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PROLOGO.

El carcinoma de cuelle uterinc es une de 1los
clnceres que, junto c¢con el de mama, son mas conocidos
en todes sus aspectos, incluyendo el epidemiolédgico. A
pesar de ello, aun no se ha alcanzado una comprensién
adecuada de la interrelacién de los diferentes
factores que lo condicionan y sigue constituyendo una
parte importante de la mortalidad por céncer.

La valoracidén cuantitativa de 1los métodos de
seleccién es de gran interés para el médico dedicado a
ila atencién de pacientes ginecolégicos. Esta
valoracién permite establecer comparaciones entre unos
v otros métodos en cuanto a su eficacia para
descubir el céancer.

Iniclalmente la colposcopfa y la citologfa fueron
considerados técnicas competitivas. La citologia es
ahora aceptada como un método de Screening efectivo y
la colposcopia como una técnica diagnéstica clinica
‘apropiada para la evaluacién de un Papanicolaou
‘anormal.

La confirmacién del fundamento tedrico del origen
unicelular de la neoplasia intraepitelial cervical

originé la reintroduccién del rrocedimiento



colposcépico, 1lo cual aunado a sus modificaciones
epidemiolégicas ha ocacionado un auge del moderno
método colposcédpico y de sus novedosos procedimientos
terapelticos conservadores.

Comunmente, la colposcopfa constituye un
procedimiento estandar clinico en la evaluacién de
pacientes que presentan citologfa anormales del
tracto genital bajo y otras lesiones en esta &rea.

Hoy en dia, la colposcopifa forma parte integral
en 1los programas de deteccién <y tratamiento del

céncer cervicouterino.



I.-~-ANTECEDENTES:

1,-BASES PARA EL "SCREENING" DEL CANCER.

Un screening, segilin el informe Walton, es 1la
“presunta {dentificacién de una enfermedad o de un
defecto no reconocido mediante la utilizacién de
pruebas, exAmenes u otrog procedimientos que pueden
ser aplicados con rapidez", Es necesario tener claro
que un método de deteccidn precoz ne intenta ser
completamente diagnéstico y gue un resultado positivo
o sospechoso de patologia s6lo es el punto de partida
para otros estudios que permitan un diagnéstico f£inal
b4 un tratamiento adeacuado. De aqui surge una
deduccién importante, sobre la cual volveremos mas
adelante: saber que una campafia de detececién precoz
es 861lo un eslabén de la cadena asistencial. Tambien
es fundamental, aun que resulte obvio, planificar una
actividad continuada (1).

BEn opinidén de Cochrane y Holland, antes de
llevar a cabo un programa de screening debe haber
razones para creer en su interés; esto es, el proceso
a detectar debe constituir un problema sanitario

importante Y cuya historia natural cuente con una



fase latente o precoz reconocible. Ademas, los
procedimientos diagnésticos en que se basa la campafia
deben ser éticos, cientificos y si es posible,
econémicamente justificables antes de 1ntroduairlos
en la clinica.

"Regspecto a la relacién costo~bereficio, llevada

a sus f(ltimas consecuencias, pueden darse dos
planteamientos diferentes: uno, ideal que el
scrrening sea selectivo, esto as, dirigido

principalmente a las personas con riesgo de padecer
la enfermedad.Bl otro planteamiento, dificil de
aceptar, es dque, 81 1la deteccidén precoz de una
enfermedad resulta m&s onerosa que su tratamiento, no
se realiza".

Volviendo a 1la definicién de screening, es
evidente que la deteccién de una enfermedad o defecto
no reconocido es el resultado de la interaccidén entre
las pruebas, ex&menes u otros procedimientos y 1la
poblacién a la que ae aplican. Dicho
esquendticamente, hay tres factores a considerar: la
enfermedad o el defecto, el método diagnéstico y 1la
poblacidén a estudiar; cada uno de ellos plantea

dificultades © problemas, cuyo conocimiento Y



enfoque condiciona el resultado del programa. El
tercer factor de un programa de screening es, la
poblacidén a estudiar vy, tanto esta comno la
organizacién burocrédtica del programa presentan otros
Problemas cuyo analisis tiene importancia decisiva
{1).

El dlagndstico precoz tiene que estar integrado

en una cadena Aaistencial.



2 .-EPIDEMIOLOGIA DEL CANCER CERVICCUTERINO (2).

El carcinoma cervicouterino, es uno de 1los
cénceres . que junto con el de mama soh mas conocldos
en todos sus aspectos, incluyendo el epidemiolégico.A
pesar de ello, aun no se ha alcanzado una comhrensién
adecuada de la interrelacidén de diferentes factores
que Lo condicionan y sigue constituyendc una parte
importante de la mortalidad por cancer.

Dividiremos a los principales factores de riesgo
estudiados en dos ampliocs grupos: ambientales o
ecolédgicos e individuales.

A.-AMBIENTALES:

En términos generales, podemos afirmar que
tienen escasa importancia en la epidemiclogia del
carcincma de cérvix, al contrario de lo que sucede
con otras neoplasias, como la de mama.
B.-INDIVIDUALES:

De mucho mayor importancia en la epidemiologia
de esta enfermedad que los anteriores.

BDAD:-La edad de presentacién del NIC (neoplasia
intraepitelial cervical) ha disminuido presenténdose
en un 22% de los casos en pacientes entre 15 y 21

afios de edad. Tambien el promedio de edad para 1la



aparicién del carcinoma in situ ha disminuido, desde
aproximadamente 40 a 28 afios de edad. Durante la
altima década. Aunque esto tamblen puede reflejar que
el estudio de pacients de alto riesgo se efectla en
etapas maAs temprana de la vida.

. RAZA.-La Raza, como factor de riesgo, esté
fuertemente comprometida por los condicionamientos
culturales de cada etnia y por el nivel de desarrollo
de ésta. Las mujeres més afectadas son las
hispanoamericanas, seguidas de las negras africanas,
blancas y judias.

RELXGION.-En base a los datos digponibles
podriamos confirmar la siguiente lista de tendencias
creclentes de riesgo, aunque las diferencias no sean
estadisticamente significativas para las mujeres de
distintas religiones: Jjudias, mormonas, adeventistas
del séptimo dia, catélicas y protestantes. No podemos
olvidar en esta variable el fuerte sesgo de 1las-
actividades culturales a que conducen cada préctica
religiosa asumida y, como Martin sugiere, es posible
que las bajas tasas que se dan en cilertos grupos
religiosos que Be deban a la practica de endogamia y

monogamia, que disminuyen las enfermedades venéreas.



STATUS SOCIOECONOMICO.-La 1ncidencia  aumenta
conforme la clase social desciende.

EDAD DEL PRIMER MATRIMONIO Y/O DEL PRIMER
COITO.~Desde los tiempos de Rigoni-sStern (1842) se
sabe que el carcinoma cervicouterino es una neoplasia
que afecta fundamentalmente a las mujeres casadas.
Casi todos los autores coinciden en dar gran
importancia a unas relaciones sexuales precoces CoORO
factor de riesgo.

PROMISCUIDAD SEXUAL.-Terris y cols., observaron
en su estudio que las mujeres con carcinoma tenfan
més matrimonios que las displisicas y los controles,
Y que esas diferencias noe fueron una funcidén de la
edad c¢uando se ajustd por la misma. Sin embargo,
Brinton Yy cols., no hallan estas diferencias, ni
tampoco Graham y cols., Yy comprobaron que el nlmero
de compafleros ejercia efectos independientes de la
edad del primer coito (pero no a la inversa). Por lo
tanto, no sustentan la hipétesis de que la
adolescencla es el periodo en el que el cérvix es méas
vulnerable a los efectos de la conducta sexual.
Brinton y colg., también encuentran diferencias entre

los casos Y los controles en lo que se refiere a la
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historia de embarazos fuera de matrimonio.
PARIDAD.-Para Pérez Yy cols., el aumento del
" nGmero de embarazos es un factor de riesgo positivo.

FRECUENCIA SEXUAL.-Para Kramer Y Rotkin, parece
no aumentar el riesgo, pero Malhotra, opina 1lo
contrarie, vy postuld que la excesiva frecuencia
sexual producia un semen alcalino que era peligroso
para el cérvix.

EDAD DE LA MENARCA Y MENOPAUSIA.-No parecen
intervenir en la epidemiologia de 1la enfermedad.
Cramer supone quie la investigacién del lapso
transcurrido entre la menarca y el primer coito puade
ser un determinante mayor que la edad del primer
coito solamente.

MEDIDAS ANTICONCEPTIVAS.-Cuando se compararon
métodos de barrera frente a los contraceptivoe orales
(CO), 1los primeros ejercen un efecte protector, En
lo8 que se refiere a los ¢0O, varies autores, como
Cchamberlain y Perité y cols., entre otroa, afirman
que el aumento del tiempo en su utilizacién conduce a
una elevacidn del rieago (3).

a).-Log CO pueden causar directamente atipia,

produciendo eversién cervical que facilita la
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deteccidn de la neoplasia.

b).~Las mujeres que ingieren la pildora suelen
estar més controladas por los ginecélogos, lo que
facilita la realizacién del despistaje.

c).~En el consumo de CO influyen otras
variables, como el status socicecondmico, la
educacién, la religién y la conducta sexual, lo que
les hace actuar como factor de confusién de su
riesgo.

Es francamente dificil agquilatar el verdadero
papel de los contraceptivos oralesg en esta
enfermedad.

DUCHAS VAGINALES.~En 1931, 3Smith encuentra un
factor ' de riesgo para el clncer cervical en las
mujeres gque se duchaban con jabones que tenian
algquitranes.

ENFERMEDADES VENEREAS.-Cramer insiste en el
papel posible de la tricomoniasis. Chamberlain hace
referencia a 1las altas tasas de gonorrea en las
afectadas por la enfermedad al comienzo de la vida
adulta. El resto de las enfermedades wvenéreas deben
ser consilderadas: mycoplasma, ureaplasma, chlamydia,

VPH, etc,...
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FACTORES MATERNOS.-Est& suficilentemente probada
la asocliacién que existe entre la administracidn de
dietilestilbeatrol a embarazadas y la aparicién de
carcinoma de cervix precoz en las hijas.

FACTORES MASCULINOS Y COITALES.-

a).-CIRCUNCISION.~-Cramer sugiere que sea un
débil factor més por higiene personal, que por 1los
efectos carcinogenéticos del esmegma.

b).-posible factor masculino, sefialado por
Kesler, al observar la asociacién entre dos o més
asposas due estuvieran casadas con el mismo hombre y
enfermaron.

€} .~IRRITACION MECANICA.

d).~DNA SEMINAL.-para Singer y cols., es gl
contenido de histonas/protamina sobre todo cuando el
epltelioco Be encuentra en fase metaplésica. La falta
de asoclacién entre frecuencia colital vy céncer
debilita la hipdétesis de irritacién meclnica y ésta.

e}.~Reid opina que el semen con alto contenido
de proteinas la causa.

£}.-Asociacién entre el carcinoma de pene y el
de cervix.

g).~TABACO.-Wikenstein comenzé a estudiar tal

13



variable al observar cierta analogia entre el
carcinoma bronquial y el de cervix: ambos son en Bu
mayoria de origen epitelial escamoso. Dorman Y cels.,
en 1981 establecen que el benzopireno se £ija in
vitro a los cultivos histicos del tejido endometrial
Y potencia la estimulacién estrogénica del

endometrio. (3,4)
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3.-INFECCION POR VIRUS DE PAPILOMA HUMANO.
a).-HISTORIA.

Las verrugas genltales vya se conocian en la
antigiiedad. Fueron registradas por poetas erdticos y
descritas por los viejos médicos como “condilomas" o
"higos" . El términc ficus (un higo) se utilizé para
describir las lesiones, en sentido obsceno, y las
derivaciones de la palabra han sobrevivido en inglés,
italiano y sueco. A principios del siglo II, sorano
escribié un capitulo titulado "Sobre las excrecencias
verrugas en los genitales femeninos", (5,6)

A pesar de esta vieja e intrigante historia, el
conocimiento de 1la verdadera etiologifa de las
verrugas genitales fué obteniéndose lentamente. En un
principio se consideraron factores causales del
desarrollo de verrugas “"venereas" irritantes
inespecificos como suciedad y secreciones genitales
"perturbadas por wvenérea", Sin embargo, esta
explicacién dificilmente correspendia a casos en los
cuales estaban afectados ambos compafleros. La
similitudes clinicas en verrugas cutdneas ya las
seflalé Celso en el primer siglo después de

jesuscristo. En el decenio de 1890 se describigron
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las similitudes histoldégicas entre verrugas cutdneas
¥y verrugas genitales. Tambien se produjeron verrugas
cuténeas por inoculacién experimental de extractos de
verrugas peneanas en epitelios no genitales. La
etiologia viral de las verrugas cutdneas se confirmé
en 1949, al demostrar particulas virales mediante
microscopio electrénico. La aseociacidén entre verrugas
cuténeas b's verrugas genitales se reforzd al
descubrir particulas virales similares en material de
verrugas genltales. (6)

La aceptacién de una etiologia viral comin para
las verrugas cutineas ¥y genitales, con diferencias
clinicas y morfoldégicas que reflejaban simplemente
localiZaciones anatémicas, oscurecd el concepto de
verrugas genitales como enfermedad transmitida se
xualemnte. La transmisidén sexual de las verrugas fué
afirmada en 1954 por Barret y cols., Los autores
estudiaron personal militar que regresaba de 1la
guerra de Corea Y que habia adgquirido verrugas
peneanas después de contacto con mujeres coreanas. E1
periodo de incubacidén para verrugas denitales en las
mujeres Estadounidenses de estos varones era de

cuatro a seis gemanas. La transmisidén sexual de 1las
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verrugas genitales fue confirmada por Oriel, quien
comprobd una elevada frecuencia en contactos sexuales
de quienes sufrian la enfermedad. Como no podia
descubrirse una relacidén estrecha entre verrugas
genitales y verrugas cuténeas, Oriel llegdé a la
conclusién de que se trataba de procescs patolégicos
diferentes.

En afios reclentes se ha aislado un nfimero cada
vez mayor de tipos y subtipos de papilomavirus humano
y se han estudiado sus secuencias utilizando técnicas
de hibridacién molecular, cada tipo tiene una
predileccidén por infectar una zona determinada.

Simulténeamente ha resultado evidente que el
egpectro de enfermedades <clinicas asociadas con
infeccién VPH es mucho més amplio de lo que se penséd
antes. Una mnmultiplicidad de procesos patolégicos
acompaﬁa a los tipos genitales de VPH en ambos sexos,
incluyende una asociacién con neoplasia genital.(4)
b).-EXPRESION GENETICA.

Génerc .-Comoc la cApsides de viriones icosaédricas y
los DNA de doble hebra circulares de papllomavirus de
simio 40 (SV40), y poliomavirus (PY) eran fisicamente

similares, este grupo se clasificé como papovirus,
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palabra que procede de papiloma, polioma y virus
vacuolante d4de simio (célula renal). Cconstituyen
miembros adicionales los virus humanos BK ¥y JC. Sin
embargo los papitomavirus tienen diferencilas
importantes con los demds virus. Sus cépsides (55
contra 45 umc de didmetro) y sus cromosomas Son mas
largos (aproximadamente 7900 contra 5200 pares de
bases+. Hecho muy importante, mediante el estudio de
la secuencila completa de DNA ha podido demostrar que
las organizaciones genéticas relacionadas de SV40,
polioma, JC y BK, todas tilenen poco en comin con los
papilomavirus. Por lo tanto, seria mas apropiado
considerar los papilomavirus como una familia
distinta y unica. (6,7)

Bstructura.-Particulas de papillomavirus aislados
de conejos, ganade u hombres infectados, son
notablemente similares por suaspecto global. Mediante
microscoplo electrénico, puede apreclarse que los
virus son icosaédricos; tienen 72 capsomeras {los
blogues de construccién b&sica de la cubierta viral},
algunos colindan con seis particulas, y otros, en los
vértices con cinco. Los viriones de papiloma son

simples ensambles de unas cuantas proteinas y no
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contienen l1ipido ni membrana, como 108 virus
cubiertos. - Hay una proteina de capside de VPH mayor
con peso molecular de aproximadamente 54,000 daltons
Y una especie menor con peso de aproximadamente
76,000 daltons. Las pProteinas principales
desnaturalizadas de la cépside de todos locs
papilomavirus animales y humancs muestran reaccién
cruzada antigénicamenteas, lo cual es la base para el
descubrimiento inmunocitogquimico en muestras
obtenidas de pacientes empleando antisueros
especificos. Es importante lograr una caracterizacidn
mas detallada de estos viriones para comprender su
ensamble Y 8u estabillidad ante el calor y 1la
desecacidén. Esta informacién tambien puede facilitar
al desarrollo de una vacuna eficaz, y posiblemente
sugerir un blanco para interferencia farmacolégicvas
de la maduracién de las particulas virales.

¢) . ~MANIFESTACIONES CLINICAS Y EVOLUCION NATURAL:

En la actualidad es una aceptacidén general dque la
mayor parte de infeccidn cervical con VPH es
subclinica ¥y s6lo resulta visgsible después de la

aplicacién de Acido acético. Al paso que 108

“% condilomas acuminados son raros, la infeccidn
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cervical por VPH es una de las enfermedades mas
frecuentes transmitidas por contactoc 8Bexual. LoOS
efectos citopaticos de la infeccidn por VPH
especificamente la atipia coilocitica, las
disqueratosis y la multinucleacién se descubren en el
2 al 3% de los frotis cervicales efectuados, de
manera sistematica. (8}

Los aspectos citolégicos e histolégicos de las
infecciones manifiestas subclinicas son esencialmente
los mismos; 1la atipia coilocitica y la disqueratosis
son los cuadros wicroscépicos mas importantes en
ambas formas de transmisidén sexual de infeccién por
VPH,

L& infeccién subclinica por VPH representa la
Primers etapa de un NIC continuo y debe considerarse
como la 1lesidén cervical mas temprana capaz de
pProgresar hasta céncer invasor. Las mujeres con
historia de atipia coilocitica en un frotis cervical
pueden tener un riesgo aumentado de NIC III y cancer
invasor. sSin embardo tales estudios retrospectivos no
demuestran en forma concluyente el potencial
progresivo de VPH. S1i se planea una colposcopia més

de 230% de las mujeres cuyos frotis solo muestran
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atipia cotlocitica, sufrird neoplasia cervical

confirmada por la biopsia. {(9)

4 .-NEOPLASIA INTRAEPITELIAL CERVICAL:
' a).-HISTORIA.

purante las Gltimas décadas ha evolucionado el
concepto de la neoplasia intraepitelial cervical. Se
trata de una serie ininterrumpida de camblos
preinvasores que tlenen su origen en el epitelio
escamoso de la zona de transformacién. Con esta nueva
concepcidn del espectro total de 1la neoplasia
cervical ha sgurgide un tratamiento mas coherente de
eastas lesiones.

cuando fueron observados por primera vez cambios
malignos intraepiteliales, carca dei carcinoma
invagor de células escamosas del cuello {Rubin sen
l9lo0, en su descripcién de tres “"carcinomnas
1nc1pientes del cuello"), alguncs investigadores
creyeron que esta asociacién reflejaba una extensién
intraepitelial de la legsidn invascra y por ende un
modo de diseminacién de la enfermedad. Otros pensaron
que tales cambios representaban una reaccién a la

presencia de carcinoma. sin embargo, estudios
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retrospectivos pronto indicaron que el carcinoma in
gitu procedié en algunos casos en varios afios al
carcinoma invasor de cuello uterino. Como el CIS es
asintom&tico la mayor parte de los primeros informes
se basaron en hallazgos ocacionales en muestra de
biopsia cervical o en piezas de histerectomia vy
fueron en gran medida anecd6ticos, con capacidad
limitada para contribuir a un mejor entendimiento de
la evolucién natural de la enfermedad. {6)

Después de aceptar la existencia de una lesidn
preinvasora, el problema al cual se enfren?aron
ginecélogos y patélogos fue la forma de diagnésticar
la 1lesidén Yy en 1925 Hinselmann describid el primer
colposcopio, aparato que, en su opinidén permitia al
clinico observar el cancer en su etapa inciplente,
sea en forma de una pequefla ttlcera o© una lesidn

exofftica pequefia no visible a simple vista.

8chiller en 1329 hiso una contribucién
importante al diagnéstico temprano de éstas lesiones.
Aprecidé que el carcinoma escamosc del cuelle uterino
carecia, como dato notable, de grandes cantidades de

glucégeno, en tanto que lo tenfa en abundancia el
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epitelio escamoso normal., Como resultado de esta
observacién, describié 1a "Prueba de Schiller con
aplicacién de Yodo™. (6,7)

Con el advenimiento del frotis de Papanicolacu
en 1943, fue posible descubrir la existencia de CiIs
antes de 1la cirugfia, asi como atipias celulares gque

recordaban al CIS, pero no lo suficientemente graves

para basar en las mismas el diagndéstico. Estas
atipias fueron llamadas displasias por los
hiastopatélogos.

La mayor parte de los estudios en las ddcadas de
los 50 Yy 60 concluyeron que las displasias
diagnésticadas por frotis de Papanicolaou Y
confirmadas yor blopsias de sacabocados o por
conizacién cervical podian progresar o regresar y que
la probabilidad deo yrogresidén aumentaba con la
gravedad de la displasia.

A f£ines de 1la década de loe 60, comenzaron
sparecer estudios sobre 15 evolucidn natural de 1la
neoplasia preinvasora. En forma gradual se fueron
acumulando pruebas en apoyo de la hipétesis segin la
cual la displasia moderada, 'grave y el CIS

representaban el mismo proceso morboso, y que el
s
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-carcinoma invasor era precedido en la mayoria de 1los
casos de displasia o CIS.

La aportacién principal de Richart fue sin duda
la observacién de que 1la neoplasia cervical
preinvasora integré una serle continua de cambios
progresivos desde displasia leve a CIS con lineas de
divisién nétamente arbitrarias. Se observé tambien
que el tamafio de la lesién tendia a aumentar en
superficie a medida que aumentabas la gravedad. Bl
tratamiento de cualquier lesién era previsible, y el
comportamiento previo de una lesién no constitufa
guia para su evolucién futura, pero la tendencia
general se caracterizaba por progresién sin regresidén
espontanea de las lesiones no sometidas a biopsia.
Estudios adicilonales al respecto confirmaron é&stos
hallazgos.

b).-TEORIA DE LA CARCINOGENESIS CERVICAL:

La evidencia tedrica demuestra que los
precursores del céncer cervical forma un evento
continuo sin subdivisijiones 1dentificables en el cual
un estadio de la enfermedad se funde
imperceptiblemente <c¢on el siguiente. Bl término

genérico RIC (Neoplasia Intraepitelial Cervical) fué
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propuesto por Richart para designar este espectro de
la enfermedad. (10}

El sitio de predileccién para la aparicién del
NIC es la unidén escamocolumnar (UEC), ¥y su patrén de
crecimiento es compatible con la ausencia de un
factor difusible (Chalone epidérmico), el cual es una
glucoproteina con peso molecular de 40,000, socluble
en agua, inhibidor de la mitosis y tejido-especifico.

se ha sugerido que la tendencia natural de
los tejidos con actividad mitética es hacia 1la
proliferacién y que es la prencia de wun inhibidor
mitético lo gue regula la diQisién celular y 1la
maduracién funcional. En la ausencia del inbhibidor se
incrementa el Pporcentaje de divisiones mitdticas,
declinﬁ la maduracién celular y el tamafic de 1la
poblacién celular inmadura se incrementa, ha menos
que los mecanismos de retroalimentacién negativos
nuevamente los regule.

El factor difusible en el epitelio cervical
regula la mitosis y la diferenciacién celular. Cuando
existe NIC lasg c¢élulas no responden al Chalone por
las células escamosas normales.” Sin embargo, la

lesién progresa con facilidad en la unién

25



escamocolumnar fisiolégica, ya que las células
del epitelio columnar del endocervix no producen
chalone especifico de las células escamosas
consecuentemente la lesién se extiende hacia el canal
endecervical.

Cuando una célula recibe un "estimulo”
carcinogénico, ©Pposee resistencia a loe mecanismos de
control celulares normales, particularmente al factor
difusible y s8su pregenie poseerd una resistencila
similar o© una reilativa no reactividad. En el inicio
del crecimiento es posible que los mecanismos de
control normales puadan vencer la falta de respuesta
presente en estas célular neoplésicas, forzando su
maduracién normal o conduciéndolas a la exfoliacidén.
Con las divisiones célulares se incrementa el tamaflo
de la clona neoplésica y cada vez serd mas diffcil su
control normal Yy las células superficiales de 1la
nueva <clona no producirén cantidades normales de
Chalone ¥/o0 no responderdn resultando un proceso
circular. {11)

La subclasificacién del NIC en grados Be
correlacicna citolbdgicamente con el analisis

cuidadoso de las preparaciones. La correlacién con
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moderada en el NIC II, 1la displasia severa y el

carcinoma IS son combinados dentro del NIC III.

c) .-EVOLUCION E HISTORIA NATURAL:

El NIC es un evento continuo y su prodresién es
una serie de eventos al azar en los cuales no existe
memoria, comporté&ndose clinicamente como un proceso
continuo c¢uando, se observan pacientes individuales o
se analizan grandes poblaciones, E1 promedio de
progresién no es unifo;me, siendo mas répido en los
estadios tardfos que en los iniciales. E1 NIC I
progresarad al siguiente estadio en el 50 a 60% de los
casos durante un periodo de 10 afios, mientras que el
NIC III progresard a Ca lnvasor en el 80-50% de las
pacientes. Considerando el evento completo la
progresién de NIC I a Ca invasor ocurriri en 50% de
una poblacién estudiada en un lapso de 10 afios. (6)

El NIC se encuentra en la zZona de
transformacidén (27T) del exocervix la cual es el A&rea
en la que ocurre la metaplasia escamosa se extiende
desde 1la original (borde entre el epitelio escamoso
original y el epitelio metaplasico) hasta la unién

escamocolumnar fisiloldgica (borde entre el epitelio
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metapdsico y el epitelio cilindrico normal).

El NIC se 1inicia en la unién escamocolumnar en
epitelio de la IT el cual estd contiguo al epitelio
natural del exocervix. Los bordes de la lesién  del
NIC son nitidos, redondeados y bien limitados en su
unidén con el epitelic escameso; sin embargo, en su
unién con el epitelio columnar su borde es irregular
Yy poco limitado, por la ausencia de Chalone
epidérmico en el epitelio columnar. Por el contrario
la presencia de esta substancia detendr& abruptamente
su crecimiento en UEC original. Una vez establecida,
la lesidén intraepitelial se extiende dentro de la 2T
por un reemplazamiento gradual del epitelio escamoso
normal -adyacente y dentro del canal endocervical por
un mecanismo similar.kEn el borde la UEC fisiolégica,
la extensién de 1la 1lesién puede comprometer 1la
longitud completa del canal endocervical y aun
extenderse en la cavidad endometrial. (12)

Aungue es valida 1l1la teorfa de los campos
celulares multifocales en la carcinogénesis del trato
genital inferior, es infrecuente la multifocalidad en
el epitelio del exocervix. Es obvio que la paciente

con NIC tiene mayor riesgo de desarrollar neoplasia
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vaginal o vulvar y que en cada uno de estos sitios
las lesiones tienden a ser multifocales. sin embargo,
en el cervix la lesidén unifocal y en la mayoria de
lcs casgos de origen unicelular. La chservacidén del
origen unicelular del NIC tiene un alto significado
clinico, vya que la remocién o la destruccidén total de
la lesidén produciréd curacidén. Por lo anterior las
recurrencias del NIC son excepcionales en las
pacientes en que se ha removido completamente 1la
lesicén y la 2T se ha destruide y se ha reemplazado
por epitelio escamoso de regeneracién normal. (13)

Ha medida que el tamafio de la lesién es mas
grande se incrementa el porcentaje de mitosis y las
constituciones genéticas anormales, con lo cual
aumenta el tamafio de la poblacién celular necoplésica
en la que puede operar la seleccidén natural, 1lo cual
permite una clona (o <clonas} de célular gean
seleccionadas y se desplasen en contra de la
direccién del flujo celular y penetren en la membrana
basal, convirtiendo un NIC en un Ca invasor cuyo
-comportamienCO bioldgico e implicaclones terapelticas
gon completamente diferentes.

5.~-BSTADO ACTUAL DE LA CITOLOGIA:
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La citologfia del cervix uterino sigue siendo el
método diagnéstico mas adecuado para la deteccién vy
control de 1las neoplasias intraepiteliales y las
invasivas de cervix. Sin embargo, después de analizar
los resultados gque aporta ese método en estadisticas
amplias, alarma el alto porcentaje de falsos
negativos existentes entre un 5 y un 35%.

E1l control de falsos negativos es mnmuy dificil
egtablecer, vya que muchas de las pacientes con
resultados citolégicos normales no repilten la
exploracidén o lo hacen después de un large periodo de
tiempe. Para establecer el porcentaje de estos fallos
seria necesario segulr citolégica Y colposcédpicamente
a todas 1las mujeres en estudio, periédicamente ¥
durante largo tiempo.

La revisién de los extendidos citolégicos en los
cagos de £falsos negativos, aporta resultados
diversos, que se deben fundamentalmente a la falta de
descamacién de células atipicas, descamacién de
células con atipias de menor grado que las gue
presentan en la 1lesidén histolédgica a tomas
citolégicas no adecuadas, ya sea por intervenir

personal poco calificado en su interpretacidn o por
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defactos en las técnicas de realizacién. Los falsos
positivos descritos en la literatura son mucho mas
escasos que los falsos negativos, y se debe, en
general, a lesiones que se acompafian de lesiones
citolégicas que inducen a error diagnéstice en los
extendidos. (15, 16, 17)

Bn las campafias que #e realizan en la
actuaiidad, gran parte de los inconvenientes
referidos han sido obviados al utilizar instrumentos
mas adecuados para las tomes exo y endocervicales;
por ello, sus resultados se han visto influidos
favorablemente con una clara disminucién de la
morbimortalidad debida a este proceso.

En relacién con ello se preconiza la necesidad
de nbtener al menos dos muestras citolégicas
negativas con intervalcs de 6-12 neses antes de
considerar sana a una paciente; de esta forma se
evitaria en gran parte delos fallos ocacionales en la
dateccién de las lesiocnes preinvasivas.
Posteriormente se sSeguiria c¢ontrolande de modo
peridédico a 1la poblacién, sobre todo a 1la gque
Presenta mayor riesgo (relaciones sexuales tempranas

b2 miltiples), debiendo atender a realizar el
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8creening en edades mas tempranas para detectar las

lesiones de las mujeres jSvenes gue actualmente estan

aumentando. (19}

6.-LA COLPOSCOPIA EN EL DIAGNOSTICO PRECOZ DEL CANCER
CERVICOUTERINO:

a).~-Procedimlento Colposcépico:

El colposcopio es un microscoplio binocular de
poca potencia que permite la visién estereoscépica
del cuello uterino en amplificaciones de X6 a X40. Al
interponer un f£filtro verde durante la observacién del
cuello uterino, se incrementa el contraste, pues el
rojo parece mnegro y facilita el examen de los
capilares subepiteliales.

E} instrumento tiene una longitud de foco de 125§
a 200 mm, dado que no penetra en la vagina puede
hacerse el método en la paciente no hospitalizada.
Con la mujer en la posicién de litotomia se descubre
el cuello con espéculo vivalvo ¥y se limpia
culdadosamente el exceso de moco con isopo de algodén
gseco. 81 se necesita tomar una muestra de cuello para
frotis, 3Jjustamente en esta etapa ge tomarid teniendo
cuidado de no ser demasiado vigorosc en el momento de

tomarla, pues sl no se tiene esta precaucién, puede
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haber salida de sangre y originar problemas para
interpretar los datogs colposcédpicos. Se han descrito
doa_técnicas de colposcopia, la cléasica o "extendida"
¥y la técnica con solucidén salina. {10)

La colposcopia cfidsica fué el método recomendado
por 1la escuela Alemana en el cual se humedecia el
cuello en primer lugar, con soluciédn de Acido acético
‘ai 3% y despuéds se aplicaba la solucién de Schiller
yodada.

Prueba con &cido acético: por medic de un isopo
se aplica una solucién de &cido acético al 3% al
cuello uterino, durante 5 segundos se conserva el
isopo contra el cuello, lapso del cual es
ralativamente £f&cil eliminar la mayor parte del moce
residual. Tambian origina gque 1los tejidos se
adematisen; especialmente el epitelio cilindrico y el
epitelio anromal, § éate Gltimo tiene el aspecto de
un epitelio blanquecino grueso, ' que auele
diferenciarse, con gran facilidad del normal.

Ccagi todos los colposcopistas aceptan gque 1la
prueba de Schiller es de utilidad dudosa, pues rara
vez rTevelard zonas de ancmalias epitelial que el

colposcopilo no haya detectado. (6)
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b}.~anatomia cervical y desarrollo de la zona de
transformacidén: El cervix esBt& compuestoc de un
epitelioco columnar dentro del canal endocervical y
epitelio escamoso recubriendo el exocervix. El punto
de transicidén de ellos e denomina: unién
escamocolumnar.

La unién escamocolumnar raramente rebasar& el
orificic externo anatémico. Es un puntodinimico gue
cambla en respuesta, a la pubertad, embarazo,
menopausia y estimulacién hormonal. Durante la vida
neonatal, 1la UEC es localizada en el exocervix; al
tiempo de 1la menarca la prodcuccién de estrédgano
causa el epitelio vaginal con glucdgeno. La accilén
del lactobacilo sobre el glucégenoc causa una
disminucién del PH gque estimula las células
subcolumnares de reserva dentro de la metaplasia.

La metaplasia avanza de UBC original dentro ¥y
fuera del orificio externo sobre el epitelio
glandular. Este proceso establece un Area denominada
zona de transformacién (2T). La Z7T se extiende desde
la UEC original a la UBC activa {fisiolégica). Como
el epitelio metaplésico en la zona de transformacién

madura produce dglucdgeno y eventualmente aparece



colpocépica e histolégicamente . como el epitelio
escamoso origimnal. (15, 18, 19).

El anico camino para determinar donde [:1:)
localiza la unidén escamocolumnar original es ver los
quistes de Naboth o los orificlos glandulares, los
cuales indican 1la presencia del epitelio columnar.
Una vez gque el epitelioc metaplasico ha madurado ¥
forma glucdgeno es considerada curada la 2T y es
relativamente resistente al estimulo oncogénico. 8in
embargo, 1la UEC activa con célular metaplésicas
tempranas gon mas suceptibles de factores oncogénicos
por lo que puede causar metaplasia y transformarse en
NIC. Por 1lo tanto, el NIC es mas probable que
comience durante 1la menarca o seguldo del enmbarazo
cuando la metaplasia es mas activa. 8i la mujer ha
llegado & la menopausia sin desarrollo de NIC ¥y si
ha tenido metaplasia minima es menor el riesgo.

¢).~Terminologia colpoaéépica: La mayor parte de
los términos colposcépicos de Hinselman se originaron
en impresiones visuales que no se relacionan de
manera necesaria conh los procegos histopatolégicos
subyacentes, s8i no que reflejan su concepto de que la

leucoplasia era precursora del carcinoma de cervix.
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La American Society for Colposcopy and
Colpomicroscopy adoptd la terminologia siguilente, la
cual ha sido aceptada por la FIGO. (26, 27)

DATOS COLPOSCOPICOS NORMALES:

1.=-Epitelio escamoso original: epitelio 1liso,
sonrosado y sin caracteristicas, que se encuentra en
cuello y vagina.

2.-Epitelio cilindrico: epitelio de una sola
capa de células altas y productoras de moco que 8e
extiende hacia el endocervix desde el epitelio
egcamoso original con epitelio metaplésico.

3.-Zona de transformacién: suele incluir islotes
de epitelio cilindrico rodeado por epitelio escamoso
metaplasico, aberturas glandulares y quistes de
Naboth. En la 2T normal no hay datos colposcépicos
que sugieran NIC.

DATOS COLPOSCOPICOS ANORMALES:

1l.-Zona atipica de transformacién: zona de
transformacién en la gque hay datos sugestivog de
Neoplasia cervical.

.-epitelio blando

.~puntilleo

.=-mosalco
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.~hiperqueratosis

.=vasos sanguineos anormales.

2.-SoBpecha de céncer invasor franco: cancer
invasor manifiesto no evidente durante la exploracidén
clinica.

DATOS COLPOSCOPICOS INSBATISFACTORIOS:

l1.-Casos en 1los que no puede verse la unién
escamocolumnar: s8e considera una colposcopia como
insatisfactoria cuando son cublertos los siguientes
criterios: vigualizacién completa de la UEC
valoracién total de 1la extensién de 1la lesidn y
localizacién del punto anormal para la bilopsia. La
colposcopfa s8e c¢onsidera completamente valorada si
adlemfs de ser satisfactoria el legrado .endocervical
a8 negativo, el papanicolaou tiene las misma
graduacién que la histologia ¥y se descarta CcA
invasor. (20, 21)

Una colposcopia es no satisfactoria cuando no se
valore por completo la UBC el legrado endocervical
revele tejido neopl&sico o el frotis de PAP muestre
mas alto grado de necoplasia que la pieza histolégica.

OTROS DATOS COLPOSCOPICOS:

l.-Cervicovaginitig,
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2.-Brosidén verdadera.
.3.-Bpitelio atréfico.

4.-condilomas, papilomas.

d).-graduacién colposcédpica.

La deficiencia de productibilidad de los
hallazgos colposcépicos son el principal obstéculo
para un estudio analitico de graduacién y correlacién
colposcépica histolégica. (28, 29}

Solamente existen tres reportes que han
intentado un estudioc analitico predictivo del
diagnéstico histolégico por colposcopia,b aunque la
mayoria de colposcopistas reconocen qué hay un rango
de varlacién de los patrones atf{picos y sienten la
necesidad de graduar estos hallazgos. Para tal
propésito se consieran los siguientes patrones en el
diagnéstico colposcépico: Patrén vascular, distancia
intercapilar, tono de la coloracién, patrén de 1la
superficie y el limite del borde de la lesién con el
tejildo adyacente.

Coppleson gradia la 2TA en relacién a las
caracteristicas de la superficie clasificéndola en :
Grado I-Epitelio plano con un patrén de puntilleo ¥y

mosaico regular, con vasos sanguineos epiteliales de
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calibre fino. Grade TI-Epitelic plano, usualmente
'blanco, con un patrén de mosaico y puntilleo
irregular vy/o vasos de calibre grueso. Grado III-
Epitelio blanco, con un patrén irregular, vasos con
calibre grueso o en forma de coma, Y/0 contorno de la
superficie dirregular. El grado I corresponde a
displasia leve, el Grado II a displasia severa o CIS
¥ el grado III a CIS o carcinoma microinvasor. (30)

Existen otras clasificaciones como la del
congreso HMundial de 1la cCervical Ppratology and
Colposcopy que es una combinacidn de los criterios de
coppleson, Kolstan Yy Staff, 1la de Sugimori y el
esquema de Reid, todas con discrepancias reales entre
el diagnéstico histolégico y colposcdpice aunque con
buena correlacién en la mavoria de los casos.

El diagnéstico es aun mis exacto al introducir
el parémetro cuantitativo de la extensién de 1la
lesién con hallazgos colposcépicos anormales
intimamente correlacionados con la severidad de 1la
lesién. Estos datos se confirman por histopatologia
revelando que las leslones mids severas son las que
tienen la lesién extensa del epitelio atipico.

a).-vutilidad de la colposcopia en la evaluacién
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vy manejo del NIC:

con el marcade incrementse en el namero de
pacientes jévenes qué presentan NIC, con el
ascendente costo de la hospitalizacién y con el
conocimiento de las complicaciones de la conizacién,
es necesaric utilizar un método diagnéstico 1’4
tratamiento efectivo, simple y menos costoso. Este
esti fundamentado en la colposcopia, cuyo valor en la
evaluacidén de pacientes con citologiaanormal ha sido
confirmada por varios investigadores. (22, 23}

El uso simulténec de la ciltologia y la
colposcopia proporciona mayor exactitud diagnéstica,
Ya que el uso de ambas técnicas tiene 98% de
eficacta. Mlentras que se logra un indice de 90 al
92% cuando se emplean individualmente.

81 se dispone de colposcopia en la mayoria de
los casos puede valorarse el gitio exactoe de 1la
lesién y su extensién completa y descartar la

Presencias de Ca 1invasor. Al efectuar biopsia

dirigida colposcépicamente LEC Y en loe casos
necesarios conc diagnéstico o terapefitico a3 posible
precizar el tipe de tratamiento mas asdecuado de

acuerdo a la "lesién y a la paciente" siguiende un
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protocolo sistematizado de -evaluacién, manejo 'Yy
seguim.ento.

La frecuencia de colposcopia satisfactoria es de
96% de las insatisfactorias en general es de 4%, sin
embargo en la menopausia aumentan en un 15% por el
desplasamiento en la UEC fisioléglca hacia el canal
endocervical. Histolégicamente solo 5% del total de
las neoplasias cervicales se encuentran arriba de 1la
UEC, lo que proporciona mayor seguridad de control
colpogecépico.

La correlacién colposcépica histolégica por
biopeia dirigida es de 91%, encontrindose lesién mas
avanzada, en 1.8% Yy menos avanzada en un 5%, el
diagnéstico es adecuado en 97% de los casos
requiriendo como diagnéstico solo 3% de los casos con
colposcopia insatisfactoria. {60%)

Las limitaciones del valor predictivo
colposcépico Be presentan cuando: l) no se visualiza
completamente la UEC. 2) la lesién se extiende dentro
del canal endocervical v 3) después de
termocauterizacidén y conizacidn al desplazarse la UEC
al endocervix.

El uso del colposcopio ha permitido al clinico
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desempefiar un grado de control de calidad sobre el
laboratorio citoldyico y patoldglice antese imposgible.
Se logra exactitud despudés de valoracidén critica
constante, de los resultados y gracias tambien de la
comunicacidén entre el clintco, citélogo b

anatomapatélogo. (24, 25}



II. JUSTIFICACION.

Los caphiog atipicos resultan de infecciones Yy
en muchos casos la inflamacién de moderada a severa
Puede representar un precursor no reconocido de
atipia. Por otra parte, la infeccidn por virus de
papiloma humano del tracto genital bajo ha
incrementado s8u incidencia y ahora es la enfermedad
viral sexualmente transmitida mas com@in. La infeccién
por VPH representa la primera etapa de una neoplasia
intraepitelia cervical continua y debe considerarse
como la 1lesién cervical maAs temprana, capaz de
progresar haeta céncer invasor.

La sengibilidad de un frotis citoldgico ha sido
muy cuestionado hasta valores subdéptimos de un 2-3% y
con una ﬁroporcibn de falsas negativas de 20%.

La colposcopfa permite identificar patologfia
significativa adicional en las formas de lesiones
pracursoras de cancer cervicouterino.

Ante estas situacicnes, pretendemos &stablecer un
protocolo de manejo en infecciones del tracto genital
bajo, flujogramas diagndésticos con citologias
repétidas y evaluacicnes colposcépicas para la

seleccién de un tratamiento aproplado, bAsicamente de
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lesiones tempranas de CacCu.

III. OBJETIVOS.

l.-Objetivo general:

Comparar la eficacia de 1a citologia v
colposcopia en el diagnéstico de las lesiones
tempranas de cancer cervicouterino.

2.-Cbjetivos particulares:

a) determinar la sensibilidad, especificidad y
valor predictivo de los métodos de seleccién.

b) Estimar l1la prevalencia y positividad de los
casos.

c) calcular escalas estadi{sticas de
concordancia entre la prueba diagnéstica vy el
estandar ldeal.

d) Correlacién de un papanicolaou atipico con
biopsias cervicales guiadas por colposcopia.

e) Relacién de los hallazgos colposcédpicos con
los histopatélogicos.

f)- Estimar la incidencia de lesiones
precursoras en procesos inflamatorios crénicos.

h).-Incidencia de lesiones de bajo y alto

grado.
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IV. MATERIAL Y HMETODOS.

Se " realizé un estudio prospectivo,
observacional, transversal, durante el periodo del 1
de Noviembre de 1990 al 1 de Noviembre de 1991 en el
Hospital Central WNorte de Concentracién Nacional
PEMEX.

Fueron captadas 10l pacientes, inicialmente en
el Area de Medicina Preventiva y referidas a 1la
¢linica de Digplasias, con diversos resultados de

PAP anormales: Clase II pergistentes, metaplasia

egcamosa, discariosis, collocitosis, acantosis,
atipias celulares, IVPH, condilomatosis,
cervicovaginitis especificas: Gardnerella,

tricomoniasis, micoplasmas, ureaplasmas, chlamydia,
etc. NIC, carcinoma in situ, o bien cualquier lesién
sospechosa cervical, vaginal, vulvar,

independientemente del resultado citolégico. Mediante

una hoja ideada de captacién de datos, se
recolectaron antecedentes demogréficos,
ginecoobstétricos, papanicolaous, resultados de

exploracién colposcédpica, seguimiento y tratamientos

establecidos.

Be realizaron 101 colposcopias, citologias,
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cultivos, biopsias dirigidas b'4 curetajes
endocervicales en casos indicados. Todas las biopsias
fueron fijadas en formol para el analisis
histopatoldgicos.

como dato agregado, se practicaron estudios de
penoscopia a las parejas sexuales de enfermas
positivas. Evidentemente, las pacientes con
cervicovaginitis fueron identificadas y tratadas.

8e utilizé la tabla de ‘'"dos poxr dos" o
"cuadruple™ como método estadistico para la
comparacisén de una prueba diagnéstica con el estandar

ideal: LA BIOPSIA.
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V. RESULTADOS.

A}.-Las citologias referidas a 1l1la clinica de
displasias por el servicio de medicina preventiva
fueron diversas, predominantemente PAP NEG II, como
procesos inflamatorios crénicos (75.2%), con lesiones
precursoras de CaCu en 21.7% y un 2.9% de PAP NEG I
(normalee o inflamacidén leve).

A) CITOLOGIAS REFERIDAS POR MEDICINA PREVENTIVA

{grafica 1)

NIC ’

NEG II NEG I IVPH I II IIT

76 3 15 5 1 1

75.2% 2.9% 14.8% 4.9% 0.9% 0.9%
ABOCIACION. . . el
IVPH + NIC {grafica 2) -

IVPH + NIC I IVPH + NIC IIX IVPH + NIC IIIX

2 1 1
1.9% 0.9% 0.9%
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B).~Las imfAgenes mas comunes de 1las exploraciones
colposcépicas fueron la ectopila en un 25%, im&genes
atipicas 21.5%, constituidas por IVPH ¥ NIC,
metaplasia escamosa 15.2% y colposcopias negativas

14.5%.

B) HALLAZGOS COLPOSCOPICOS {griafica 3)

R E LN LS REE S S S S S S S S S SR SR SRS ER SRS T S S S SRS T
No. casos %

Ectopia 36 25.0
Imdgenes atipicas 31 21.5
Metaplasia escamosa ' 22 15,2
Colposcopfa negativa (cérvix sano) 21 14,5
Cervicitis 15 10.4
Hiperqueratosis 7. : @.8
colpitis 6 7 4.1
Atrofia ) 3 2.0
PSlipos 2 1.3
IVPH 24 18.6
NIC IR | 4.8
IVPH clpula vaginal o 1

IVPH vulvar y perineal . 7 7-e
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C) .=-AGENTES BACTERIANOS MAS FRECUENTEMENTE ASOCIADOS
{gr&fica 4)

No.casos %
€. albicans 50 36.4
Gramm + {estreptococo, estafilococo) 38 27.7
E. coli 20 14.5
Gardnerella v. 21 8.0
Klebsiella 7 '5.1
Proteus 4 2.9
Trichomonas 4. 2.9
Chlamidia 2 1.4

N=101 N
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D) .-LESIONES PREMALIGNAS Y MALIGNAS POR
HISTOPATOLOGIA:

LoB resultados histopatolégicos de 1las biopsias
dirigidas por colposcopia revelaron un 19.8% de IVPH,

. HNIC en 5.9% y en lesicns malignas 3.9%., (Ca Cu vy
adeno Is) : (grafica S)
- No. casos %
IVPH 20 19.8
NIC I 1
5.9
NIC II 5
NIC III...oacvens
Embarazo y Ca Cu IS 1 3
2.9
Ca Cu IS con penetracién
glandular 2
Adeno Ca In Situ 1 0.9
Lesiones premalignas 26 25.7
Lesiones malignas 4 3.9
N=1lo01
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E) .-LESIONES PRECURSORAS (bajo y alto grado}
{gréfica 6-7)

No casos %
Lesiones de bajo grado 21 20.7
Lesiones de alto grado ' 9 8.9
Total 30 - 29.6
F).-
COLPOSCOPIAS SATISFACTORIAS 99 58.0
COLPOSCOPIAS INSATISFACTORIAS 2 1.9

€. Insatisfactorias;

~Cepillado endocervical: endocervicitis
crénlca.

-Cepillado y curetaje endocervical: Adeno Ca
in situ

S)



. CARACTERISTICAS DE LA COLPOSCOPIA COMO
PRUEBA DIAGNOSTICA US. BIOPSIA.

DIAGNOSTICOS HISTOPATOLOGICOS.

wnrLasial poLipes | c.v.1 |amoria | Mic
v
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o
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"
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1 w0
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o | mwnvo

{Grificas 8-13)
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H) .- PROCESOS INFLAMATORYIOS CON LESIONES PRECURSORAS
POR BIOPSIA:

De - las pacientes xeferidas como NEG II (76 casos) 15
de ellas (19.7%) pPresentaron IVPH y dos (2.6%) NIC
confirmadas por histopatologia. Consideréndose asf{ un

22.3% de citologfias falsas negativas.

| I HISTOPATOTOGIA =TOTALI
| N D nstitntat Retvtutatated Rttt bbbl |
| CITOLOGIA |CERVICOVAG.| IVPH | NIC | |
i | CRONICA | I T | 13 JIIX] |
| Rttt |=—mmmmmm e |=-mom=- | === | w=me |
NEG I 1 2 | b1 -t =10 3 |
R ttalted | bttt [=momme [Rdaial Bt Ebtd Ll 1
NEG IX | 59 | 15 |1} 2 }-176 |
-1 (77.5%) [{19.7%) | | | 1 |
|==—rmm———— | Relitaated | Rt Intatatal Retabell Eetttend 1

| 61 1 15 21 1 L 79 |

citologia: Falsos negativos 17 ca-

sos.(NEG II persisten~-
tes) {22.3%}).
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#.- PROCESOS INFLAMARTORIOS CON LESIONES
PRECURSORAS POR HISTOPATOLOGIA

HISTOPATOLOGIA
CITLOCIA  [camicoeaarn- Term NTC b2
218 cromicn T ] u i
W | 2 1 3
MEGATIVO 11 ] i5 1]1 )
2.5 18B™ 1.1, .
ML (3] 15 21t ”
CITOROATAY

PALEOC MEATIVOS: 17 CAtOL.
(NDd, 11 FEMISTENINS). (22.3%).
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VI. ANALISIS DE RESULTADOS.
En este estudio fueron captadas pacientes con
diversas proporciones de PAP anormales,
'preferentenente con procesos inflamatorios crénicos,
) constituyendo un 75% de nuestro material.

BEn 1los PAP clase IX Be 1incluye la atipia
inflamatoria, glandular y escamosa y, en reclentes
investigaciones se han documentado en el 20% de las
pacientes displasia escamosa Y en raras ocaciones
carcinoma invasor.

Las 1imdgenes colposcdédplcas mds frecuentemente
encontradas: ectopia en un 25% y metaplasia escamosa
en 15.2% la unidén escamocolumnar con células
metaplésicas tempranas son mAs suceptibles de
factores oncogénicos, por lo que puede causar
transformacién en NIC. Lae imAgenes atipicas en un
21.5% (IVPH y NIC) lesiones precursoras de Ca Cu.

Han 8ido establecidos clertos factores
oncogénicos en el intercurse sexual, incluyendo
esperma, histonas de ligquido seminal, trichomonas,
chlamidia, herpes e IVPH. En nuestro estudio los
gérmenes mis comunes fueron C. albicans (36,4%) Y

Gram + (27,7%) en contraste con los de transmisidén
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sexual en minima proporcién.

Se registraron 20 casos (19.8%) de IVPH, 6 casos
de NIC (5.9%), Yy 3 de Ca Cu escamose I3 (2.9%),
corroborados por histopastologfa. 1 caso de Adeno Ca
agregado.

utilizando la tabla de *dos por dos" o
“cuadruple” como método mas directo de ilustrar la
comparacién de una prueba diagnédstica con el esté&ndar
ideal: LA BYOPSIA.

Los extendidos citolégicos captados, las
colposcopias y blopsias practicadas fueron 101.

A) El nimero de citologias sospechosas asciende
a 25. De estas 10_ casos conforman el grupo A
(verdaderos positivos) Yy el grupo [+] (falsos
neqatiéos) es de 17. sSon 25 las positivos, con un
24.7% de positividad.

t.a especlficidad de la citologia cervicovaginal
£ué da 79.7% y sensibilidad de 37%. En las
propiledades horizontales de la prueba diagnéstica:
Valor prédictivo positivo 40% y valor predictivo
negative 77.6% (cuadro 1).

mndices especificos: 1. porcentaje de acuerdo

68%., 2. Porcentaje de acuerdo al azar 61%.
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HISTOPATOLOGCIA

] + -
[
1
|+ 10 13 as
a
Lo 17 s9 )
o
? a7 74 101
A
WL 70 BTITICING M x
WL MEICTIVO UnLCR PRDICTIVO
IR LA CITGOCIA IR LA CETOLOGIA
PORITIM “.0x NECATIVR 7.6 x
FEALICIA %.7x MOSITIVIMD M.7 %
PUCTIN 0.3 x

CONDIO MO £ (VER CRATION 14).
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El valor Kappa (k} que mide 1a concordancia
entre dos observadores fué de .17 con un nivel
cuantitativo de significancia, segin Landis y Koch de
insignificante.

Un valor mas para la citclogia, como tasa global
de concoxdancia fué la "exactitud" considerada de
68.3%.

B). El nmero de ceclposcopias con "im&genes
atipicas™ fué de 33, de las cuales 26 tuvieron wun
diagnéstico anatomopatoldgice de lesién maligna
(falso negativo) por histopatologia -Adeno Ca Is-, la
cual tuvo una colposcopia insatisfactoria.
requiriendo curetaje endocervical reportado con
displasia moderada.

Bﬂ los 7 casos del grupe B (falsos positivos) la
biopsta no detectd lesiones consideradas como
malignas, siendo la mayoria informadas como
"cervicitis crénica inespecifica".  Una positividad
del 32.6%. Por Ultimo como integrantes del grupo D

’ (verdaderés negativos) los 67 casos restantes.

La sensibilidad de 1a'c01poscopia fué de 96.2% Y

especificidad del 90.5%. (cuadro 2)

1. valor predictivo positivo: 78.7%.
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HISBTOPATOLOGIA

[ + -~

[}

L

+ 2 & ? az

° :

: - 4 &7 [: 4

o

r 27 74 i1a1

1

L]
SESINILIM 9.2 X RIXCITICIMG .5 %
VALOR PREICTIVO iof PREEIICTIVO
BB 1A COLIOSOOPIA I 1A COLPFOSCOPIn
“ATIPION” .7 % "11PICA” .5 %
PREVALENC 1A 5.7 % NSITIVIMD R.6%
DUCTIND R«

CUADRO WM. 2 (VER GRATICA 15).
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2. valor predictivo negativo: 98.5%

3. Porcentaje de acuerdo: 92%.

4. Porcentaje de acuerdo al azar: 58%.

El valor kappa {(k): .97 con un poder de acuerdo
seglin Landis y Koch de CASI PERFECTO.

El total de enfermos fué de 27, con  una
prevalencia de 26.7%.

Por eotra parte, osea astimaron los mismos valores
estadisticos de la colposcopia como prueba
diagndéstica V8 biopsia, obteniendo una sensibilidad
del 100% para IVPH, 75% para NIC Yy una espbecificidad
de 92% para IVPH Yy 98% para NIC.

For Gltimo en base al protocele de manejo de
pacienteasa con PAP clase II, la evaluacién por
colposéopia y biopsia dirigida documentarocn en el
grupo de NEG II {(inflamacién crénica persistente)} gue
19.7% tuvieron IVPH Yy 2.6% NIC, con un error de

falsas negativas de 22.3%.
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VII. CONCLUSIONES.

* La infeccidén por virus de papiloma humano (IVPH)
del tracto genital bajo ha incrementado su incidencia
Y ahora puede ser la enfermedad viral sexualmente
transmitida mas comfn. 8us manifestaciones son
variaebles, desde una infecciédn cculta hasta una
enfermedad on 1la cual hay una evidencia clinica vy
patolégica de IVPH anormal. En las mujeres el signo
inicial de IVPH del cervix es un PAP anormal. Estos
resgultados generalmente prometen una exploracién
colposcépica y un analiseis histolégico

* La colposcopia constituye una técnica dlagnédstica
clinica apropiada para 1la evaluacidén de un PAP
anormal Yy ha demostrado tener una sensibilidad del
96.% ¥y una especificidad del 50.5%. Por-otra parte,
1la citologia constituye un método de screening
efectivo para deteccién en grandes grupos de riesgo,
ya que nuestro estudio fue poco eficaz comparado con
1la colposcopia.

* La excelsnte especificidad es lo que apoya a la
colposcopia como método excelente de deteccidn.

* Con el mayor nGmeroc de pacients con "coilocitosis"

o “*atipia coilocitica" en la citologia, la
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colposcopia se encuentra en la obligacién de
diferenciar entre pacientes con enfermedad minima
pero importante y aquellas sin cambios que requieran
valoracidén o tratamiento adicionales. Esta capacidad
de discriminacién es indispensable para regular los
costos vinculados con la prevencién del carcinoma
cervicouterino mediante la deteccién en grandes
grupos ¥ prevenir la morbilidad innecesaria
relacionada con el trataniente de camkios
considerables que no presentan riesgo de evolucionar
hacia un céncer invasor.

* La colposcopia debe ser vista por los gilnecdlogos
como investigacidén complementaria en pacientes con
PAP negativece en ausencia de conocimiento de riesgo
de cﬁnéer cervical o displiasia.

* La sensibilidad de la cltologia cervical ha sido
cuestionada ¥ la proporcién subéptima ha sido
reportada en poblaciones, basados en programas de
detecciédn.

* La préctica normal no incluye a la colposcopia para
la inflamacidén sin atipia épitelial o inflamatoria.
Los reportes de inflamacién moderada a severa pueden

representar en muchos casos un precursor no
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raeconocido de atipia,

* La colposcopia en pacientes con citologia clase I y
II puede identificar patclogfia adicional como VPH y
NIC.

* Los camblos atipicos resultan de infecclones ¥y
cervicitis crénica.

= El resultado de esta investigacién provee las bases
para un protocole de maneje de pacientes con
papanicolaous clase II, s8in hiatoria de displasias.
Aquellas con atipia inflamatoria deben ser evaluadas
y tratadas por causas especificas de vaginitis
{Gardnerella, monilia, trichomonas, chlamidia,
atrofia, ete.) previas a la evaluacién colpescépica y
biopsia. .

* Repetir los frotig cervical-endocervical en nmujeres
con anomalias con citologias detectadas y
clagificadas como atfpicas o clase IT cambia a 1la
citologfia de un método de estudio a uno de deteccidén
de casos.

* E1 uso del curetaje endocervical es extremadamente
controvertido., No obstante el legrado sirve como
prueba adicional para excluir cé&ncer invasor.

* La situacién mejorarf{a mucho empleando éolposcopias
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al mismo tiempo de repetir el frotis citolégico.

* Afortunadamente el nimero de pacientes "con
vigilancia de 1la evolucién" es muy alto en nuastra
paﬁlacién derechchabiente.

* YHOY EN DIA LA COLPOSCOPIA FORMA PARTE INTEGRAL EN
LOS PROGRAMAS DE DETECCION Y TRATAMIENTO DEL CANCER

CERVICOUTERINO"
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