 14.3%, respectivamente. Cada afio en el continente americano se diagnostican 86,532

nuevos casos de cancer de cérvix y mueren 38,436 mujeres por esta causa en el mundo.
24,27, 31

Aspectos historicos.

El concepto de precursores del cancer cervicouterino se remonta al final del siglo XIX
cuando se reconocen ciertas zonas de cambios epiteliales atipicos no invasores en
muestras de tejidos adyacentes a canceres invasores (William, 1888). % El término
carcinoma in situ (CIS) se introdujo en 1932 para denotar las lesiones en las cuales las
células neoplasicas indiferenciadas abarcaban todo el espesor del epitelio, sin interrumpir
la membrana basal (Broders, 1932)." > "3

El término displasia se introdujo a fines de los afos cincuenta para designar la atipia
epitelial cervical entre el epitelio normal y el CIS (Reagan et al., 1953). La displasia se
categoriz6 en tres grupos (leve, moderada y grave) segun el grado de afectacion de la
capa epitelial por células atipicas. Posteriormente, por largos afios, las lesiones
precancerosas cervicales usan las categorias de displasia y CIS, términos todavia
empleados en muchos paises. "°

Se observé una correlacidon directa entre la progresion y el grado histolégico. Estas
observaciones condujeron al concepto de un solo proceso continuo en el que el epitelio
normal evoluciona a lesiones epiteliales precursoras y a cancer invasor. '

Basado en estas observaciones, en 1968 se introdujo el término de neoplasia intraepitelial
cervical (NIC) para denotar las multiples posibilidades de atipia celular confinada al
epitelio. La NIC se dividié en los grados I, Il y lll (Richart, 1968). NIC 1 correspondia a la
displasia leve, NIC Il a la displasia moderada y NIC Il a la displasia grave.

En los anos ochenta fueron reconociéndose cada vez mas alteraciones
anatomopatolégicas como el coilocito asociado con la infeccidon por virus del papiloma
humano (VPH).

Los coilocitos son células atipicas con una cavitacion o halo perinuclear en el citoplasma,

1, 26, 14, 15

que indica cambios citoldgicos debido a la infeccion por VPH. (Figura 1) Esto



condujo al desarrollo de un sistema histolégico simplificado en dos grados. En 1990 se
propuso una terminologia histopatolégica basada en dos grados de la enfermedad: NIC
de bajo grado, que comprende las anomalias compatibles con VPH y NIC I, y de alto
grado que son NIC Il y NIC lll. Se consider6 que las lesiones son precursoras del cancer
invasor (Richart, 1990). "

En 1988, el Instituto Nacional de Cancer de los Estados Unidos de América convoco un
seminario para proponer un nuevo esquema de presentacion de los resultados de la
citologia cervical (informe del seminario del Instituto Nacional de Cancer, 1989; Solomon,
1989; Kurman et al., 1991). Las recomendaciones hechas entonces y su revision en un
segundo seminario celebrado en 1991 fueron denominadas Sistema Bethesda (TBS)
(informe del taller del Instituto Nacional del Cancer, 1992). " ° La caracteristica principal
del TBS fue la creacién del término “lesién intraepitelial escamosa” (LIE), con dos grados:
lesiones de bajo grado (L-LIE) y lesiones de alto grado (H-LIE). La clasificacion TBS
combina al VPH y la NIC | en L-LIE, mientras el H-LIE abarca NIC Il y NIC Ill. "7 Se
empled el término lesion para recalcar que los cambios morfolégicos en los cuales se
basa un diagndstico no necesariamente significan proceso neoplasico. '® El TBS fue
disefiado para la notificacion citologica, pero también se utiliza para comunicar resultados
histopatoldgicos. ' 7 12 16:19.25

No existen sintomas especificos ni caracteristicas clinicas que indiquen la presencia de
NIC. Sin embargo, muchas de estas lesiones pueden aparecer acetopositivas tras aplicar
acido aceético al 15%, a esta dilucién se utiliza en nuestra clinica de displasias, o bien ser
yodonegativas después de aplicar Lugol, el cual casi no se utiliza en nuestro servicio. *?
La NIC puede detectarse por examen microscopico de las células de epitelio cervical en
un frotis tenido por la técnica de Papanicolaou. En estas preparaciones citolégicas, se
evaluan los cambios de cada célula para el diagnéstico y la clasificacién de NIC. En
cambio, el examen histoldégico de los tejidos permite examinar otras caracteristicas.
Evaluar citoldgicamente la NIC basandose en los cambios nucleares y citoplasmaticos

suele ser muy dificil. " '®

Diagnéstico y clasificaciéon de la NIC por histopatologia.
Puede sospecharse NIC por examen citologico con la técnica de Papanicolaou o
mediante examen colposcopico. El diagnéstico final de NIC se establece por examen

histopatoldgico de una biopsia cervical con sacabocados o por escision.



Se valora si una muestra tisular cervical presenta NIC y en qué grado, en funcion de las
caracteristicas histologicas de diferenciacion, maduracién y estratificacion de las células y
de las anomalias de los nucleos. '

Para clasificar la NIC se observo, si la displasia esta confinada al tercio inferior del epitelio
estamos en presencia de una NIC I; si implica los dos tercios inferiores se denomina NIC
Il'y si las anomalias nucleares afectan a mas de dos tercios de todo el espesor del epitelio
estan en presencia de una NIC 111."

Para realizar el diagndstico se evaluan anomalias nucleares como la dilatacion, la mayor
relacién nucleo/citoplasma, la hipercromasia, el pleomorfismo y la variacion del tamafio
nuclear (anisocariosis). A menudo existe una fuerte correlacion entre la proporcién del
epitelio que presenta maduracion y el grado de anomalia nuclear. Las figuras mitéticas de
las células en division son poco frecuentes en el epitelio normal y, cuando existen, se ven
solo en la capa parabasal. Conforme se incrementa la gravedad de la NIC aumenta el
numero de figuras mitéticas, que pueden verse en las capas epiteliales superficiales.
Cuanto menos diferenciado es un epitelio, mas alto es el nivel en que pueden verse
figuras mitéticas. Las configuraciones anormales de las figuras mitéticas también se
tienen en cuenta al establecer el diagndstico final. °

En la NIC | existe buena maduraciéon con minimas anomalias nucleares y pocas figuras
mitéticas. Las células indiferenciadas se encuentran en las capas epiteliales mas
profundas (tercio inferior). Se observan pocas figuras mitéticas. Pueden verse cambios
citopaticos debidos a la infeccién por el VPH en todo el espesor del epitelio. " '°

La NIC Il se caracteriza por cambios celulares displasicos restringidos sobre todo a la
mitad o los dos tercios inferiores del epitelio, con anomalias nucleares mas marcadas.
Pueden verse figuras mitéticas en toda la mitad inferior del epitelio. * ™

En la NIC Ill, la diferenciacién y la estratificacion pueden faltar por completo o existir solo
en el cuarto superficial del epitelio, con abundantes figuras mitéticas. Las anomalias
nucleares aparecen en todo el espesor del epitelio. Muchas figuras mitéticas tienen

formas anormales. " ®

Biologia del virus del papiloma humano (VPH).

El VPH pertenece a la familia Papillomaviridae, el cual tiene gran tropismo por las células
epiteliales de la piel y membranas mucosas. Contiene un genoma circular de &cido
desoxirribonucleico (ADN) de doble cadena localizado en una céapside sin cubierta. ° El

genoma viral contiene genes tempranos (E), encargados de la transcripcion y replicacion



viral, asi como la interaccién con el genoma del huésped, y genes tardios (L) que
codifican las proteinas de la capside viral. * '* '® Las proteinas E6 y E7 del VPH son las
principales oncoproteinas responsables de transformar las células epiteliales humanas
por medio de la interaccion con las proteinas reguladoras del ciclo celular denominadas
p53 y pRb. > "® (Figura 2)

Se han identificado mas de 40 subtipos de VPH que afectan el area genital, los cuales son
clasificados como de alto y bajo riesgo, de acuerdo con su asociacion epidemiologica al
cancer cervical. Los tipos 16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 68, 69, 73 y 82 son de
alto riesgo y han sido detectados en el 90% de los casos de cancer cervical, por lo que se
consideran necesarios pero no suficientes para la aparicion del cancer y su precursor, la
NIC. ' 2* La mayoria de los adenocarcinomas y carcinomas del cérvix son causados por
los tipos 16 y 18; el tipo 16 se asocia principalmente al cancer de células escamosas de la
vulva, vagina, pene y ano. En conjunto todos los anteriores representan el 70% del total
de casos. ™ ™ ?’ Los subtipos de bajo riesgo, 6 y 11, se relacionan con verrugas
anogenitales, en un 90%. ®®

Una infeccion persistente con alguno de los tipos de alto riesgo, principalmente el 16, es

el factor de riesgo mas importante para desarrollar una displasia o un cancer cervical. 2*
26, 27, 31

Neoplasia intraepitelial cervical y VPH.

Algunos estudios epidemioldgicos han identificado varios factores de riesgo que
contribuyen a la aparicion de lesiones premalignas y al cancer cervicouterino (CaCu).
Entre dichos factores figuran la infeccidn con ciertos tipos oncogenos de VPH, las
relaciones sexuales iniciadas a una edad temprana, la multiplicidad de compafieros
sexuales, la multiparidad, el consumo de tabaco, la infeccién por Chlamydia trachomatis y
la malnutricién que conlleva a deficiencia de oligoelementos y antioxidantes (CIIC, 1995;
Bosch et al., 1995; Schiffman et al., 1996; Walboomers et al., 1999; Franco et al., 1999;
Ferenczy y Franco, 2002). '

Los subtipos 16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59 y 68 de VPH estan fuertemente
asociados con NIC y con cancer invasor (CIIC, 1995; Walboomers et al., 1999). El 16 y el
18 son los principales genotipos virales de VPH encontrados en todo el mundo. Varios
estudios de cohorte comunican una fuerte asociacion entre la infeccion persistente por

VPH oncogenos y el riesgo elevado de NIC. # %% ™



Se cree que la infeccién por VPH comienza en las células basales o parabasales del
epitelio cervical. Si la infeccion persiste, el genoma viral se incorpora al de la célula
anfitriona. La diferenciacién normal y la evolucién de epitelio escamoso metaplasico
inmaduro a maduro puede interrumpirse como resultado de la expresiéon de las
oncoproteinas E6 / E7 y de la pérdida del control del crecimiento normal. Esto puede
conducir posteriormente a la aparicién de epitelio displasico. %

Si el proceso neoplasico no se interrumpe, las lesiones tempranas de bajo grado pueden
llegar a abarcar todo el espesor del epitelio, siendo ya de alto grado o NIC lll. Al final
estas células con crecimiento anormal pueden atravesar la membrana basal y convertirse
en cancer invasor, extendiéndose a los tejidos y 6rganos circundantes y realizar
metéastasis. "%

A pesar de la exposicion frecuente de las mujeres al VPH, la aparicién de NIC es baja. ¥
La mayoria de las anomalias cervicales causadas por la infeccién por VPH tienen poca
probabilidad de progresar a NIC o a cancer cervicouterino de alto grado (1%). % El largo
plazo que transcurre entre la infeccion inicial y la enfermedad evidente indica que pueden
intervenir varios factores (diferencias genéticas, efectos hormonales, carencias de
micronutrientes, tabaquismo o inflamacién crénica) para que progrese la enfermedad. La
regresion espontanea de la NIC nos hace inferir la importancia de la sinergia multifactorial
para la presentacién de la enfermedad. "%

La probabilidad acumulada para todos los grados de NIC estudiados tanto por citologia
como por histopatologia es de 45% de regresion, 31% de persistencia y 23% de
progresion. Las tasas de progresién a cancer invasor en estudios de seguimiento por

biopsia de pacientes con carcinoma in situ se sittian entre 29% y 36%. ' 2

Diagnostico y deteccion precoz con citologia cervical.

La prueba de deteccidn precoz ideal debe ser inocua, indolora, sencilla, facil de aprender
y de aplicar, disponible y con alta sensibilidad y especificidad. "’

La eficacia de la citologia cervical (Papanicolaou), introducida en Europa y en Estados
Unidos de América hace mas de 40 anos, ha sido validada como una herramienta eficaz,
como lo demuestra la disminucién en la incidencia de CaCu y la reduccion de la tasa de
mortalidad. La citologia cervicovaginal es el método de referencia de deteccién precoz ya
que permite la deteccidn de lesiones preneoplasicas y proporciona asi la oportunidad de

un tratamiento apropiado. '



Para las lesiones de bajo grado, la sensibilidad va de 32% al 73% vy la especificidad del
40% al 83%. Para las lesiones de grado alto, la sensibilidad va del 32% al 98% vy la
especificidad del 57% al 80%. " ' En la practica, alrededor del 1 % de las citologias se
consideran no satisfactorias para la interpretacion. Aproximadamente el 50% de los falsos
negativos se debe a un muestreo defectuoso, consecuencia de una toma de muestra
celular insuficiente, no representativa, mal fijada o alterada por elementos inflamatorios o
sangre. ' Las demas causas de falsos negativos son los errores de interpretacién. La
apreciacién de los criterios de valoracion citoldgica tienen una importante variabilidad intra
e interobservador. La presencia de células endocervicales indica una adecuada

representatividad de una muestra de la zona de unién. '*%

El estudio colposcépico.

Algunos estudios han demostrado que la utilizacion simultanea de la citologia cervical y la
colposcopia aumenta el porcentaje de detecciéon de NIC y permite alcanzar una
sensibilidad mayor del 90%. " ?° La especificidad de la colposcopia es baja, sobre todo

1.32.33 De ahi la dificultad para diferenciar lesiones

para las lesiones de grado bajo.
auténticas de determinados aspectos fisiolégicos debidos a la metaplasia inmadura.
Hinselmann en 1925 fue el primero en describir el equipo colposcopico basico y su uso,
estableciendo los fundamentos para la practica de la colposcopia. ?* 3

La colposcopia se define como el procedimiento exploratorio instrumentado
estereoscopico, en el que se emplea un aparato con sistemas O6pticos de aumento, a
través del cual se observa el epitelio del tracto genital inferior y ano, al cual se aplican
distintas sustancias como solucion fisioldgica, acido acético diluido, yodo Lugol u otras

con fines de orientacion diagnéstica.

Bases del procedimiento colposcoépico.

Técnica con solucién salina.

El componente fundamental de la practica colposcépica es el examen de las
caracteristicas del epitelio cervical tras la aplicacién de solucién salina, acido acético
diluido al 15%. El estudio del patron vascular del cuello uterino puede resultar dificil
después de aplicar las soluciones de acido acético. La aplicacion inicial de solucion salina
al 0.9%, es Util para estudiar minuciosamente la arquitectura vascular subepitelial. "%

Los capilares aferentes y eferentes dentro de las vellosidades del epitelio cilindrico se

comprimen durante el proceso metaplasico normal y no se incorporan al epitelio



escamoso neoformado. En cambio, forman una red fina debajo de la membrana basal.
Cuando la NIC se desarrolla como resultado de la infeccion por el VPH o a partir de la
metaplasia atipica, el sistema capilar aferente y eferente puede estar atrapado
(incorporado) en el epitelio displasico enfermo en varias papilas estromicas alargadas, y
una delgada capa de epitelio puede quedar sobre estos vasos. ?° Esto forma la base de
los patrones vasculares (puntilleo y mosaico). Los vasos terminales en las papilas
estromicas que subyacen al delgado epitelio aparecen en una vista frontal con el
colposcopio como un patréon de puntos negros, constituyendo lo que se denominan zonas
puntilleo. »*? Los vasos sanguineos interconectados de las papilas estrémicas alrededor
de las crestas interpapilares del epitelio, paralelas a la superficie, se observan
colposcépicamente como las zonas del patron de mosaico. En las zonas de mosaico, el
epitelio aparece como placas divididas por vasos, individuales pequefias, grandes,
redondas, poligonales, regulares o irregulares. Las alteraciones de las zonas de puntilleo
y de mosaico pueden clasificarse como fino o grueso. Los cambios de mosaico grueso
tienden a asociarse con grados mas graves de celularidad. Los criterios de evaluacion
empleados para la prediccion colposcopica de enfermedad son los mismos en estas dos
situaciones: cuando los patrones de puntilleo y de mosaico coexisten, y cuando se les
observa por separado. 2% %3

El término puntilleo fino se refiere a las asas capilares vistas de frente que presentan un
pequeno calibre y se hallan préximas entre si, produciendo un efecto de puntilleo
delicado. Los mosaicos finos son una red de vasos sanguineos de pequefo calibre que
aparecen muy préximos entre si, segun un patrén de mosaico, cuando se los observa con
el colposcopio. Estos dos aspectos vasculares pueden coexistir y hallarse en las lesiones
de bajo grado (NIC 1). Los patrones no necesariamente aparecen en toda la lesién. 23232
Los punteados gruesos y los mosaicos gruesos estan formados por vasos de mayor
calibre con distancias intercapilares mas grandes, en contraposicion a los cambios finos
correspondientes. Ambos tienden a ocurrir en las lesiones neoplasicas mas graves, como
la NIC II, la NIC 1l y el cancer microinvasor. A veces, los dos patrones se superponen en
algunas zonas, de modo que las asas capilares se observan en el centro de cada placa

de mosaico. Este aspecto se denomina umbilicacién. 17 %%

Principios de la prueba con acido acético.



El ingrediente clave en la practica colposcépica es el uso de acido acético al 15%. Este se
aplica generalmente con torundas de algodén sostenidas con una pinza de anillos,
hisopos grandes o mediante un rociador pequefio. %

Se cree que el acido acético provoca edema del tejido epitelial, en particular del epitelio
cilindrico y de cualquier zona de epitelio escamoso anormal. Esto causa precipitacién o
coagulacion reversible de las proteinas nucleares y de las citoqueratinas. Cuando se
aplica acido acético al epitelio escamoso normal, ocurre poca coagulacion en la capa de
células superficiales, donde los nucleos son escasos. Aunque las células mas profundas
contienen mas proteinas nucleares, el acido acético no penetra lo suficiente y, en
consecuencia, la precipitacion resultante no logra opacar el color del estroma subyacente.
Las zonas de NIC experimentan una coagulaciéon maxima debido a su mayor contenido de
proteinas nucleares e impiden el paso de la luz a través del epitelio. ' Como resultado, el
patrén vascular subepitelial queda oculto y se vuelve dificil de ver, al tiempo que el epitelio
toma un color blanco. ® ' Esta reaccion se denomina acetoblanqueo y produce un efecto
perceptible que contrasta con el color rosado del epitelio escamoso normal circundante,
un efecto que cominmente se distingue a simple vista. 3%

En casos de NIC de bajo grado, el acido acético debe penetrar hasta el tercio mas
profundo del epitelio (donde se ubica la mayoria de las células anormales, con una alta
densidad nuclear). '>?' Asi pues, la aparicién de la acetoblanqueo se demora y es menos
intensa por la menor cantidad de proteinas nucleares y citoqueratinas, en comparacion
con las altas concentraciones en zonas con NIC de alto grado o cancer microinvasor. * &
29,34

La apariencia acetoblanca no es exclusiva de la NIC y el cancer en estadios iniciales.
También se observa en otras situaciones en las cuales hay mas proteina nuclear, por
ejemplo, en la metaplasia escamosa inmadura, la zona de transformaciéon congénita, el
epitelio que esta en regeneracion y cicatrizacién (asociado con inflamacién), la leucoplasia
(hiperqueratosis) y el condiloma acuminado. Si bien el epitelio acetoblanco asociado con
la NIC y el cancer microinvasor en estadios iniciales es mas denso, grueso y opaco, con
bordes bien delimitados respecto del epitelio normal circundante, el acetoblanqueo que se
presenta en la metaplasia escamosa inmadura y el epitelio en regeneracién es menos
palido, delgado, a menudo translicido, con una distribucién difusa y sin bordes bien
definidos. " 2433

El acetoblanqueo debido a inflamacion y cicatrizacion por lo comun se distribuye de

manera amplia en el cuello uterino y no se limita a la zona de transformacion. En caso de



metaplasia inmadura y cambios inflamatorios el acetoblanqueo desaparece rapidamente,
casi siempre entre 30 y 60 segundos. El acetoblanqueo asociado con NIC y cancer

microinvasor e invasor aparece de inmediato y persiste durante mas de un minuto. ' 2% 32

33

Principios de la prueba de Schiller (solucion yodada de Lugol).

El epitelio escamoso, en especial las células superficiales, por lo general contiene
glucégeno. El yodo es glucofilico y, la aplicacion de una solucién yodada induce la
captacion de yodo por los epitelios que contienen glucégeno. " * Asi pues, el epitelio
escamoso normal, se tifie de color castafio caoba o negro. ' '# 172° E| epitelio cilindrico
no capta el yodo, pero puede cambiar ligeramente de color debido a una capa delgada de
solucién de Lugol; las zonas de epitelio escamoso metaplasico inmaduro pueden no
tefiirse con el yodo o bien tefiirse de manera parcial. " * Si hay descamacion (o erosion)
de las capas de células superficiales e intermedias a consecuencia de afecciones
inflamatorias del epitelio escamoso, estas zonas no se tifien con el yodo y se mantienen
claramente incoloras contra un fondo negro o caoba circundante. Las zonas de NIC y de
cancer microinvasor no captan el yodo y se ven como zonas gruesas de color amarillo
mostaza o azafran. Las zonas con leucoplasia (hiperqueratosis) no se tifien con el yodo "
".12.23 En |3 clinica de displasias del hospital de la mujer, se selecciona a la paciente para
la aplicacion de Lugol y no se utiliza de manera sistematica en las pacientes que se

realiza estudio colposcodpico.

Indicaciones para realizar un estudio colposcépico.

La colposcopia desempena un papel fundamental en el procedimiento diagnéstico de las
pacientes que presentan una citologia cervical anormal y en el seguimiento de las que
presentan lesiones cervicales antes y después del tratamiento. " "' Resulta indispensable
para dirigir las biopsias y permite precisar la topografia de las lesiones asi como definir los
limites y la situacién de la zona de transformacién del cuello. Asociada a la citologia y al
examen histopatolégico proporcionado por la biopsia dirigida, contribuye a la eleccion de
la mejor terapéutica de las lesiones del cuello uterino. 1" 18 22

El motivo mas comun para solicitar una colposcopia es la citologia cervical anormal,
generalmente descubierta como resultado de un estudio de tamizaje. Las anomalias de
alto grado notificadas en la citologia, como la NIC de alto grado (NIC Il y NIC IIl) pueden

relacionarse con un carcinoma cervicouterino invasor de células escamosas 0 un



adenocarcinoma subyacente. Es importante que todas las mujeres con anomalias de alto

grado sean enviadas de inmediato a colposcopia diagnéstica. 2% 3% %3

Principales indicaciones: "% 2

e Papanicolaou anormal.

e Sangrado transvaginal.

e Leucorrea rebelde.

e Paciente histerectomizada con reporte histolégico de NIC o infeccién por VPH.
e Paciente programada para histerectomia.
e Antecedente de cancer cervicouterino.

e Antecedente de VPH.

e Antecedente de NIC.

¢ Antecedente de criocirugia.

¢ Antecedente de electrocirugia.

e Toda paciente que lo requiera.

Diagnostico colposcépico de la NIC.

El diagnostico colposcopico de la NIC requiere conocer y saber reconocer sus cuatro
caracteristicas principales: la tonalidad e intensidad del acetoblanqueo, los bordes y el
contorno superficial de las zonas acetoblancas, el patrén vascular y el uso de lugol. "2

La colposcopia con biopsia dirigida se describe como el método de referencia o el patron
de oro para el diagnostico de las lesiones cervicouterinas preinvasoras (Singer vy
Monaghan, 2000). ' La sensibilidad de la colposcopia para diagnosticar la neoplasia
cervical varia del 87% al 99%, pero su especificidad es inferior, alrededor del 23% al 87%.
La existencia de una sola caracteristica anormal no constituye un indicador determinante
de que exista una lesion; la coexistencia de caracteristicas anormales en un area
localizada de la zona de transformacion aumenta la probabilidad de una lesién. Se
requiere un entrenamiento riguroso para diferenciar adecuadamente entre las lesiones de
bajo grado, la metaplasia escamosa inmadura y ciertas lesiones inflamatorias. Ante
cualquier duda es indispensable comentar con el patologo la duda diagndstica y examinar

en conjunto los hallazgos histopatoldgicos al microscopio. '® %% 283

Tratamiento de la NIC mediante electrocirugia y criocirugia.



La ablacion y la escision son dos formas de tratamiento quirdrgico ambulatorio de las
pacientes con NIC. La crioterapia, la electrocoagulacion, la coagulacion fria y la ablacion
por laser son métodos de tratamiento escisional de la NIC. La escision electroquirurgica
por asa (LEEP), con finos electrodos cerrados de alambre, y la escision electroquirdrgica
cilindrica con electrodos de aguja larga son las formas principales de tratamiento ablativo
ambulatorio de las pacientes con NIC. "%

De todos los tratamientos disponibles y eficaces de la NIC, la crioterapia y la LEEP son
apropiados tanto en entornos con muchos o pocos recursos. Requieren menos inversion
financiera en equipo, mantenimiento y reparacion. La crioterapia y la LEEP pueden
aprenderse rapidamente y dan lugar a altas tasas de curacion y pocas complicaciones.
(Wright et al., 1992; Wright et al., 1995; Singer y Monaghan, 2000). *'7+22 %

La mayor preocupacion al tratar la NIC mediante técnicas ablativas (destructoras) o
exeréticas es saber si el tratamiento conseguira erradicar toda la NIC que haya invadido
las criptas subyacentes al epitelio neoplasico. La posible profundidad de la afectacién de
la cripta aumenta con el grado de la NIC. Para destruir una NIC lll se necesita un
tratamiento que sea eficaz a una profundidad de 7 mm. La longitud total de la lesién es un
factor que también debe considerarse. Dicha longitud es la suma de dos distancias, cada
una medida desde un punto de referencia del orificio cervical externo: la distancia al borde
proximal (en direccion al conducto, o dentro de él) y la distancia al borde distal (el mas
alejado del conducto) de la lesion. La longitud promedio es 7,5 mm (entre 2 y 22 mm);
entre 85% y 90% de las lesiones son adecuadamente visibles por fuera de la zona de
transformacion (Wright et al., 1995). Menos del 5% de las pacientes presentan implicacion
vaginal. %%

En contraposicion a la LEEP, que es una técnica exerética, la crioterapia es ablativa. En
términos practicos, esto significa que tras la crioterapia no hay ninguna muestra
histopatolégica por evaluar. En algunos hospitales se prefiere disponer del informe
histopatolégico del tejido extirpado mediante el procedimiento de escision
electroquirdrgica por asa, que les permite no solo evaluar el grado mas avanzado de
lesién existente, sino también la adecuacion de la escision (si estan o no involucrados los
bordes de la escision). % *'

La limitacién principal de la crioterapia es que no sirve para tratar las lesiones que no
estan totalmente ubicadas en el exocérvix. En cambio, la LEEP permite extirpar
adecuadamente la mayoria de las lesiones cervicouterinas, independientemente de la

afectacion del conducto. Un metaanalisis que compara la eficacia de la crioterapia con



otras terapias como la LEEP, la conizacién y el laser demuestra que estos tratamientos
son igualmente eficaces para controlar la NIC (Nuovo et al., 2000; Martin-Hirch et al.,
2000). 1,17, 22

La LEEP es el tratamiento de eleccion si la lesién afecta al conducto cervical. ' % 1217 32
Como la LEEP es una técnica mas dificil que la crioterapia, se sugiere que el médico que
realiza el estudio colposcépico comiencen por dominar la crioterapia antes de pasar a la
LEEP. Si un tejido vivo se congela a una temperatura de -20°C o inferior durante al menos
un minuto, se produce crionecrosis. Varias son las caracteristicas de este proceso:
cristalizacion intracelular y extracelular, deshidratacion, choque térmico, estasis vascular y
desnaturalizaciéon de las proteinas. La congelacion rapida seguida de descongelacion
lenta causa dafos térmicos para las células del epitelio cervical, especialmente las
neoplasicas. Una secuencia de dos ciclos de congelacion y descongelacion puede
producir mas destruccién tisular que un ciclo Gnico. ?**°

La electrocirugia consiste en emplear corriente eléctrica de radiofrecuencia para cortar
tejidos o lograr la hemostasia. Quien realiza la escision electroquirurgica con asa debe
recordar que la electricidad se descarga en el suelo a través de la via que opone la menor
resistencia. La energia eléctrica empleada en electrocirugia se transforma en calor y en
energia luminica. El calor generado por el arco eléctrico de alto voltaje formado entre el
electrodo y el tejido permite al médico cortar tejido por vaporizacion (a 100° C) o
coagularlo por deshidratacion (por encima de 100° C). Los electrodos cortantes son asas
de acero inoxidable o alambre de tungsteno muy fino (0.2 mm) que permiten cortar en
diferentes anchos, profundidades y configuraciones. 7

Si existen comorbilidades como enfermedad pélvica inflamatoria (EPI), cervicitis,
tricomoniasis vaginal, vaginosis bacteriana o Ulcera anogenital, es aconsejable retrasar la
LEEP hasta haber tratado y resuelto la patologia.

El objetivo de la LEEP es extirpar las lesiones y la zona de transformacién en su totalidad
y enviar el tejido afectado al laboratorio de histopatologia para su estudio. Hay que usar la
minima cantidad de corriente necesaria para una electrocirugia eficaz, para reducir al
minimo el riesgo de lesion en los tejidos no afectados y que la muestra extirpada esté en
condicién aceptable (con un minimo de artefacto térmico) para el estudio histopatolégico.
Posterior al procedimiento, se debe recomendar a las mujeres usar condones entre 6y 8
semanas para permitir la curacion de las lesiones provocadas por la crioterapia o LEEP.
Se recomienda dar seguimiento entre los 9 y 12 meses posteriores al tratamiento para

verificar persistencia o curacién de la NIC. %



Se reporta fracaso al tratamiento (lesiones persistentes en la visita de seguimiento) en
menos de 10% de las mujeres en control. Para descartar la presencia de carcinoma
invasor no sospechado o advertido, es aconsejable biopsiar todas las lesiones
persistentes. Estas ultimas deben volverse a tratar con crioterapia, LEEP o conizacion en

frio, segun convenga al caso en particular. *°

El objetivo de nuestro estudio fue investigar, describir y analizar la incidencia y
prevalencia de la neoplasia intraepitelial cervical e infeccion con VPH con respecto a la
edad y tratamiento efectuado en mujeres atendidas en el Hospital de la Mujer, SSA.
México, DF.

Material y métodos.

Se realizé un estudio retrospectivo, transversal, descriptivo y analitico en 1680 pacientes
atendidas en el servicio de displasias de el Hospital de la Mujer en el periodo
comprendido del 1° de Enero de 1996 al 31 de Julio de 2010. Las variables obtenidas se
analizaron con el programa estadistico Statistical Package for the Social Sciences versién

18.0 en espaniol.

Criterios de inclusion:
- Mujeres atendidas en el servicio de displasias en el Hospital de la Mujer, SSA; durante
el periodo comprendido del 1° de Enero de 1996 al 31 de Julio de 2010.

Criterios de exclusion:
- Mujeres que no concluyeron el tratamiento.

- Expediente clinico incompleto en las variables seleccionadas en este estudio.

Variables:
a) Variables pacientes:
- Edad.

b) Variables diagnosticas:
- NICI.

- NICIIL.

- NICIIL



- VPH (diagnosticado por citologia cervical, colposcopia o histopatologia).

c) Tratamiento realizado:
- Electrocirugia.

- Criocirugia.

Resultados.

El numero total de procedimientos colposcopicos en el Hospital de la Mujer durante el
periodo comprendido del 1° de Enero de 1996 al 31 de Julio de 2010 fue de 3573
pacientes. La media de edad fue de 32.26 + 7.61 afios, con un rango entre 11 a 78 afios.
Se distribuyeron las pacientes en grupos de edad con los siguientes resultados: < 15 afios
0.22%, 15-19 anos 6.52%, 20-24 anos 18.52%, 25-29 afios 19.92%, 30-34 afios 19.31%,
35-39 anos 15.11%, > 40 anos 20.37%. (Figura 3) La incidencia de VPH en esta poblacion
alcanzé el 39.12% (n=1474), NIC | 35.48% (n=1268), NIC 1l 13.63% (n=487). NIC Ill 9.62%
(n=344). Se calculé la prevalencia por cada 1000 procedimientos colposcépicos con los
siguientes resultados: VPH 413/1000, NIC | 355/1000, NIC 11 136/1000, NIC Il 96/1000.

Tratamiento con electrocirugia.

De los 3573 casos, el 61.23% (n=2188) recibieron tratamiento con electrocirugia. En este
grupo la media de edad fue de 35.76 £ 9.72 afios con un rango entre 14 a 78 afos. Se
identifico VPH en un 37.06% (n=811), NIC | 33.59% (n=735), NIC Il 14.53% (n=318), NIC
11 14.80% (n=324). (Tabla ) (Figuras 4 a 7)

Tratamiento con criocirugia.

El 38.77% (n=1385) fueron tratadas con criocirugia. En este grupo la media de edad fue
de 28.77 + 5.5 afnos con un rango entre 11 a 43 anos. Se identific6 VPH en un 66.3%
(n=663), NIC | 38.48% (n=533), NIC Il 12.20% (n=169), NIC Ill 1.44% (n=20). (Tabla II)
(Figuras 4 a7)

Discusién.

El CaCu es la primera causa de muerte por cancer en la mujer entre los 25 a 64 afos de
edad y es la segunda neoplasia maligna mas frecuente en el mundo. En la actualidad, se
identifica como principal factor de riesgo a la infeccion por el VPH. Existen otros factores

como el inicio de relaciones sexuales a temprana edad, multiples parejas sexuales y


http://www.monografias.com/trabajos11/lamujer/lamujer.shtml

tabaquismo, entre muchos otros. En nuestro estudio, la incidencia de VPH fue del 39.12%
con una prevalencia de 413/1000 procedimientos colposcopicos.

El objetivo de los sistemas de salud a nivel mundial es lograr la deteccién precoz y el
tratamiento eficaz y oportuno para disminuir la morbimortalidad asociada a CaCu. La
colposcopia es un procedimiento ampliamente difundido en todo el mundo que ha
revolucionado el manejo de la NIC ya que, hasta hace algunos afos la Unica alternativa
quirurgica era la histerectomia. En nuestro estudio la incidencia de NIC | fue del 35.48%
con una prevalencia de 355/1000 procedimientos colposcépicos. Llama la atencion que el
grupo con mayor incidencia de NIC | fue la poblaciéon > 40 afios en el caso de mujeres
tratadas con electrocirugia y de 25 a 29 anos en el caso de pacientes tratadas con
criocirugia. Para NIC Il la incidencia fue del 13.63% con una prevalencia de 136/1000
procedimientos colposcopicos. El grupo con mayor incidencia para NIC Il fue en mujeres >
40 anos en el caso de mujeres tratadas con electrocirugia y de 20 a 24 anos para las
tratadas con criocirugia. En el caso de NIC Ill, la incidencia fue del 9.62% con una
prevalencia de 96/1000 procedimientos colposcépicos, con mayor incidencia en el grupo
de > 40 afios en mujeres tratadas con electrocirugia y de 15 a 19 afios en mujeres que
recibieron tratamiento con criocirugia. Se presentdé 1 caso de NIC Ill en pacientes < 15
afios en el grupo tratado con electrocirugia y, 2 casos de NIC Il ademas de 1 caso de NIC
[l en pacientes < 15 afios en el grupo tratado con criocirugia. La presencia de NIC en
edades cada vez mas tempranas como se mostré en nuestro estudio, debe incrementar
nuestro nivel de sospecha y enfatizar el seguimiento en este grupo de pacientes para
corroborar regresién o progresién de la enfermedad, identificAndose como un grupo
especialmente vulnerable debido a que la fertilidad y sobrevida puede verse seriamente

comprometida.

Conclusiones.

Nuestros resultados son similares a lo reportado a nivel nacional e internacional, sin
embargo, llama la atencion la presencia de NIC en poblacion menor a los 15 afos de
edad lo cual nos debe hacer replantear nuestro nivel de sospecha para una busqueda
intencionada en esta poblacion con la finalidad de disminuir la morbimortalidad por CaCu.
La crioterapia y la electrocirugia son dos opciones de tratamiento de la NIC apropiadas,
eficaces y accesibles a todos los medios hospitalarios.

La crioterapia no es adecuada para tratar lesiones con afectacion del endocérvix. La

curacion se produce en las siguientes seis semanas posteriores a la crioterapia. Estas
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pacientes pueden presentar exudado vaginal acuoso durante 3 6 4 semanas después del
procedimiento por lo que se recomienda la suspension de la actividad sexual y el uso de
métodos de barrera como lo es el preservativo e incrementar las medidas de higiene. El
indice de fracaso reportado en la literatura para crioterapia es del 5 al 10%.

La corriente electroquirurgica aplicada a los tejidos puede tener tres efectos sobre ellos,
segun la intensidad y la onda empleadas: desecacion, corte o fulguracién. La escision
electroquirdrgica con asa (LEEP ¢ electrocirugia) es un procedimiento relativamente
sencillo que puede aprenderse faciimente por el personal profesional y becario. Su
principal ventaja con respecto de la crioterapia es que extirpa el epitelio afectado, en vez
de destruirlo, lo que permite su examen histopatoldgico. Las mujeres pueden presentar un
exudado marrén o negro hasta dos semanas después de la electrocirugia. Se
recomiendan las mismas medidas generales posteriores al tratamiento que la crioterapia.

La tasa de fracaso con electrocirugia es menor al 10%.
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Figura 1. Coilocitos.

En esta figura se muestran varios coilocitos con su caracteristico halo perinuclear el cual
es secundario a cambios citopaticos debidos a la infeccion por VPH



Figura 2. Estructura genémica del VPH.

En esta figura se muestra la estructura genémica del VPH.



Figura 3. Pacientes por grupos de edad.

En esta figura se muestra la proporcion de mujeres por grupo de edad atendidas en la
Clinica de Displasias del Hospital de la Mujer durante el periodo comprendido del 1° de
Enero de 1996 al 10 de Julio de 2010.



Figura 4. VPH.

En esta figura se muestra el nimero de pacientes con VPH por grupo de edad vy tipo de
tratamiento.



Figura 5. NIC I.

En esta figura se muestra el numero de pacientes con NIC | por grupo de edad y tipo de
tratamiento.



Figura 6. NIC I1.

En esta figura se muestra el numero de pacientes con NIC Il por grupo de edad y tipo de
tratamiento.



Figura 7. NIC III.

En esta figura se muestra el nimero de pacientes con NIC Ill por grupo de edad y tipo de
tratamiento.



Tabla I. Electrocirugia.

Mujeres tratadas con electrocirugia en la Clinica de Displasias del
Hospital de la Mujer, SSA; México, DF.

Edad en afios VPH NIC | NIC I NIC Il Total
<15 2 0 0 1 3
15-19 19 19 4 9 51
20-24 110 84 46 29 269
25-29 154 108 68 49 379
30-34 179 142 52 62 435
35-39 155 149 51 73 428
240 192 233 97 101 623
Total 811 735 318 324 2188

En esta tabla se muestra la distribucion de pacientes a las cuales se les realizd
electrocirugia por tipo de diagnéstico y por grupo de edad.



Tabla Il. Criocirugia.

Mujeres tratadas con criocirugia en la Clinica de Displasias del
Hospital de la Mujer, SSA; México, DF.

Edad en afios VPH NIC | NIC II NIC Il Total
<15 2 2 1 0 5
15-19 78 80 19 5 182
20-24 179 147 64 3 393
25-29 157 140 32 4 333
30-34 129 86 38 2 255
35-39 64 39 7 2 112
>40 54 39 8 4 105
Total 663 533 169 20 1385

En esta tabla se muestra la distribucién de pacientes a las cuales se les realiz6 criocirugia
por tipo de diagnéstico y por grupo de edad.
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