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Resumen.

Antecedentes: La histeroscopia es el estandar de oro para evaluar a pacientes con
diagnodstico de sangrado uterino anormal, infertilidad y pérdida gestacional recurrente
con patologia endocavitaria. La principal ventaja de la histeroscopia sobre otros
estudios de imagenologia es que permite diagnosticar y tratar al mismo tiempo.
Objetivos: Estimar la concordancia entre el diagnostico histeroscopico e
histopatolégico de pacientes sometidas a histeroscopia ambulatoria con biopsia
endometrial.

Materiales y Métodos: Se realiz6 un estudio de serie de casos con seleccion no
aleatoria, observacional, descriptivo, con asignacidon no aleatoria, transversal,
retrospectivo y retrolectivo. Se analizaron 41 expedientes de pacientes con patologia
endocavitaria a quienes se les realizd histeroscopia ambulatoria y biopsia de
endometrio pertenecientes a las consultas de ginecologia e infertilidad a cargo del
Departamento de Biologia de la Reproduccion “Dr. Carlos Gual Castro” del INCMNSZ
durante el periodo comprendido entre enero del 2014 a mayo del 2017.

Resultados: En las pacientes estudiadas se obtuvo una concordancia para cada uno
de las patologias evaluadas: endometrio sano k=-0.104 (IC 95% -0.296-0.88),
leiomiomas submucosos k=0 (IC 95% -0.296-0.88), pdlipos endometriales k= 0.305 (IC
95% -0.007-0.617), malignidad endometrial k= 0.231 (IC 95% -0.253-0.714), endometrio
atréfico k=1 (IC 95% 1-1), endometritis k=0.001 (IC 95% -0.068-0.07). Siendo de pobre
y leve concordancia para los casos de leiomiomas submucosos, endometritis, polipos

endometriales y endometrio sano, mientras que para casos de atrofia endometrial se



identificé una concordancia perfecta.
Conclusiones: La realizacién de histeroscopia ambulatoria acompafada de un estudio

histopatoldgico mejora el proceso diagnostico y terapéutico.

Palabras clave.

Histeroscopia, biospia de endometrio, embarazo, pérdida gestacional recurrente,
infertilidad, sangrado uterino anormal, endometritis xantomatosa, pdlipo endometrial,
leiomioma uterino, hiperplasia endometrial simple, neoplasia endometrial intraepitelial,

cancer de endometrio.



Abstract.

Background: Hysteroscopy is the gold standard in the evaluation of patients with
endocavitary pathology with abnormal uterine bleeding, recurrent pregnancy loss and
infertility. Offering a diagnostic and therapeutic option in this patients.

Objective: Stimate the consistency between the hysteroscopic and hystopathologic
diagnosis in patients who underwent office hysteroscopy indicated by endocavitary
pathology.

Materials and Methods: This is an observational, descriptive, transversal, retrospective
and comparative study. Hysteroscopy was made by 3 observers to 41 patients with
vaginohisteroscopic Bettocchi technique, al of them with endocavitary pathology in the
Instituto Nacional de Nutricion y Ciencias Médicas Salvador Zubiran, between january
2014 to may 2017.

Results: The interobserver diagnosis between hysteroscopic view and hystopatholgy
obtained by Kappa tests obtained: normal endometrium x=-0.104 (IC 95% -0.296-0.88),
leyomiomas k=0 (IC 95% -0.296-0.88), polyps k= 0.305 (IC 95% -0.007-0.617),
endometrial malignancy k= 0.231 (IC 95% -0.253-0.714), athrophic endometrium k=1
(IC 95% 1-1), endometritis k=0.001 (IC 95% -0.068-0.07).

Conclusions: A pathology test assesment should be offered in every patient who
undergo an office hysteroscopy to improve the diagnostic accuracy.

Key words: Office hysteroscopy, endometritis, endometrial polyps, endometrial
athrophy, submucous leyomioma, endometrial hyperplasia, intraepitelial endometrial

neoplasia, endometrial cancer, endometrial biopsy.



Introduccion.

Definicion de histeroscopia ambulatoria.

La histeroscopia ambulatoria (HA) es un procedimiento que permite la
visualizacion directa de la cavidad uterina y desérdenes en la misma, ademas de que
ofrece opciones terapéuticas de las patologias identificadas. La cual se realiza dentro
de un consultorio, sin analgesia, aunque en casos seleccionados se puede realizar bajo

sedacion o anestesia local y habitualmente se realiza con técnica de Bettocchi. (1)

La HA se considera el estandar de oro para evaluar la cavidad uterina en
pacientes con sangrado uterino anormal, infertilidad o pérdida recurrente del embarazo
con patologia endocavitaria. La histeroscopia ha reemplazado a otros métodos
diagnodsticos tales como la dilatacion y curetaje bajo anestesia general que se
acompana de imprecisiones diagnosticas. (2) La histeroscopia se puede llevar a cabo
en forma ambulatoria (en consultorio) o en quiréfano bajo anestesia loco-regional. La
primera ha demostrado ser igual de eficaz que la realizada en quiréfano bajo anestesia
general o sedacion. Sin embargo, la realizacion de la misma en el consultorio ha
demostrado disminuir el riesgo anestésico y tiempo quirurgico. (2) A pesar de las
ventajas diagnosticas y terapéuticas de la histeroscopia, se estima que sélo el 15% de
los médicos ginecologos en E.E.U.U. realizan este tipo de procedimientos. (2) Esta
situacion es semejante a la observada en nuestro pais donde se reporté que
aproximadamente el 25% de los médicos especialistas realizan procedimientos

histeroscépicos de manera ambulatoria. En nuestra Institucion la implementacion de



esta estrategia diagnostica terapéutica ha beneficiado a las pacientes por ser un
procedimiento de minima invasidon con una tasa de complicaciones menor al 1% si se
realiza de manera endoscopica. (3)

Dentro de los principales hallazgos histeroscépicos se encuentran la
leiomiomatosis uterina submucosa, podlipos endometriales, endometritis crénica,
adherencias uterinas, engrosamiento endometrial y las malformaciones mullerianas. (4)
(5) En el caso particular de pacientes en estudio por infertilidad asociada a patologia
endocavitaria, la indicacion de histeroscopia es fundamental ante la sospecha de las
lesiones previamente comentadas, asi como en casos de oclusion tubaria proximal o

situaciones como pérdidas de primer trimestre y fertilizacion in vitro fallida. (6)

Indicaciones quirurgicas de histeroscopia.

Leiomiomas submucosos.

Los leiomiomas submucosos (LM) representan las tumoraciones sodlidas
benignas mas frecuentes en el aparato reproductor femenino con una prevalencia de 20
a 25% en mujeres en edad reproductiva. Estas tumoraciones, de las cuales de 5 a 10%
son submucosas, constituyen de 2 a 5% de los diagndsticos de consulta ginecoldgica.
(7)

El diagndstico de LM se establece mediante ultrasonido transvaginal (UTV), una
herramienta econdmica, rapida, segura y costo efectiva para identificar el numero y la
localizacion de los LM (pudiendo identificar incluso aquellos de 4 a 5 mm). Sin
embargo, el UTV tiene la desventaja de ser una evaluacién observador dependiente.

Otros alternativas diagndsticas son la histerosalpingografia, que es poco confiable al
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evaluar el contorno uterino, y la sonohisterografia que aporta informacion semejante a

la histeroscopia pero con la desventaja de que no permite la observacion directa. (8) (9)
Los LM se clasifican dependiendo de su localizacion endouterina: 0) se localizan

en el 100% dentro de la cavidad uterina, 1) ocupan menos del 50% de la cavidad y 2)

se localizan en > 50% de la cavidad uterina. (10) (11) A la fecha, se han planteado

distintos mecanismos mediante los cuales los LM interfieren con la fertilidad y modifican

los patrones menstruales: (9)

a. Distorsioén del endometrio.

b. Contractilidad uterina alterada.

c. Obstruccion o distorsion de los ostiums.

d. Vascularizacién uterina anormal.

e. Inflamacion endometrial cronica.

f. Falla en la implantacion por efecto de la vascularizacion periférica del leiomioma.

e. Alteracion en la migracion embrionaria.

El tratamiento de los LM via histeroscépica de hasta 5 cm permite normalizar los
patrones menstruales y las tasas de fertilidad, debido a que la presencia de LM se
asocia con pérdida del embarazo hasta en 70% de los casos. (8) En este sentido, los
LM modifican la tasa de implantacion y de recién nacido vivo, ademas de aumentar la
proporcion de abortos. (12) Sin embargo, la miomectomia histeroscopica mejora el

patron menstrual e incrementa la tasa de embarazo en cerca del 20% (Figura 1). (10)
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Figura 1. A) Imagen histeroscopica de un mioma submucoso. B) Reseccion

histeroscépica (miomectomia) con energia bipolar de mioma submucoso. (10)

Endometritis cronica.

La endometritis cronica (EC) es una condicion que altera el microambiente
endometrial y la relacion entre los microorganismos y el sistema inmunoldgico en la
mayoria de los casos. (13) Los sintomas de EC incluyen dolor pélvico, sangrado
uterino anormal, dispareunia y leucorrea persistente. (14) No obstante, hasta en el 50%
de los casos puede ser asintomatica. En la mayoria de las ocasiones la EC constituye
un hallazgo incidental durante el estudio de condiciones ginecoldgicas, principalmente
por sangrado uterino anormal en el 94% de los casos. (15) A pesar de que la
prevalencia de EC en pacientes con infertilidad es variable (0.2% a 46%), en general es
muy superior a la observada en poblacion general. (15) (16) La asociacion entre EC e
infertilidad se ha observado a nivel de falla de la implantacién, pérdidas tempranas y
recurrentes del embarazo (13) y en etapas mas tardias de la gestacion con parto
pretérmino. (17) Por ejemplo, en el Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricion

Salvador Zubiran (INCMNSZ) la presencia de EC en el servicio de infertilidad fue de

12



0.6% en pacientes evaluadas mediante histeroscopia. Sin embargo, la deteccion
sistematica de la EC en pacientes con infertilidad no forma parte del protocolo de
estudio habitual. (18) De manera adicional, la ambigiedad de la sintomatologia de la
EC la convierte en una condicion dificil de diagnosticar que incluso no es detectable en
la mayoria de los casos por los estudios de deteccion sistematica habitual indicados
durante la evaluacion por infertilidad. (13)

El observar imagenes por ultrasonido sugestivas de EC es infrecuente,
solamente en casos con complicaciones secundarias a la misma como adherencias,
piometra o hidrometra es factible su identificacion. (14) En contraste, el exudado
endocavitario caracterizado por polimorfonucleares y leucocitos que no se correlaciona
con el microambiente vaginal, sugiere el diagnostico de EC. Por lo anterior, la vision
histeroscépica del endometrio permite mejorar el estudio en pacientes con sospecha de
EC. (13) (6) En este sentido, la histeroscopia permite la inspeccion de la superficie
endometrial y la deteccion de signos de inflamacion. Por ejemplo, mediante vision
panoramica con CO,; como medio de distencion, se evidencian areas de endometrio
rojizo con puntos blancos centrales, descrita por algunos autores como patrén afresado,
mientras que utilizando solucion salina se identifica en hasta el 50% de los casos de EC
la presencia de pdlipos endometriales < 1 mm, pediculados, que histolégicamente se
caracterizan por la presencia de abundantes células inflamatorias. (13)

Esta técnica identifica datos sugestivos de EC como hiperemia endometrial,
edema mucoso y micro polipos en 17.4% de las pacientes con una especificidad de

94%. (15)
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Figura 2. A) Imagen histeroscopica de micropdlipos

sugestivos de endometritis crénica.

El diagnéstico clinico de EC mediante histeroscopia depende unicamente de la
exploracion endoscopica, no obstante el establecer la causa especifica que contribuye
a los cambios identificados en el endometrio presupone un proceso complejo. (15) Los
principales agentes infecciosos identificados en EC son Mycoplasma genitalium (15%),
Enterococcus faecalis (14%), variedades de Streptococcus Escherichia coli (11%) y
Ureaplasma urealyticum (11%), mientras que con menor frecuencia Mycobacterium
tuberculosis, Chlamydia trachomatis y Neisseria gonorrhoeae. (16)(19) Sin embargo, el
identificar patogenos en la biopsia endometrial no excluye contaminacién de vagina o
del contenido endocervical. Por lo anterior, el identificar patdgenos no presupone un
evento infeccioso. (15) Recientemente, se ha sugerido la inmunohistoquimica con el
marcador CD138 (un proteoglicano transmembrana que se expresa en la membrana
plasmatica en células somaticas) como una opcion para incrementar la especificidad
diagnostica de EC. (14) El tratamiento antibidtico patdgeno especifico no muestra
beneficios significativos en cuanto a mejoria en el contexto de fertilidad o

complicaciones obstétricas asociadas a EC. (17)

Sin embargo, se ha informado de pacientes con EC en quienes se presenta
exclusivamente un fendmeno de inflamacion cronica mediada por una obstruccion del

tracto de salida, como en el caso de la endometritis xantomatosa (EX). La reaccion
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xantomatosa es una entidad poco frecuente que se identifica principalmente en vesicula
biliar, vejiga, estobmago y rindbn. De manera adicional, este proceso se ha descrito a
nivel uterino desde 1967, (20) considerando como primera hipoétesis la obstruccion
cronica del tracto de salida. El analisis histologico se caracteriza por tejido amarillento y
friable, con alta cantidad de histiocitos, que reemplaza al endometrio y tiende a simular
o coexistir con cancer de endometrio. (21) En la Tabla 1 se describen los casos
informados de EX hasta la actualidad. Solamente se han descrito dos casos
relacionados con agentes infecciosos, tres con neoplasias y seis con evidencia de
estenosis cervical. El tratamiento de este tipo de entidades es relevante en cuanto al
pronostico reproductivo, pues sin acciones terapétuicas la probabilidad de embarazo es

menor al 7% sin considerar a los demas factores asociados con infertilidad. (22)

Tabla 1. Descripcion de los casos reportados de EX. (21)

Autores Ano Origen Edad Patologia asociada
Kohn* 1967 Alemania 65 No

Barua® 1978 Australia 80 No

Buckley* 1980 Reino Unido 79, 80 No

Ashkenazy* 1983 Israel 62, 56, 28, 32 | Cancer de Endometrio
Pounder 1985 - 74 Cancer de Endometrio
Blanco 1989 Espana 72 No

Rivas 1996 - 68, 82 No

Masaharu 2004 Japon 45 No
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Noack* 2006 Turquia 69 E. Coli -P. Vulgaris
Dogan-Ekicii* 2007 India 67 No

Gupta 2009 India 57 Cancer cervicouterino
Jyotsna 2013 Taiwan 78 No

Liao 2013 Africa 66 No

Makar 2013 Japon 45 No

Tomoko 2014 India 42 E. Coli

Pandey 2015 Japon 42 No

Malik 2016 India 74 No

* Pacientes con reporte de estenosis cervical.

Pdlipos endometriales.

Los polipos endometriales (PE) son tumores benignos en la mucosa endometrial
de glandulas y estroma rodeadas de epitelio cilindrico que causan proyecciones hacia
la superficie uterina. Esta lesiones tienen una prevalencia del 15-25% en pacientes con
infertilidad y se identifican en 68% de las mujeres con sangrado uterino anormal. Los
PE pueden ser sésiles o pediculados y raramente incluyen focos de crecimiento
neoplasico. La mayoria de las pacientes con PE son asintomaticas. Sin embargo,
cuando son sintomaticos se acompafnan principalmente de sangrado uterino anormal y
pueden condicionar infertilidad (23) (24). Los PE se clasifican de acuerdo a su
evaluacion histologica en cinco tipos: 1) polipos hiperplasicos que provienen de la capa
basal del endometrio, 2) pdlipos atréficos tipicos de la postmenopausia que son

generalmente funcionales o hiperplasicos y en su mayoria sufren regresion, 3)
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adenomiomatosios caracterizada por cantidades variables de musculo liso y tejido
fibroso que puede coexistir con glandulas y estroma con atipias, con un riesgo de
malignidad del 9%, 4) funcionales o pseudopodlipos en respuesta a los cambios
hormomales y 5) en menor proporcion los micropolipos asociados a EC (25). Los PE se
asocian con infertilidad de manera secundaria a las irregularidades menstruales,
inhibicion obstructiva del transporte espermatico, obstruccion fisica del contacto entre el
embrion y el endometrio, interferencia con los patrones normales de la funcion
endocrina y aumento de glicodelina. Sin embargo, se han observado diferencias entre
los grupos con polipos < 1 cm vs > 1 cm; asi como en aquellos que se encuentran en la
unioén entre el utero y las tubas (10).

El tratamiento de los PE mediante curetaje simple no es efectivo, debido a que
se ha reportado que estas lesiones persisten hasta en el 10% de los casos posterior a
la cirugia. La histeroscopia es una opcidn terapéutica con menor morbilidad (24). En
caso de no tratar los PE, se incrementa el riesgo de que desarrollen hiperplasia con
transformacion maligna desde el 0 hasta el 12.9% de los casos. Los factores que
incrementan el riesgo de transformacion maligna de los PE son la postmenopausia,

polipos > 1.5 cm, hipertension arterial, diabetes mellitus y uso de tamoxifeno (25).
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Figura 3.

A) Pdlipo endometrial sin atipias. (10) B)Polipo endometrial con areas de atipias. (25)

Malformaciones miillerianas.

La malformacion mdulleriana mas frecuente es el septo uterino (SU), que se
asocia con pérdida gestacional hasta en el 90% de los casos. En la poblacion general
la prevalencia de SU es de 5.5%, mientras que en mujeres con infertilidad es 8%, con
antecedente de un aborto 13.3% y en casos con pérdida gestacional recurrente es de
24.5%. La asociacion de SU con infertilidad y pérdida gestacional recurrente es
secundaria a las alteraciones estructurales del endometrio que afecta la implantacion.
La metroplastia histeroscopica mejora las tasas de embarazo entre 20 y 30%,

principalmente en mujeres con SU > 2.5 cm (10).

Hiperplasia simple endometrial.

La hiperplasia simple endometrial (HSE) se sospecha principalmente en
pacientes con sangrado uterino anormal. Sin embargo, el diagnostico se establece
mediante estudio histopatoldgico (26) (27). En revisiones sistematicas se ha identificado

que el grosor endometrial de 3-4 mm por UTV se asocia con una probabilidad de
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hiperplasia endometrial < 1%. En mujeres premenopausicas no existen informacion
contundente del grosor endometrial, sin embargo, se ha establecido que el grosor < 7
mm no muestra asociacion con hiperplasia del endometrio (28). La evaluacion
histeroscépica en pacientes con hiperplasia endometrial cobra mayor relevancia para
determinar la coexistencia con otras anomalias endocavitarias, debido a que permite
identificar lesiones focales y susceptibles de toma de biopsia. La histeroscopia negativa
se asocia con disminucion de cancer de endometrio pre-prueba de un 10.6% a 2.8%
(28). Las mujeres con HSE sin atipias tienen 5% de riesgo de desarrollar cancer de
endometrio a 20 afos, con tasas de regresion de 74%, que incrementa a 96% en las
tratadas con progestinas (28). Por ejemplo, en mujeres con fertilizacion in vitro con
antecedente de uso de dispositivo intrauterino liberador de levonorgestrel, se
identificaron mayores tasas de regresion de lesiones endometriales, de implantaciéon y

de embarazo comparadas con la no usuarias (28).

Neoplasia endometrial intraepitelial.

La neoplasia endometrial intraepitelial (NEI) es de importancia clinica puesto que
comunmente es wuna lesidbn precursora de cancer de endometrio (CE).
Histeroscopicamente se evidencia endometrio hipertrofico, con disminucion en el
espacio interglandular con vasculatura irregular con o sin colecciones hematicas o
necroticas. (27)

Histologicamente se caracteriza por tener arquitectura conformada por areas de
glandulas de mayor tamafo que el estroma, con topografia focal que progresa a difusa,
con categoria funcional precancerosa en la que se excluya la presencia de

adenocarcinoma. (28)
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La deteccion de este tipo de lesiones conforma un problema diagnostico pues
hasta en el 40% de los casos se tiende a confundir con la presencia de CE en piezas
quirurgicas. Por lo que se sugiere la realizacion de histeroscopia acompafada de

curetaje para asi incluir lesiones discretas y del grueso del endometrio. (27)

Céncer de endometrio.

La prevalencia del CE en la poblacion general es de 1.7 por 100,000 mujeres.
Los datos histeroscopicos sugestivos de CE son: hipertrofia endometrial corrugada,
micropapilar, cerebroide e hipertrofia con vascularizacion irregular con areas de
necrosis. El diagnostico histeroscopico de CE tiene una sensibilidad del 86% vy
especificidad del 99%. Es importante considerar que en un bajo porcentaje se
incrementa la posibilidad de identificar células neoplasicas dependiendo de la presion

aplicada durante el procedimiento quirurgico (29).

Atrofia endometrial.

La atrofia endometrial se presenta principalmente en pacientes
postmenopausicas y puede causar sintomas que van desde la amenorrea hasta el
sangrado uterino anormal postmenopausico. (30)

Por UTV se caracteriza por un grosor endometrial menor a 3 cm. A la vision
histeroscépica se distingue una cavidad lisa, delgada, palida con evidencia clara de los
patrones vasculares. En el estudio histopatolégico se distingue como un endometrio con
glandulas tubulares escasas, las cuales no presentan actividad proliferativa o secretora.
Este tipo de hallazgo puede tener cuatro comportamientos:

1. Atrdfico e inactivo.
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2. Atrdéfico y pobremente proliferativo.

3. Mixto.

4. Atrofia quistica.

Se considera que este tipo de hallazgos tiene una relacion directa con las
concentraciones de hormonas esteroides, ademas de que se considera capaz de

favorecer la aparicion de adenocarcinoma endometrial. (30)

Material y Métodos.

Planteamiento del problema.
Estimar la concordancia entre los hallazgos histeroscopicos e histopatoldgicos en

pacientes con patologia endocavitaria.

Justificacion.

En nuestra Institucion se cuenta con pacientes quienes cursan con patologia
endometrial, por lo que la realizacion de este estudio nos permite identificar la
concordancia histeroscépica e histopatoldgica en nuestro pais y en particular en nuestra
poblacién caracterizada por pacientes con patologias cronicas quienes se benefician de

un abordaje minimamente invasivo.

Pregunta de investigacion.

¢Qué tan concordante es la histeroscopia operatoria con el diagndstico

histopatoldgico correcto de la patologia endocavitaria?
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Hipétesis.
H41: El diagndstico histeroscopico no es concordante con el diagnostico histopatologico.

Ho: El diagndstico histeroscopico es concordante con el diagndéstico histopatologico.

Objetivos.
General.
- Identificar la concordancia de la imagen histeroscépica con el diagnostico de
patologia endocavitaria por histopatologia.
Especificos.
- Conocer las principales patologias endocavitarias en una poblacion de alto
riesgo.
- Conocer la edad de las pacientes sometidas a histeroscopia ambulatoria.
- Analizar los diagnosticos médicos de las pacientes sometidas a histeroscopia
ambulatoria.
- Identificar la proporcion de mujeres pre y post menopausicas sometidas a
histeroscopia ambulatoria.
- Conocer las principales indicaciones quirurgicas de una histeroscopia

ambulatoria.

Variables del estudio.
No aplica el concepto de variable dependiente e independiente en este caso. Se
consideran como variables categéricas de tipo dicotomicas.

Categorizacién de variables:
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Variables

- Presencia de leiomatosis uterina submucosa o su ausencia.

- Presencia de polipos endometriales o su ausencia.

- Presencia de atrofia endometrial o su ausencia.

- Presencia de datos sugestivos de malignidad endometrial o su ausencia.
- Presencia de endometrio normal o anormal.

Universo de estudio.

Se incluyeron a todas las mujeres que fueron sometidas a histeroscopia

ambulatoria entre enero del 2014 a mayo del 2017.

Criterios de Inclusién.

- Se incluyeron a todas aquellas mujeres a quienes se les realiz6 histeroscopia en
el Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricion Salvador Zubiran entre
enero 2014 a mayo 2017 con patologia endocavitaria que contaran con reporte
histopatoldgico.

Criterios de exclusion.

- Todas aquellas pacientes en las que no se pudo realizar el procedimiento

histeroscdpico por cuestiones anatémicas como la estenosis cervical.

Todas aquellas mujeres en las que no se realiz6 estudio histopatoldgico.

Diseio del estudio.

Estudio de serie de caso con seleccion no aleatoria, con intencion del
investigador observacional, grupo de control descriptivo, no aleatorio, de seguimiento
transversal y direccion de seguimiento retrospectivo. Se analizaron 89 casos de

histeroscopias realizadas en una Institucion de tercer nivel de atencion (Instituto
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Nacional de Ciencias Médicas y Nutricibn Salvador Zubiran) durante un periodo de
enero del 2014 a mayo del 2017. En el estudio se incluyeron 81 pacientes, de las
cuales se seleccionaron 58 con expediente completo y 41 con estudio histopatoldgico.
Se excluyeron aquellas con histeroscopia fallida, o que no contaban con expediente

completo o reporte histopatoldgico.

Protocolo clinico.

Los datos demograficos y clinicos se tomaron de los expedientes fisicos y
electronicos. En el perfil demografico se evaluo la edad, patologia de base, indicacidon
quirurgica (pérdida gestacional recurrente, infertilidad y sangrado uterino anormal),
edad reproductiva y condicion ovarica.

Se determin6é el procedimiento realizado y las complicaciones presentadas
durante los mismos.

El estudio histopatolégico es considerado el estandar de oro para la evaluacion
de la cavidad uterina. Todas las pacientes fueron sometidas a histeroscopia ambulatoria
y recibieron sedacion dentro del Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricion
Salvador Zubiran. El procedimiento fue realizado por tres médicos adscritos con amplia
experiencia clinica, quienes ya habian valorado previa a la intervencion a las pacientes.

Se realizd el procedimiento con histeroscopio de Bettocchi con funda de 5 mm
utilizando técnica de vaginohisteroscopia, con lente de 30°, se utilizé solucion salina
como medio de distencion, con una presion de 80-120mmHg, durante la fase folicular
temprana sin preparacion endometrial en la mayoria de los casos.

El estudio histopatoldgico por biopsia de endometrio y diagndstico, fue realizado

por el servicio de Anatomia Patologica del Instituto Nacional de Nutricion y Ciencias
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Médicas Salvador Zubiran.

Los hallazgos histopatologicos se seleccionaron segun los siguientes hallazgos:
endometrio normal, pdlipo endometrial, leiomiomatosis submucosa y endometrio con
datos de malignidad. Estos se utilizaron como estandares de referencia para calcular la
concordancia diagnostica, se calculd el coeficiente kappa (k). El coeficiente k ,
corresponde a la proporcion de concordancias en relacion con el total de las
observaciones, se excluyeron las concordancias atribuibles al azar empleando un

intervalo de confianza del 95%.

Analisis estadistico.

Para determinar la concordancia interobservador se utilizé la prueba estadistica
kappa de Cohen, que es la indicada para evaluar la concordancia entre dos
observadores en variables nominales dicotdmicas. Se evaluo concordancia absoluta
con un IC de 95%. Se utilizé el paquete de analisis estadistico SPSS 20 version en

espafol.

La interpretacion del coeficiente kappa se realizé al correlacionar su valor con
una escala cualitativa que incluye 6 niveles de fuerza de concordancia: pobre (k=0),
leve (k=0.01), aceptable (k=0.21-0.4), buena o considerable (k=0.61-0.8) y casi perfecta

(k=0.81-1).
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Resultados.

Se analizaron un total de 41 mujeres sometidas a histeroscopia ambulatoria entre
enero del 2014 a mayo 2017 en el Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricion
Salvador Zubiran. Todos los procedimientos fueron realizados en consultorio, bajo

sedoanalgesia, empleando técnica de vaginohisteroscopia descrito por Bettocchi.

Tabla 1.
Edad y condicion ovarica de las pacientes.
Variable Resultado Porcentaje
Edad
41.43+ 11.84
27 65%
Mujeres en edad reproductiva

14 35%
Mujeres fuera de la edad reproductiva

29 70.7%
Condicién Conservada
ovarica 12 29.2%

Deficiente

La edad de las pacientes oscilaron de los 18 a los 63 afos, con un promedio de
41.43 afnos con una desviacion estandar de 11.84 afos. (tabla 1) La muestra de
pacientes muestra una diversidad amplia de edades, sin embargo la mayoria de las
pacientes se concentraron dentro de la edad reproductiva. Considerando las
caracteristicas de la poblacion evaluada, no todas ellas entraban dentro de la condicion
pre o post menopausica, pues dentro del grupo de falla ovarica prematura se incluyeron

cinco pacientes. De las cuales tres de las pacientes evaluadas tenian antecedente de
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falla ovarica de origen iatrogénico, dos de ellas por ooforectomia bilateral, dos por

condiciones cromosdmicas (Sindrome de Turner) y uno por quimioterapia gonadotéxica.

Tabla 2.
Distribucion de las patologias de base.
Variable Resultado Porcentaje
Enfermedad tiroidea 7 17.1%
Enfermedades del tejido conectivo 7 17.1%
Hipertension arterial sistémica 5 12.2%
Anovulacion cronica 5 12.2%
Neoplasias 4 9.8%
Diabetes Mellitus 3 7.3%
Donador y receptor renal 2 4.9%
Sindrome de Turner 2 4.9%
Trombofilias 1 2.4%
Enfermedad de Hirshprung 1 2.4%
Diabetes insipida 1 2.4%
Macroadenoma hipofisiario 1 2.4%
Hipogonadismo hipogonadotrépico 1 2.4%
Infertilidad primaria 1 2.4%

En la tabla 2 se presentan las patologias de base de las pacientes incluidas en el
analisis, de las cuales las enfermedades tiroideas y las enfermedades del tejido

conectivo fueron las mas frecuentes.

27



Tabla 3.
Indicacion quirurgica.

Variable Resultado Porcentaje
Infertilidad 14 34.1%
Sangrado uterino anormal 10 24.4%
Amenorrea 8 19.5%
Sangrado uterino anormal 7 17.1%
postmenopausico
Pérdida gestacional recurrente 2 4.9%

En la tabla 3 se presentan las indicaciones quirurgicas de histeroscopia. La
indicacion fue determinado por los histeroscopistas. De estas, la mas frecuente fue la
infertilidad en mas de una tercera parte de los casos. En menor porcentaje la
amenorrea, seguido del sangrado uterino anormal tanto pre como post menopausico.
Finalmente dentro de las indicaciones de menor proporcion la pérdida gestacional
recurrente, la cual incluyd menos del 5% de los casos.

Lo anteriormente comentado corresponde a la edad de las pacientes analizadas,
en el caso de las pacientes postmenopausicas, el 100% de estas se presentaron por la
presencia de sangrado uterino anormal.

Considerando los datos obtenidos se realizé6 un analisis de concordancia entre
los hallazgos histeroscopicos identificada: leiomiomatosis, endometritis, pdlipos
endometriales, atrofia endometrial, endometrio normal. Los cuales se discuten por

separado.
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Cuadro 1. Concordancia diagnostica en imagenes de estudios histeroscopicos e

histopatoldgicos en los que se identificaron polipos endometriales.

Estudio histopatoldgico
Positivo Negativo
Histeroscopia Positiva= presencia pdlipos 7 10 17
Negativa= ausencia de pdlipos 3 21 24
10 31 41
Acuerdo observado 0.68
Acuerdo esperado 0.5437
Fuerza de la
indice Kappa Error estandar IC 95% concordancia
0.305 0.159 (-0.007, 0.617) Débil

Kk observada=0.68. k esperada por azar=0.54. k absoluta= 0.305, IC -0.007-0.617.

Cuadro 2. Concordancia diagnostica en imagenes de estudios histeroscopicos e

histopatoldgicos en los que se identificaron leiomiomas uterinos.

Estudio histopatolégico
Positivo Negativo
Histeroscopia | Positiva= presencia leiomiomas 0 0 1
Negativa= ausencia de leiomiomas 1 40 40
1 40 41
Acuerdo observado 0.98
Acuerdo esperado 0.9756
Fuerza de la
indice Kappa Error estandar IC 95% concordancia
0 0.988 | (-1.936,1.936) Pobre

k observada=0.98. k esperada por azar=0.97. k absoluta= 0, IC -1.936-1.936.
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Cuadro 3. Concordancia diagnostica en imagenes de estudios histeroscopicos e

histopatoldgicos en los que se identificoO endometritis.

Estudio histopatolégico
Positivo Negativo
Histeroscopia Positiva= endometritis 1 0 1
Negativa= no endometritis 39 1 40
40 2 41
Acuerdo observado 0.05
Acuerdo esperado 0.0476
Fuerza de la
indice Kappa Error estandar IC95% concordancia
0.001 0.035 (-0.068,0.070) Pobre

Kk observada=0.05. k esperada por azar=0.04. k absoluta= 0.001, IC -0.0068-0.070.

Cuadro 4. Concordancia diagnostica en imagenes de estudios histeroscopicos e
histopatolégicos en los que se identifico patologia maligna endometrial (Hiperplasia,

Neoplasia intraepitelial endometrial y Cancer de endometrio).

Estudio histopatoldgico
Positivo Negativo
Histeroscopia Positiva= malignidad endometrial 2 4 6
Negativa= no malignidad 4 35 35
6 35 41
Acuerdo observado 0.82
Acuerdo esperado 0.7689
Fuerza de la
indice Kappa Error estandar IC95% concordancia
0.231 0.247 (-0.253, 0.714) Leve

Kk observada=0.821. k esperada por azar=0.231. k absoluta= 0.247, IC -0.253-0.714.
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Cuadro 5. Concordancia diagnostica en imagenes de estudios histeroscopicos e

histopatolégicos en los que se identificd endometrio sano.

Estudio histopatoldgico
Positivo Negativo
Histeroscopia Positiva= endometrio sano 4 3 7
Negativa= patologia endometrial 28 6 34
32 9 41
Acuerdo observado 0.24
Acuerdo esperado 0.3153
Fuerza de la
indice Kappa Error estandar IC 95% concordancia
-0.104 0.098 | (-0.296,0.088) Pobre

Kk observada=0.24. x esperada por azar=0.31. k absoluta= -0.104, 1C -0.296-0.088.

El hecho de que en nuestro estudio la concordancia en los rubros especificos por
patologia haya sido baja en la mayoria de las patologias endouterinas analizadas tiene
varias explicaciones. La primera es que al evaluar dos observadores quienes realizaron
dos distintos métodos diagndsticos se tiene menor concordancia diagnéstica. Segundo,
una de las limitaciones son la amplia heterogeneidad de las patologias de base
identificadas, grupo etario y el motivo por el cual se realizé el abordaje histeroscopico.
Tercero, en nuestro estudio se evaluo una muestra limitada en cada una de las
patologias y que dentro de la metologia se realiz6 como un estudio retrospectivo y
observacional.

De todas las patologias estudiadas en la unica en la que se encontré una

concordancia muy buena, k=1 (>0.61-0.8), fue en los casos de atrofia endometrial, la
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cual fue casi perfecta entre el diagnostico histeroscopico y el histopatolégico de la

biopsia de endometrio.

Discusién.

Un instrumento o procedimiento es preciso si los resultados se aplican en un
individuo que reunen las mismas caracteristicas. La precision del diagndéstico
histeroscopico de la cavidad uterina se ve afectada por la variacion propia del
instrumento, de los examinadores considerando su adiestramiento, formacion,
capacidad y experiencia.

Hasta el momento existen numero reducido de estudios de concordancia
diagnostica de la cavidad endometrial en general. La concordancia interobservador para
diagnosticar cada una de las patologias endometriales fue en general pobre o leve en
casos de leiomiomas submucosos, endometritis, polipos endometriales y patologia
maligna endocavitaria. Sin embargo en el caso particular de atrofia endometrial la
concordancia fue casi perfecta.

Dentro de las concideraciones que apoyan la baja concordancia global es el tipo
de poblacion atendida en el Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricion Salvador
Zubiran, el cual se constituye en mayor proporciéon por mujeres con enfermedades de
origen ginecoldgico y otras crénicas como: enfermedades de la colagena, patologias
endocrinas como hipotiroidismo, diabetes, hipogonadismo hipogonadotropico, diabetes
insipida, macroadenoma hipofisiario, enfermedad de Hirshprung y falla ovarica de
origen iatrogeno en tres casos y dos asociados a sindrome de Turner. Ademas dentro
de los hallazgos se identifico un caso de endometritis xantomatosa, la cual no habia

sido descrita dentro de los hallazgos histeroscopicos previamente. (22)
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En el caso particular de patologia endocavitaria maligna, Nieto-Pascual report6
en 2016 en 761 histeroscopias de mujeres postmenopausicas con sangrado uterino
anormal, un indice de Kappa de 0.88 (95% IC 0.84—-0.91) para patologia endometrial
maligna. En nuestro estudio probablemente asociado a la diversidad de indicaciones
quirurgicas, se identifico un

0.231
La prueba estadistica utilizada para evaluar la concordancia tiene limitaciones

expresadas en este estudio. En este caso se evaluaron varias categorias lo que implica

valores mas bajos de kappa.

Conclusiones.

La concordancia diagnéstica interobservador entre los que realizaron los estudios
de histeroscopia e histopatologia fue entre mala en la mayoria de los casos por la
heterogeneidad de los criterios de inclusion. Mientras que para el diagnostico de atrofia
endometrial se identific6 una concordancia perfecta. Por lo que este tipo de estudios
demuestran que la histeroscopia ambulatoria aun en una poblacién por si séla
constituye un método diagnostico aislado, sin embargo cuando este se asocia a estudio
histopatoldgico se incrementa la capacidad de ofrecer un diagndstico mas certero.

La oportunidades de mejorar residen en la estandarizacion del abordaje
diagnostico de las pacientes, del procedimiento histeroscépico e histopatolégico. Por lo
que se continuara el estudio de manera prospectiva para mejorar los resultados de

concordancia, mejorando la clasificacion de los grupos y el numero de pacientes.
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Anexos.

Definiciones.

Mujeres en edad reproductiva: Segun define la Organizacion Mundial de la Salud, a
aquellas mujeres entre 15-44 afios.

Sangrado uterino anormal: Presencia de sangrado proveniente del utero que es
anormal en volumen, regularidad o tiempo, y que se ha presentado en los ultimos 6
meses. (11)

Sangrado uterino anormal postmenopausico: Sangrado uterino que se presenta
después de un afio de amenorrea. Este tipo de pacientes tienen un riesgo del 10-15%
de tener cancer de endometrio. (31)

Infertilidad: Falla para alcanzar un embarazo exitoso después de 12 meses o mas de
relaciones sexuales apropiadas sin proteccion o con inseminacion terapéutica de
donador.(18) (32)

Pérdida recurrente del embarazo: Pérdida de 2 o mas embarazos. (33)

Embarazo: Embarazo documentado por ultrasonografia o histopatologia.(33)
Histeroscopia: Herramienta invaluable para el diagnostico y tratamiento de la patologia
intrauterina. Los procedimientos histeroscopicos se realizan utilizando un endoscopio
con o sin un sistema de video imagen, empleando un medio de distencion ya sea
gaseoso o liquido. (10)

Endometritis croénica: Inflamacion cronica del endometrio. Histologicamente se
diagnostica por la presencia de infiltrado inflamatorio en biopsias endometriales. (15)

Biopsia de endometrio: Procedimiento ambulatorio de utilidad diagndstica en
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patologia uterina. La biopsia se toma con un catéter que se introduce por el cérvix hasta
alcanzar la cavidad uterina facilitando la toma de tejido endometrial. De manera
adicional, la biopsia endometrial se puede realizar via histeroscopica. (34)

Endometritis xantomatosa: Condicion inflamatoria infrecuente caracterizada por tejido
amarillento y friable, con multiples histiocitos que reemplazan al endometrio. La
endometritis xantomatosa puede simular o coexistir con cancer endometrial. (20)

Falla ovarica prematura: Presencia de amenorrea acompafiada de dos
cuantificaciones > a 30 Ul/ml de FSH con un mes de diferencia. (35)

Leiomioma del utero: Son tumores monoclonales que se originan del musculo liso del
utero. Son neoplasias compuestas de miofibroblastos con abundantes cantidades de
matriz extracelular con crecimiento dependiente de esteroides ovaricos. Los leiomiomas
pueden ser unicos o multiples y varia en tamano, localizacion y grado de perfusion. En
general, los leiomiomas se pueden clasificar dependiendo de su localizacion en tres
grupos: subserosos (que se proyectan fuera del utero), intramurales (miometrio) o
submucosos (que se proyectan al interior de la cavidad uterina). (36)

Hiperplasia endometrial simple: Lesion precursora de adenocarcinoma de endometrio
caracterizada por ser un hallazgo histopatolégico relacionado a la presencia de
estimulaciéon estrogénica sin oposicion progestagena que condiciona cambios
proliferativos glandulares con topografia difusa. (27) (37)

Neoplasia endometrial intraepitelial: Lesion precursora de adenocarcinoma de
endometrio, caracterizada histolégicamente por su topografia focal con progresion a
difusa asi como arquitectura con area glandular mayor a la estromal. (27)

Cancer de endometrio: Es la sexta neoplasia ginecoldégica mas comun. Se presenta

en el 90% de los casos con sangrado uterino anormal postmenopausico. La estirpe
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endometroides es la de mayor frecuencia y en el 50% de los casos se presenta en

mujeres de mas de 50 anos. (38) (39)

Técnica de vaginohisteroscopia descrita por Bettocchi. (40)

1. Colocar el histeroscopio en la vagina y permitir que el medio de distencién
aumente el volumen vaginal.

2. Llevar el lente hacia el fondo de saco posterior, e iniciar la busqueda del cérvix.
Si no se identifica de manera inmediata, se debe angular el histeroscopio hacia
arriba hasta identificar el orificio cervical anterior.

3. Introducir el histeroscopio por el canal cervical interno hasta tener vision directa y
panoramica de la cavidad.

4. Identificar el fondo uterino.

5. Buscar los ostiums e identificar su permeabilidad.

6. Realizar manejo quirurgico si es necesario.
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