UNIVERSIDAD DE ORIENTE

NUCLEO ANZOATEGUI

ESCUELA DE MEDICINA
DEPARTAMENTO DE ANATOMIA PATOLOGICA

EVALUACION DE LA CALIDAD DE LECTURA CITOLOGICA
PARA EL DESPISTAJE DE LESIONES MALIGNAS Y
PREMALIGNAS DE CUELLO UTERINO. CONSULTA DE
PATOLOGIA CERVICOMAMARIA. CENTRO INTEGRAL DE
SALUD, BOYACA V, BARCELONA, ANZOATEGUI. 2005 - 2009.

PROF. ASESOR: PRESENTADO POR:

Dr. Jorge L., Amundaray M. Br. Garcia A., Mariugenia.
Br. Gonzélez R., Regina R.
Br. Ofiate G., Vanessa G.

Como requisito parcial para optar al titulo de MEDICO CIRUJANO

Barcelona, OCTUBRE 2010



UNIVERSIDAD DE ORIENTE

NUCLEO ANZOATEGUI

ESCUELA DE MEDICINA
DEPARTAMENTO DE ANATOMIA PATOLOGICA

EVALUACION DE LA CALIDAD DE LECTURA CITOLOGICA
PARA EL DESPISTAJE DE LESIONES MALIGNAS Y
PREMALIGNAS DE CUELLO UTERINO. CONSULTA DE
PATOLOGIA CERVICOMAMARIA. CENTRO INTEGRAL DE
SALUD, BOYACA V, BARCELONA, ANZOATEGUI. 2005 - 2009.

PROF. ASESOR: PRESENTADO POR:

Dr. Jorge L., Amundaray M. Br. Garcia A., Mariugenia.
Br. Gonzélez R., Regina R.
Br. Ofnate G., Vanessa G.

Como requisito parcial para optar al titulo d¢ MEDICO CIRUJANO

Barcelona, OCTUBRE 2010



UNIVERSIDAD DE ORIENTE
NUCLEO DE ANZOATEGUI
ESCUELA DE CIENCIAS DE LA SALUD
COMISION TRABAJO DE GRADO

DECLARACION JURADA

El Trabajo de Grado presentado por los bachilleres: Mariugenia Garcia Arreaza CI.
17.730.924, Regina Rosiris. Gonzéalez Rios CI. 18.128.539 y Vanessa Guadalupe
Onate Guilarte CI. 23.998.371, titulado: "EVALUACION DE LA CALIDAD DE
LECTURA CITOLOGICA PARA EL DESPISTAJE DE LESIONES
MALIGNAS Y PREMALIGNAS DE CUELLO UTERINO. CONSULTA DE
PATOLOGIA CERVICOMAMARIA. CENTRO INTEGRAL DE SALUD,
BOYACA V, BARCELONA, ANZOATEGUI. 2005 - 2009". Ha sido aprobado
por el Jurado Evaluador quienes lo han encontrado correcto en su contenido y forma
de presentacion, asimismo, declaran que los datos presentados son responsabilidad
exclusiva de su autor, en fe de lo cual firman:

Prof. Miguel Flautes Prof. Juan Sanchéz
Miembro Principal Miembro Principal

Prof. Jorge Luis Amundaray
Miembro Principal/Asesor

Prof. Rosibel Villegas
Coordinadora Comision Trabajo de Grado

OCTUBRE 2010



RESOLUCION

ARTICULO 41

REGLAMENTO DE TRABAJOS DE GRADO

“Los trabajos de grado son exclusiva propiedad de la Universidad de Oriente y solo
podran ser utilizados a otros fines con el consentimiento del Consejo del Nucleo
respectivo, quien lo participara al Consejo Universitario”.



DEDICATORIA

Son muchas las personas especiales a las cuales me gustaria agradecer su
amistad, apoyo, &nimo y compaiiia en las diferentes etapas de mi vida. Algunas estan
aqui conmigo, otras en mis recuerdos y en el corazon. Sin importar en donde estén o
si alguna vez llegan a leer estas dedicatorias quiero darles las gracias por formar parte

de mi, por todo lo que me han brindado y por todas sus bendiciones.

Primero y antes que nada, dar gracias a Dios, todopoderoso, por estar
conmigo en cada paso que doy, por fortalecer mi corazoén e iluminar mi mente y por
haber puesto en mi camino a aquellas personas que han sido mi soporte y compaiiia

durante todo el periodo de estudio.

A la Virgen de Guadalupe, fuente de inspiracion en mis momentos de
angustias, esmero, dedicacion, aciertos y reveses, alegrias y tristezas que
caracterizaron el transitar por este camino que hoy veo realizado, sin cuyo empuje no

hubiese sido posible

Especialmente dedico este gran éxito a mi madre Yolanda Guilarte, quien
me dio a conocer el mundo, y que ha sabido apoyarme siempre luego de tener éxito o
fracaso, quien me ha ensefiado a diferenciar lo bueno de lo malo, por ser una madre
ejemplar y ayudarme a salir adelante para ver hecho realidad mis suefos, sin ti no
estuviera en esta etapa de mi vida, te mereces la misma alegria que siento por este
momento tan grato, este trabajo es para ti por tu sacrificio de verme realizada en la

vida

A mis abuelos Teolinda Virginia “Negra” y Luis Felipe dos personas que
desde el primer momento de mi vida me brindaron y me brindan todo el apoyo,

colaboracion y carifio sin ningun interés, son las personas por las cuales hoy por hoy
v



puedo afirmar que, me han ensefiado muchas de las cosas que me hacen lo que soy y

que me permitieron alcanzar este logro.

A mis hermanos Luis Armando, Oriana Carolina, Oscar Enrique, José
Leonardo y Carlos Alejandro (mis larvitas) porque siempre han estado conmigo y
de una forma u otra son parte importante de este logro. Espero que esto les sirva de
inspiracion y estimulos para todo cuanto se propongan. Siempre contaran conmigo.

Los amo!!!

A mis tios Oscar Enrique: que mas que tio es mi padre y mi mayor fuente de
inspiracion, tio esto fue “pan comido”; José Luis y Yumilva: los seres mas
consentidores sobre la faz de la tierra y los que siempre tuvieron una palabra de
aliento para mi cuando lo necesitaba; Carmen Luisa y Mauricio: mis tios
hermanos, gracias por todo el apoyo que me brindaron y sobre todo por creer en mi;
Luisa Elena y Enrique: mis ahora colegas, gracias por siempre estar pendientes,
Luis Felipe, Ivonne, Odalys, Beatriz, Marilegnys, Dora Alicia, Fabia, Tomas
Aquino (Q.E.P.D), Maria del Valle (Q.E.P.D), todos ustedes son pilares
fundamentales en mi vida, dignos de ejemplo de trabajo y constancia, quienes me han
brindado todo el apoyo necesario para alcanzar mis metas y suefios y han estado alli
cada dia de mi vida, compartiendo los buenos y malos ratos desde el dia que naci...

los quiero mucho y gracias.

A mis primos, sin excluir a ninguno pero en especial a Gaby: mi compaifiera
de invento y hermana; Nati: mi asesora de belleza y Luis Enrique: futuro colega dios
mediante, mil gracias por todos los momentos que hemos pasado juntos y porque han
estado conmigo siempre aunque sea solo para fastidiar jeje. Solo resta decir que son
lo maximo.

Vi



Mauricio Tomas, aunque no sepas leer, un dia vas a aprender y por eso
también te dedico esta tesis, gracias por alegrar a esta familia con tu llegada, la cual
marcara siempre el final de una de las metas mas importantes de mi vida y el inicio de

muchas otras.

A mis grandes amigas, que han sido mas que un familia para mi, con las
cuales he compartido tantos momentos, y con las que se que puedo contar al igual que
ellas conmigo, Vanessa Garcia, Karina Garcia y Nina Freites aunque ya no

estemos tan juntas como antes, siempre estaran en mi corazon.

A Frank Deffitt, por brindarme su ayuda cuando mas la necesitaba, por ser
una persona con la que puedo contar siempre, por el cariio que me brinda y los

animos que me da desde el dia que nos conocimos.

A mis amigas y compaiieras de tesis, Mariugenia Garcia y Regina Gonzélez
porque si pudiera volver a escoger ustedes siempre seran mi primera opcion. Gracias
por permitirme compartir todo esto junto a ustedes. Se que nos seguiremos viendo en

el camino.

A los mejores amigos del mundo Pablo Gonzélez, Ardelis Marcano,
Marian Stanley, Greidys Espinoza, Damaris Estaba, Martha Naime, Jesus
Quijada, Herlic Sotillo, Jos¢ Ramos, Ulises Marin y Miguel Siso, por haber
compartido tantos momentos de mi vida y por darme aliento para continuar luchando
en esta vida que a veces parece terrible, pero recordemos que mientras contemos con
la sinceridad de nuestros amigos la vida siempre sera mas hermosa (vieron que no

siempre soy tan acida =)).

Vil



Al la Dr. Jorge Luis Amundaray, mi tutor y amigo por su apoyo, dedicacion
y ejemplo. Gracias por inculcar en mi un sentido de seriedad, responsabilidad y rigor
académico sin los cuales no podria tener una formacion completa. A su manera, ha
sido capaz de ganarse mi lealtad y admiracion. Hoy me siento en deuda con usted por
todo lo recibido durante el periodo de tiempo que ha durado esta tesis. Gracias hoy y

siempre.

A la Universidad De Oriente y al Hospital Universitario “Dr. Luis

Razetti”” por permitirme vivir en ellos estos largos pero provechosos 6 anos.

Vanessa Guadalupe Ofate Guilarte

Viii



DEDICATORIA

A Dios, Todopoderoso, por regalarme en cada dia, la oportunidad de luchar

por este suefo, que hoy es una realidad.

A mi madre, Selvilia Arreaza, quien es la fuente de inspiracion y ejemplo
mas importante en mi vida, de quien aprendi que la fuerza necesaria para alcanzar una
meta, estd dentro de uno mismo, por tu apoyo, comprension y orientaciones que
siempre me han acompafiado. Estuviste a mi lado aclarandome el camino cuando
quizas solo veia oscuridad, demostraste que el ambiente no hace a las personas, y que

con valores y dedicacion se puede llegar muy lejos; este éxito también es tuyo.

A mi padre, Julio Garcia, por sus consejos y su amor incondicional, porque
siempre buscabas el tiempo para dedicarmelo cuando mas te necesitaba, por
ensefiarme que lo mas bello de las personas es la humildad y la sencillez, que con eso
se abren muchas puertas en la vida, que la familia es lo mas importante que tenemos,

y que con ella las penas pesan menos y los éxitos son mas placenteros.

A mis hermanos Julio Guillermo, Gustavo Javier y Daniel José, quienes
han sido mi fortaleza, protectores y mis pilares de apoyo, la mejor compania con la
que pude pasar mi infancia, los quiero y los admiro muchisimo. Estuvieron siempre a
mi lado y senti su apoyo en cada momento de mi carrera, hoy ya somos 4

profesionales.

A mis luceros Ignacio Javier y Valeria Valentina, mis sobrinos, porque son
mi inspiracion para ser mejor en lo que hago, porque cuando sentia que no tenia
fuerzas para luchar, con sus sonrisas e inocencia me demostraban que valia

levantarse. Los amo.



A Romy Machado e Iliana Contreras, mis cufiadas y casi hermanas, de
quienes senti apoyo en cada momento y han colaborado en mi formacion de todas las

maneras posibles. Las quiero mucho.

A mi abuela Mercedes (Q.E.P.D), quien aunque no pude verme alcanzar este
logro, se que en el cielo estas muy orgullosa y mandandome las mas grandes

bendiciones.

A José Gregorio Morales (Q.E.P.D), mi amigo y casi hermano, quien hasta
el tltimo momento estuvo a mi lado, contribuyendo en todo para ayudarme a alcanzar
este logro, te extrafio muchisimo, se que estuvieras disfrutando de esta celebracion al

maximo.

A Jesus Rafael Campos Marin, mi amigo y companero desde inicios de mi
carrera, por tu apoyo y todas las veces que estuviste a mi lado ayudando a levantarme,
por ser mi ventana de escape cuando me sentia agobiada y ayudarme a buscar
soluciones todas las veces que quizas no veia la salida del problema, por ensefiarme
que no es necesario hablar el mismo idioma para entendernos, porque siempre fuiste

mi admirador numero uno. Esta meta alcanzada es nuestra.

A mis amigas del colegio, Angélica Gonzélez y Dina Cueche, por siempre
socorrerme ante tantos llamados de ayuda, porque siempre tuvieron fe en mi. Las

quiero muchisimo.

A Marian Stanley y Maria Campos, grandes amigas y confidentes, por todo
su apoyo incondicional, porque siempre buscaron el tiempo para compartir conmigo

mis logros y acompafiarme en aquellos dias no tan buenos.



A mis amigas y compaiieras de tesis, Vanessa Ofate y Regina Gonzélez,
porque fue maravilloso compartir con ustedes esta experiencia de 6 afios, por toda su

ayuda, colaboracion y paciencia, les deseo el mayor de los éxitos siempre.

A mis amigos y ahora colegas Pablo Gonzalez, Ardelis Marcano, Damaris
Estaba, Greidys Espinoza y Martha Naime, porque fueron parte importante en mi
formacion, siempre estuvieron a mi lado y pasamos momentos muy agradables y que

nunca olvidare, nos espera un camino lleno de éxitos muchachos.

A la Universidad De Oriente y al Hospital Universitario “Dr. Luis
Razetti” por ser la base de mi formacion, muy orgullosa de haber egresado de la casa

mas alta.

Mariugenia Garcia Arreaza
Xi



DEDICATORIA

A Dios, por permitirme alcanzar este logro y haberme dado salud ademas de

toda su bondad y amor.

Alicia Rios, quien supo como nadie ser padre y madre, estar en los buenos y
malos momentos, por haberme educado, gracias a ti soy quien soy y estoy donde

estoy.

A mis hermanos, Fidel y Gustavo Marcano, ambos parte esencial y

fundamental en mi crianza y formacion.

A mi abuela, Rosario Rios por todas sus bendiciones.

A mi tio, Argenis Gonzélez (Q.E.P.D), por siempre haberme demostrado su

apoyo, confianza y carifio sincero, estés donde estés nunca te olvidare.

A Carmen Patricia Brito, Patricia y Makerys Mitchell, son el perfecto

ejemplo de que la familia no nace se hace, gracias por su inigualable apoyo.

A mis compaiieras de tesis, Mariugenia y Vanessa, por su paciencia y

constancia lo hemos logrado.

A Tarik Saab, por haberme acompafiado y apoyado en parte importante de

mi carrera siempre te agradeceré haber estado en mis momentos dificiles.

A mis amigos y compaieros con los cuales inicie esta carrera y luego de 6
anos hemos alcanzado la tan anhelada meta, ahora es momento que cada quien tome

Xii



su rumbo y emprenda un nuevo camino: Pablo, Vanessa, Mariugenia, Ardelis,

Damaris, Martha, Crizelys.

A la familia Reyes, Campos Trias, Cuadros, Lépez y Galante, por su
amistad demostrada en los momentos dificiles, ahora no podria dejar de

mencionarlos.

A la Universidad De Oriente y al Hospital Universitario “Dr. Luis

Razetti” casas de estudio en las cuales vivi momentos vitales durante mi formacion.

Regina Rosiris Gonzalez Rios
AGRADECIMIENTO

Xiii



Infinitamente a Dios.

A la Universidad de Oriente, por haber sido nuestra casa durante nuestra
trayectoria universitaria, hoy nos sentimos orgullosas de pertenecer a “La Casa mas

Alta”.

A la Unidad de Patologia Cervicomamaria del Centro Integral de Salud en
Boyaca V, por su especial colaboracion, fueron el motor central de este andamiaje,

eterna gratitud.

Al personal que labora en la Unidad de Patologia Cervicomamaria del Centro
Integral de Salud en Boyaca V de Barcelona, especialmente a la Sra. Casilda, sin ellos
y sin su determinante colaboracion no hubiésemos podido emprender tan importante

tarea.

A la Dr. Jorge Luis Amundaray, nuestro asesor, consejero y amigo, infinitas
gracias por tanto desprendimiento y tanto aporte de conocimientos, nuestro afecto y

respeto.

Al Dr. Demetrios Kiriakos, nuestro profesor y ejemplo a seguir, nuestro

profundo afecto, respeto y admiracion.

A al Lcda. Daisy Rodriguez, nuestro angel salvador estadistico, quien nos
brindé un asesoramiento vital en esta investigacion, mil gracias por su aporte y
paciencia. Estamos infinitamente agradecidas.

A la Biblioteca “Dr. Nieves Granados” del Hospital Universitario Dr. “Luis
Razetti”, fuente permanente de informacion.

Agradecemos de una manera muy sincera a todas aquellas personas que de
una u otra forma nos ayudaron y apoyaron en la elaboracion de este trabajo, el cual

representa la culminacion y el logro de una de nuestras mas grandes metas en la vida.

QGracias.

GRACIAS!

Xiv



REPUBLICA BOLIVARIANA DE VENEZUELA
UNIVERSIDAD DE ORIENTE NUCLEO DE ANZOATEGUI
ESCUELA DE CIENCIAS DE LA SALUD
SERVICIO DE ANATOMIA PATOLOGICA
EVALUACION DE LA CALIDAD DE LECTURA CITOLOGICA PARA EL
DESPISTAJE DE LESIONES MALIGNAS Y PREMALIGNAS DE CUELLO
UTERINO. CONSULTA DE PATOLOGIA CERVICOMAMARIA. CENTRO
INTEGRAL DE SALUD, BOYACA V, BARCELONA, ANZOATEGUIL.
2005 — 20009.

Autores: Garcia A., Mariugenia.
Gonzalez R., Regina R.
Onate G., Vanessa G.

Asesor: Dr., Amundaray M., Jorge L.

RESUMEN

El cancer del cuello uterino es una de las neoplasias malignas de mayor
incidencia y mortalidad entre las mujeres de todas partes del mundo, hallazgo que
resulta paradojico si se tiene en cuenta que el cuello uterino es de facil acceso y
existen estrategias debidamente probadas que permiten un diagnostico y tratamiento
precoz siendo la citologia cérvico vaginal utilizada como método de pesquisa para
las lesiones premalignas y malignas de cuello uterino. Sin embargo, actualmente
todavia existe un cierto grado de discordancia en la correlacion cito-histologica lo que
lleva en reiteradas oportunidades a errores diagnosticos, motivo por el cual es
necesaria la adecuada evaluacion de la lectura citologica por medio de la

histopatologia.

En esta investigacion se conto con una poblacion de 2.497 pacientes, de los
cuales fueron seleccionados 93 casos. La sensibilidad de la prueba citologica para
detectar lesiones premalignas y malignas, en general fue de un 81,4%, la

especificidad de 0%, con un valor predictivo positivo de 8,29% y valor predictivo
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negativo de 0%. La mayor frecuencia de las lesiones epiteliales de cuello uterino
detectadas mediante la lectura citologica la obtuvo el LIE de Bajo Grado (52,7%),
LIE de Alto Grado (19,4%), negativo para LIE o malignidad (10,8%), seguido de
cambios no neoplasicos y ASCUS ambos (6,5%) y carcinoma invasivo (4,3%). De
acuerdo a los diagnosticos obtenidos segun el estudio anatomopatologico las atipias
coilociticas fueron las mas frecuentes (46,2%) NIC I (23,7%), NIC III (10,8%), los
menos frecuentes resultaron sin alteraciones (7,5%), carcinoma invasivo (6,5%) y
NIC 1II (5,4%). Se evidencio la mayor correlaciéon diagnostica entre el estudio
citoldgico con el anatomopatoldgico en el LIE de Bajo Grado (41,9%), seguido del
LIE de Alto Grado (7,6%), cambios no neoplasicos (3,2%) y carcinoma invasivo
(2,2%). La correlacion total resulto “significativa estadisticamente” (p< 0,05) de
acuerdo a la prueba de Chi-Cuadrado (p: 0,007). Para hacer la correcta deteccion de
lesiones malignas y premalignas de cérvix, descartar errores diagnosticos y realizar
un plan terapéutico adecuado es necesario la integracion de la citologia como método

de pesquisa y el estudio anatomopatoldgico como método diagnostico.

Palabras claves: Cancer de cuello uterino, citologia, estudio anatomopatologico.
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INTRODUCCION

El cancer es una enfermedad caracterizada por el crecimiento anormal de las
células que al desarrollarse de forma incontrolada avanza entre los tejidos normales y
los destruye. Segun los informes emitidos por la Organizaciéon Mundial de la Salud en
el afio 2000, el cancer presenta una tendencia creciente dado que anualmente se
producen alrededor de 10 millones de casos nuevos y se espera cerca de 15 millones

para el ano 2020.

El cancer de cérvix uterino es el segundo cancer femenino mas frecuente en la
poblacion mundial. En paises desarrollados su incidencia y mortalidad decrecieron de
manera significativa en el siglo anterior, atribuido en gran parte a la extensa
realizacion periddica de la citologia cervicovaginal (Paps, 2001). En paises pobres o
en vias de desarrollo no se ha observado este descenso (Lazcano, 2000). América

Latina y el Caribe se han caracterizado por notificar las mayores tasas de incidencia

(Fox, 1973).

En Venezuela este cancer es un problema nacional, siendo la primera causa de
muerte en la mujer desde hace mas de cuatro décadas, produciendo 2500 muertes
anualmente (Caradero, 2004). Los estados con mayor incidencia de Cancer de Cuello
son: Trujillo, Guérico, Yaracuy, Zulia, Lara, Aragua, Mérida, Téchira, Bolivar y
Falcon, con tasas promedio para el periodo 1983—1987 de 11 por 100.000 (Rincon,
1992).

De acuerdo con los resultados obtenidos en diversos estudios
epidemiologicos, los factores asociados en forma mas consistente con el cancer
cervicouterino son la infeccidn por el virus del papiloma humano (VPH), los habitos
sexuales (antecedentes de dos o mas parejas sexuales o el inicio de la vida sexual a

edad temprana), los factores de riesgo reproductivo en la mujer (como la multiparidad
24



vaginal o el consumo de anticonceptivos de tipo hormonal) y otros como el habito
tabaquico, que aun es controversial (Hakama, 1994; Lazcano, Hernandez & Lopez,

1995).

Investigaciones realizadas han demostrado que las neoplasias de cuello
uterino tienen una evolucion gradual, es decir, existen estadios reversibles de la
enfermedad durante afios, estos estadios pueden ser detectados mediante la utilizacion

de la citologia, y por lo tanto, evitar la muerte de la mujer por esta causa.

Se estima que en promedio una de cada diez mujeres a lo largo de su vida
tendra cancer ginecoldgico y son las lesiones pre-invasivas e invasivas del cuello

uterino las mas frecuentes (Mitchell, Medley y Drake, 1988).

El comportamiento biologico del cancer de cuello uterino es bien conocido y
su aparicion se produce a partir de lesiones precancerosas perfectamente conocidas.
La primera clasificacion citologica que se utilizdo en las lesiones neoplasicas y
preneoplésicas del cérvix fue la propuesta por Papanicolaou, en 1954, que
actualmente tan solo tiene un interés historico. Segln ella los frotis se dividian en:
Clase I = frotis normal; Clase II = cambios benignos (inflamatorios, etc); Clase III =
sospechoso; Clase IV = probable carcinoma (usado con frecuencia para el carcinoma
in situ); Clase V = carcinoma. La mayor critica que siempre merecio esta
clasificacion fue la de no emplear una terminologia equivalente a la usada en la
anatomia patoldgica, imposibilitando con ello la correlacion directa con los hallazgos
histopatologicos. La siguiente clasificacion subdivide a las lesiones intraepiteliales en
displasia leve, displasia moderada, displasia severa y carcinoma in situ; es decir los
mismos términos empleados por la anatomia patologica. Posteriormente, se considerd

que todas estas lesiones eran diferentes niveles de un proceso patoldgico Unico
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caracterizado por un espectro morfoldgico, que se denomind Neoplasia Cervical

Intraepitelial (NIC). Los NIC se dividen en tres grados, del 1 al 3.

El NIC I, equivale a la displasia leve; el NIC II, a la displasia moderada; y el
NIC III corresponde a la displasia severa y el carcinoma in Situ. Segun este concepto,
todas las lesiones, desde NIC I en adelante, tendrian capacidad para evolucionar hacia
un carcinoma infiltrante. La unica diferencia estaria en el tiempo de progresion; asi,
logicamente, un NIC III alcanzaria mas rapidamente el estadio de carcinoma

infiltrante que un NIC I.

Sin embargo, tras los conocimientos obtenidos en los Uultimos afios,
fundamentalmente de tipo clinico-patolégico y especialmente de biologia molecular,
del HPV, existen razones para cuestionar este concepto unitario. Por otra parte, el
esquema clasico de NIC no incluye en su espectro las lesiones con cambios
secundarios a la infeccion por HPV. Todo ello llevd, en 1988, a la denominada
clasificacion de Bethesda, cuya aportacion principal es la propuesta del término
lesion intraepitelial escamosa, conocida como SIL, y divide a los SIL en dos grupos:
SIL de bajo grado (LSIL) y SIL de alto grado (HSIL). Aunque cualquier lesion
determinada tiene un comportamiento predecible, la mayoria de los de bajo grado
regresan o persisten. Estas lesiones corresponden a los NIC I y a las lesiones con
cambios secundarios por HPV (principalmente a los condilomas planos). Por el
contrario, un numero importante de los SIL de alto grado, que corresponden a los
NIC II y III, evolucionan a carcinoma invasor. En adiciéon al LSIL y HSIL, la
clasificacion Bethesda incluye un grupo de lesiones caracterizadas por “células
escamosas atipicas de significado indeterminado” (ASCUS), se define como
alteraciones de las células escamosas mas notables que los cambios reactivos, pero
que ni por su cantidad ni por su calidad pueden encajarse dentro de la lesion

escamosa intraepitelial (SIL). Es decir, son cambios morfologicos que quedan “a
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caballo” entre los procesos reactivos y las displasias. De tal manera que este tipo de
células pueden corresponder tanto a una lesion benigna reactiva muy exuberante
como a una lesion displasica con poca manifestacion en el estudio citologico. El
ASCUS es un diagnodstico de exclusion, en los casos en los que los cambios celulares
no son lo bastante significativos como para emitir un diagnostico especifico. El
sistema Bethesda establece que el nimero de ASCUS diagnosticados no debe superar
en 2 6 3 veces el nimero de diagndsticos de SIL, por lo que debe realizarse un
esfuerzo por no incluir en este grupo cambios reactivos benignos, si bien casos
extraordinariamente llamativos de reparaciéon pueden incluirse en este término. En
todo caso cuando se realiza un diagndstico de ASCUS, es aconsejable apuntar en el
informe si se cree que se trata de un SIL o de un proceso no neoplésico (Viguer,
1995; Neumoft, 1987; Woodhouse, 1999; Workman, 2000 & Fitzgibbons, 2000) El
sistema de clasificacion de NIC y el sistema de Bethesda son los mas usados
actualmente. La tabla mas adelante muestra de manera esquematica las caracteristicas

del sistema Bethesda. (JAMA, 1989; Solomon & Nayar, 2004)

CLASIFICACION DE BETHESDA.

NEGATIVO PARA LESION INTRAEPITELIAL O MALIGNIDAD.
MICROORGANISMOS

e Tricomonas vaginales.

¢ Organismos consistentes con Candida sp.

¢ Desviacion en la flora sugestivo de vaginosis bacteriana.

e Bacterias consistentes morfolégicamente con Actinomices sp.

e Cambios celulares consistentes con Herpes.

OTROS CAMBIOS NO NEOPLASICOS
e Cambios celulares reactivos.
e Inflamacion y reparacion.
e Cambios de radiacion.
e Cambios asociados a dispositivo intrauterino.
e Presencia de epitelio glandular en mujeres histerectomizadas.
e Atrofia.
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e Presencia de células endometriales fuera de ciclo en mujeres mayores de 40

anos.

ANOMALIA DE CELULAS EPITELIALES

Célula escamosa:

e Células escamosas atipicas de significado incierto. (ASCUS.)

¢ C¢lulas escamosas atipicas no se puede descartar lesion intraepitelial de alto
grado. (ASC -H.)

e Lesion escamosa intraepitelial de bajo grado (L -LIE.)

e Lesion escamosa intraepitelial de alto grado (H-LIE.)

e Carcinoma invasivo de células escamosas.

Glandular:

e Células glandulares atipicas:

¢ Endocervicales, no especificadas.

¢ Endometriales, no especificadas.

¢ Glandulares, no especificadas

e Células glandulares atipicas, probablemente neoplésicas (endocervicales o
glandulares en general)
Adenocarcinoma in situ

Adenocarcinoma: Endocervical, endometrial, extrauterino, no especificado.
OTRAS NEOPLASIAS MALIGNAS.

1.1 ANTECEDENTES

La citologia cervical, a pesar de su demostrada habilidad de detecciéon y su

papel en la reduccion de la mortalidad de cancer de cuello uterino, como todo test de

muestreo, estd limitada por resultados falsos positivos y falsos negativos.

Hay varios factores que influyen en la obtencion de falsos negativos que en

general incluyen errores en la toma y procesamiento de la muestra o errores en la

busqueda e identificacion de las células malignas y en su interpretacion.
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Cerca de dos tercios de los falsos negativos resultan de error en la toma de la

muestra y el tercio restante por error en la deteccion.

Uno de los métodos que permite evaluar la confiabilidad de éste estudio
consiste en comparar los resultados de las citologias y los diagndsticos de las biopsias
con la finalidad de valorar la correlacion citohistoldgica en los distintos grados de
lesion intraepitelial escamosa asi como determinar subdiagnosticos |y

sobrediagndsticos (Tritz y cols, 1995).

Existe una gran variabilidad en los resultados de sensibilidad y especificidad
comunicados por diferentes estudios. Se han obtenidos rangos de sensibilidad de 11-

99% y de especificidad de 14-97%, con disefios y tiempos de seguimiento diferentes.

En Argentina (Martellotto, Matsuzaki & cols, 2001), se analizaron 372 casos
con estudios cito e histologicos (1997/ 98/ 99) de carcinoma de cuello uterino y
lesiones precursoras, utilizando la terminologia propuesta por Bethesda (SIL de alto y
bajo grado) con la finalidad de comparar los diagndsticos citologicos e histologicos
para determinar la coincidencia o no de los mismos, poniendo énfasis en aquellos no
coincidentes y resaltar la elevada incidencia de carcinoma de cuello uterino,
especialmente invasor, en ese medio. Ambos diagnosticos (citologicos e
histologicos) fueron realizados por diferentes Laboratorios y médicos especialistas en
Citologia o Patologia. Sobre estos 372 casos hubo coincidencia total de diagnostico
en 249 (66,9%); los restantes 123 casos tuvieron diferencias diagnosticas poco
significativas en 69/ 372 (18,5%) (cervicitis con citologias de SIL de bajo grado, SIL
de bajo grado con citologias inflamatorias) y 54/ 372 (14,5%) donde las diferencias
fueron mas significativas (cervicitis diagnosticadas como SIL de alto grado,
carcinomas in situ (CIS) como SIL de alto o bajo grado, carcinomas invasores como

CIS). El CIS fue correctamente diagnosticado en citologia en el 85,3%, el invasor en
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el 82 % y el adenocarcinoma en el 100% (11 casos). Hubo sobrediagndstico

citolégico en el 13,4% (50/ 372) y subdiagnostico en el 6,2% (23/ 372).

En la Unidad de Patologia Cervical (UPC) del Hospital Naval de
Talcahuano,(Coitiflo, Tirapegui & cols, 2005), se revisaron 422 historias clinicas de
pacientes ingresadas en el periodo 1994-2004 para evaluar la calidad del laboratorio
de citologia cervical para LIE de bajo y alto grado a través de la correlacion
citohistologica. En 204 casos hubo citologia positiva para lesion intraepitelial (LIE),
y de estos, 170 (83,3%) fueron sometidas al menos a una biopsia bajo vision
colposcopica, y 153 (75%) de las 204 pacientes tenian al menos una biopsia por
escision con asa electroquirtirgica. Como clasificacion diagndstica se empled el
sistema Bethesda. Hubo coincidencia citohistologica de 67,1% cuando el informe
citologico dio como resultado una lesion intraepitelial de bajo grado (n= 88), y un
67,1% cuando el resultado fue lesion intraepitelial de alto grado (n= 82). De acuerdo
a estos resultados, hubo correlacion significativa entre el informe citoldgico para
lesion intraepitelial y el informe histopatologico de biopsia realizada bajo vision
colposcépica (p<0,001). Los resultados obtenidos nos permiten afirmar que en la
unidad de patologia cervical del Hospital Naval de Talcahuano el screening citologico

es confiable tanto para lesiones intraepiteliales de bajo y alto grado.

En el Hospital Provincial Clinico-Quirargico José. R. Lépez Tabrane se
revisaron 155 casos del archivo de tarjetas de la consulta de patologia de cuello del
hospital ginecobstétrico de Matanzas en los afios comprendidos en el periodo de
1995-2000 con diagndsticos iniciales de displasia moderada (NIC II), displasia severa
(NIC III) y carcinoma in situ (CIS) con la finalidad de conocer la eficacia de la
citologia para el pesquizaje de las lesiones precancerosas del cérvix a través de la
correlacion citohistologica. De los 155 casos estudiados 56 pacientes fueron

diagnosticados como NIC II para un 36%, 77 pacientes resultaron NIC III para un
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49,5% y 22 fueron diagnostico de carcinoma in situ (CIS) para un 14,5 %. Con el
objetivo de establecer la correlacion citohistologica se compararon los resultados
citologicos con los de la histologia por conizacion donde se pudo apreciar que 92
casos fueron diagnosticados correctamente lo que representd un 60%, mientras que
63 casos fueron falsos diagndsticos para un 40%. De un total de 56 casos
diagnosticados como NIC II, 32 fueron diagndsticos correctos para un 54,5%,
mientras que 24 fueron falsos diagndsticos lo que representd un 42,5%. De 77 casos
diagnosticados como NIC III, 40 resultaron correctos para un 51,5 %, mientras que
37 fueron errados lo que represent6 el 48,5 %. De un total de 22 casos diagnosticados
como CIS, 20 estuvieron correctos para un 90,9 % y 2 casos fueron falsos
diagnésticos con un 9,1 %. De los 63 casos que fueron falsos diagndsticos, 24
correspondieron al NIC II comprobando posteriormente que 11 de ellos
correspondian a una infeccion por HPV, 6 a una infeccion por trichomonas y 7
correspondian con un NIC III. De los 37 casos que correspondian al NIC III,
posteriormente se comprobd que 20 de ellos eran carcinoma in situ y 17
correspondian a un NIC II. Tuvimos 2 casos mal diagnosticados como CIS que luego
se demostrod que uno de ellos era un NIC III y el otro una infeccion por trichomonas.
A juzgar por los resultados obtenidos en el presente estudio nos damos cuenta que en
mas del 50 % de los casos se pueden obtener diagndsticos citologicos confiables y
seguros que se correspondan con la histologia poniendo de manifiesto la eficacia de

esta prueba como método diagnéstico (Alvarez, 2001).

Toda esta falta de congruencia diagnostica cito-histolégica motivd la
realizacion de una revision de los archivos del servicio de Citodiagnostico y
Anatomia Patologica del Hospital “Dr. J.R.Vidal”. Se estudiaron 112 extendidos
citologicos cérvico- vaginales registrados en el periodo comprendido entre el 1 de
mayo de 1997 y el 1 de mayo de 2001. Los mismos habian sido diagnosticados como

SIL de bajo grado (65 casos), SIL de alto grado (26 casos), sospechosos para
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malignidad (2 casos) y positivos para malignidad (29 casos). Se efectud luego la
confirmacion diagndstica de las biopsias correspondientes a estas pacientes, que
habian sido realizadas a posteriori de la citologia cérvico- vaginal. De los casos
estudiados, 26 (23,2%) arrojaron discrepancia diagnostica. En 16 casos las biopsias
presentaron lesiones menos significativas que las de citologia y en 8 las lesiones
fueron de mayor gravedad. En 2 biopsias, con antecedentes citoldgicos de SIL de bajo
grado, el espécimen histologico mostré denudacion epitelial. En 15 de las
discordancias (mayores o significativas) la conducta terapéutica, desde el punto de
vista oncologico, diferiria para ambos diagnosticos (citologia-biopsia). En este grupo
la mayor discrepancia surgi6 entre extendidos citologicos que informaron SIL de alto
grado y biopsias con diagndstico de SIL de bajo grado (7), y viceversa (6). En 2
extendidos citologicos con informe de SIL de alto grado, el diagnostico histologico
fue de cervicitis. En 9, la diferencia diagnostica (discordancias menores o no
significativas) no conllevaria un tratamiento distinto, mostrando las siguientes
discrepancias: 5 informes citoldgicos de SIL de bajo grado, fueron diagnosticados
histol6gicamente como cervicitis, 2 SIL de alto grado como carcinoma epidermoide y
2 con sospecha de malignidad (se sugiri6 nueva toma) como cervicitis. La
discrepancia diagnostica entre extendidos citologicos y biopsias de cuello uterino fue
del 23,2% y el sobrediagnostico citologico (61,5%) podria deberse tanto a error en la

toma como en la inclusion del material (Delfino & cols, 2003).

En la Consulta Externa del Hospital de Especialidades del Instituto
Hondurefio de Seguridad Social IHSS se estudio la correlacion entre citologias
anormales y biopsias por colposcopia durante el Periodo del 1 de Julio del 2001 al 31
de Agosto del 2003 en 390 casos con reporte citologico sospechoso por neoplasia
intracervical y resultado anatomopatologico de biopsia por colposcopia de acuerdo a
clasificacion NIC, Atrofia y ASCUS del Sistema Bethesda. Se encontrd correlacion

global cito-histopatologica en 54.6%. La citologia sobrevalor¢ la lesion de alto grado
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en 42.4%., valorando correctamente el 53.2% de las lesiones de bajo grado y
subvalorando el 45.5% de los casos correspondiendo estos a lesiones de alto grado
por histopatologia. No se encontraron casos de falsos positivos. Concluyéndose que

la citologia vaginal anormal tiene correlacion histopatologica aceptable.

Otros estudios evaluaron las caracteristicas especiales de la expresion
citopatica del virus papiloma humano en los SIL (squamous epithelial lession) de
Bajo Grado y Alto Grado, como asi también en Carcinomas Infiltrantes. Para ello se
revisaron un total de 3.359 informes del Servicio de Anatomia Patoldgica del
Hospital “J.R. Vidal”, de los cuales 3.159 corresponden a PAP y 200 a Biopsias
realizadas en el periodo de julio 2002 — julio 2003. Se seleccionaron aquellas que
tuvieron diagnostico de infecciéon por HPV y aquellas que tuvieron diagnéstico de

Carcinoma Epidermoide. (Ondina & cols, 2006)

De la causistica recolectada, se obtuvo un total de 293 pacientes en
condiciones de ser analizadas. En las biopsias y PAP se evaluaron aquellas que
tuvieron lesiones por HPV y lesiones pre neoplésicas. Se verifico si las pacientes con
Céncer de Cuello Uterino presentaron alteraciones citopaticas ocasionadas por el
virus y Se seleccionaron aquellas pacientes que tuvieron ambos informes citologico e

histolégico positivo.

Finalmente se constatd que en las citologias con SIL de Bajo y Alto Grado se
evidenciaron francamente las lesiones citopaticas en mayor proporcion que en las
biopsias. De los Carcinomas Infiltrantes diagnosticados tanto citolégicamente e
histologicamente en ningun caso se evidenci6 lesiones por HPV. Las manifestaciones
citopaticas se expresan preferentemente en las lesiones de bajo grado. El porcentaje
de realizacion en la misma paciente de ambos métodos diagndsticos fue

sorprendentemente bajo.
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En el Instituto Nacional de Cancerologia se hizo una correlacion
citohistologica de todos los casos estudiados en el ano 2006, con la finalidad de
conocer la frecuencia de anormalidades epiteliales diagnosticadas por citologia
convencional, realizar la correlacion citohistologica, calcular la sensibilidad,
especificidad, valor predictivo negativo y valor predictivo positivo, determinar y
analizar las causas mas frecuentes de discrepancia diagnoéstica citohistologica y

mejorar la calidad de las interpretaciones citologicas. (Sotelo & cols, 2008).

Se obtuvo informacion de  13.365 estudios citologicos evaluados e
interpretados (utilizando el sistema Bethesda y su contraparte en la clasificacion de
Richart) concluyendose que de ellas, 430 (3.21%) eran inadecuadas, 11,308 (84.6%)
negativas, 210 (1.52%) limitrofes, 1,034 (7.73%) lesiones intraepiteliales y 383
(2.85%) carcinoma invasor. De las lesiones intraepiteliales, 639 (61.79%) eran de
bajo grado y 395 (38.20%) de alto grado. Si se suman las lesiones precursoras con el

carcinoma invasor se obtiene el nimero de casos problema: 1,627 (12.57%).

De los 13,365 estudios citologicos evaluados e interpretados ese afio, 1,998
eran anormales. De ellos, 623 23.54 (31.18%) tuvieron que ser eliminados, la mayor
parte (574 casos, 92.13%) porque aunque eran anormalidades epiteliales, no contaban
con biopsia (ASC, AGC y VPH), y los casos restantes debido a que las pacientes no

regresaron a realizarse la biopsia o el cono diagnostico.

Se establecio la correlacion citohistoldgica en 1,375 expedientes con biopsia
(68.81%) Se encontré concordancia en 845 casos (61.45%); sin embargo, al
considerar aceptable la diferencia de un grado en el diagndstico, ésta aumento al

80.14%.
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Los casos verdaderos negativos fueron 267 (13%), los verdaderos positivos
835 (61%), los falsos negativos 173 (19%) y los falsos positivos 100 (7%) La
sensibilidad fue del 82.83%, la especificidad del 72.75%, el valor predictivo positivo
del 89.30% y el valor predictivo negativo del 60.68%.

Con respecto a las discrepancias, los resultados fueron: de las inadecuadas (37
casos, 1.85% del total), 30 (81.08%) tuvieron carcinoma invasor; de las negativas
(440 casos, 22.02% del total), 267 (60%) fueron verdaderas negativas y 173 (39.31%)
falsas negativas: 117 (67.63%) tenian virus del papiloma humano, segin la biopsia, y

56 (32.36%) tenian LIAG, cancer o ambos.

De las lesiones limitrofes (196 casos, 9.8% del total), a 117 (59.69%) no se les
hizo biopsia, s6lo seguimiento; de las 79 (40.30%) con biopsia, 29 (36.70%) fueron
inflamatorias, 23 (29.11%) fueron LIBG, 27 (34.17%) fueron LIAG, cancer o ambos.
De las LIBG (602 casos, 30.13% del total), a 441 (73.25%) no se les hizo biopsia,
solamente seguimiento; de las 161 (26.74%) con biopsia, 40 (24.84%) fueron
inflamatorias, 87 (54.03%) fueron LIBG y 34 (21.11%) fueron LIAG, cancer o ambos
(figura 4); de éstas (711 casos, 35.58%), a 17 (2.39%) no se les realizd biopsia. De las
694 (97.60) con biopsia, 30 (4.32%) fueron inflamatorias, 31 (4.46%) fueron LIBG y
633 (91.21%) fueron LIE, cancer o ambos.

1.2 METODOS DIAGNOSTICOS

Es un desafio para los profesionales de la salud el diagndstico y tratamiento
del cancer de cuello uterino, por tratarse de una enfermedad asintomatica en estadios
iniciales y que no presenta manifestaciones percibidas por el examen ginecoldgico,

teniendo cura de hasta un 100% cuando el diagnostico se realiza en esos momentos.
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Ante esta problematica la medicina ha trabajado en poner en practica métodos

de diagnostico de la enfermedad en el estadio pre-invasivo de la misma, tales como:

1.2.1 Colposcopia.
Es un estudio que permite observar y valorar con detalle la conformacién

estructural del cuello uterino, gracias a que las imagenes se pueden amplificar a 18
veces de su tamaio real, facilitando la identificacion de las lesiones sospechosas de

malignizacion.

1.2.2 Biopsia dirigida o selectiva.
Es un procedimiento que se realiza para extraer tejido del cuello uterino con el

fin de detectar condiciones anormales o precancerosas, o cancer de cuello uterino.
Existen varios tipos de biopsias de cuello uterino; ademas de extraer tejido para su
analisis, algunos de estos procedimientos pueden utilizarse para extirpar por completo
zonas de tejido anormal y también se pueden utilizar para el tratamiento de lesiones

precancerosas.

1.2.3 Conizacion cervical.
Procedimiento quirargico que utiliza un laser o bisturi para extraer una gran

porcioén de tejido en forma de cono del cuello uterino.

1.2.4 Citologia Cervical (Papanicolaou).
Es la técnica mas utilizada para deteccion precoz de cancer de cuello uterino y

para lesiones precancerosas. Se basa en el hecho de que las células de las capas
superficiales del epitelio cervical se descaman continuamente. Se refiere a la toma de

una pequefia muestra de las células superficiales de la porcion interna del cuello
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uterino y de su superficie externa mediante el uso de una espatula de madera,

aplicador de algodon o mas recientemente, de un cepillo muy fino.

1.2.4.1 ORIGEN DE LA CITOLOGIA CERVICAL (PAPANICOLAOU).

La citologia ginecoldgica comienza, en sentido estricto, en 1943 con George
N. Papanicolaou, quien naci6 en 1883 en Grecia, estudio Medicina en Atenas y en
1913 emigro6 a Estados Unidos de América, trabajo varios afios en investigacion en la
Universidad de Cornell de Nueva York, donde se dedicé a estudiar, en animales, el
comportamiento ciclico hormonal del epitelio vaginal. En 1917 publicé en el
“American Journal of Anatomy” su famoso escrito “Existencia de un ciclo tipico
estrogénico en animales; estudio de los cambios fisiologicos y patologicos” que fue la
base del estudio de toda su vida. Durante este estudio descubrid la presencia de
células tumorales en algunos frotis. El Dr. Papanicolaou dedico cuarenta y cinco afios
al estudio de la citologia exfoliativa; desde 1923 la propuso como un método para
diagnoéstico de cancer uterino, sin embargo el método no tuvo aceptacion. El Dr.
Papanicolaou continué estudiando y mejorando las técnicas de extendido vaginal y
cervical asi como técnicas de conservacion y tincion de las células. En 1942 publicé
la técnica de tincion que conocemos actualmente como Técnica de Papanicolaou;
finalmente en 1943 junto al ginecologo Traut publicod su trabajo, “Diagnostico de
cancer uterino mediante frotis vaginal” trabajo que significd el reconocimiento
internacional de la citologia ginecologica. En afos posteriores el nuevo método tuvo
gran aceptacion, perfeccionamiento y difusion. La persistencia y dedicacion del Dr.
Papanicolaou permitié hacer de la citologia y del frotis vaginal una herramienta
clinica comun, lo que ha resultado en una disminucion del 70% de muertes por cancer
uterino en los ultimos 40 afios.6-8 Actualmente la citologia vaginal con tincion de
Papanicolaou constituye el método por excelencia de tamizaje para deteccion

temprana de cancer de cuello uterino. El éxito de la citologia cervical como método
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de tamizaje para la deteccion de cancer de cuello uterino se debe a su relativa
simplicidad y bajo costo del examen. La busqueda regular de cancer de cuello uterino
mediante citologia reduce tanto la mortalidad como la incidencia de cancer invasor en
la poblacion estudiada; el tamizaje anual citologico puede reducir hasta en un 95% la
incidencia por carcinoma escamoso invasor, sin embargo a pesar del conocimiento
que la practica rutinaria de frotis vaginal es efectiva, no hay consenso de cudl es el
periodo o intervalo adecuado para realizarlo. La Sociedad Americana de Céncer
recomienda que se deba realizar una busqueda anual a todas las mujeres con vida
sexual activa y menores de 30 afios, después de los 30 afos una vez que se
documenten 3 examenes negativos consecutivos puede realizarse cada 2 6 3 afios.

(Aguilar, 2003)

Una tnica prueba de citologia cervical tiene como resultado una alta tasa de
falsos negativos, es decir posee de una baja a moderada sensibilidad, por lo que se
hace necesario repetir la prueba. Dentro de las limitaciones mas importantes de ésta
prueba para conseguir una alta sensibilidad se encuentran la toma, el procesamiento,
la lectura, interpretacion de las muestras y la variabilidad asociada a la monotonia y

subjetividad de tener que procesar una gran cantidad de muestras.

La citologia cervical debe considerarse como un estudio de tamizaje o
busqueda de cancer de cuello uterino que puede considerarse como consulta médica
porque implica un proceso de interpretacion que ayuda a definir un diagnostico; el

diagnostico definitivo de cancer de cuello uterino se realiza por medio de la biopsia.
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1.2.4.2 PROCEDIMIENTOS PARA REALIZARSE LA CITOLOGIA

[.-SOLICITUD DEL EXAMEN

La hoja de solicitud de examen citoldgico es la principal comunicacién entre
el laboratorio y el médico, la misma debe llenarse con todos los datos requeridos y
con letra legible antes de realizar la toma de la muestra; la Coordinacion Regional de

Oncologia cuenta con una boleta de solicitud e informe de citologia unificada.

I1.-TOMA DE LA MUESTRA
Los siguientes son requisitos para la obtencion de una muestra citologica con

condiciones Optimas para su evaluacion:

* El examen no debe realizarse durante la menstruacion o antes de 3 dias de

finalizado el ultimo periodo menstrual.

* Cuarenta y ocho horas previas al examen la paciente no debe haberse
realizado duchas vaginales, haber tenido relaciones sexuales ni usado tampones,

jabones, cremas vaginales, o medicamentos via vaginal.

Para la toma de la muestra se debe seguir una serie de procedimientos los

cuales son:

a) Rotulacion de la lamina.
Previo a la toma de la muestra, la laminilla de vidrio (portaobjetos) debe ser
rotulada colocando cinta adhesiva con el nombre completo de la paciente, en la

superficie inferior de la laminilla.

b) Visualizacion del cuello uterino
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La union escamocolumnar es donde mas frecuentemente se origina el cancer
de cuello uterino por lo cual debe ser el sitio de toma de la muestra. La zona de
transformacion puede ser facilmente visualizada o encontrarse muy alta y no
visualizarse, esto varia no solo de persona a persona sino que incluso en la misma
persona a través del tiempo por cambios hormonales que incluyen embarazo,

menopausia, etc.

c¢) Recoleccion de la muestra
Existe una variedad de instrumentos para obtener muestra celular del
exocervix, zona de transformacion y endocervix que incluyen cepillos endocervicales,

espatulas de madera y plésticas.

d) Realizacion del extendido

La muestra obtenida del cuello uterino debe extenderse en la laminilla, no
frotarla, debe fijarse inmediatamente con spray fijador, de preferencia especial para
citologia, para evitar el secado al aire que provoca distorsion celular y altera la

evaluacion de las células.

e) Envio a Laboratorios de Citologia
Las laminillas una vez fijadas deben ser colocadas en cajas especiales, de
plastico, madera o carton, junto con sus respectivas boletas y ser enviadas a los

laboratorios de citologia.

III.-PROCESAMIENTO E INTERPRETACION DE LAS UNIDADES DE
ESTUDIO
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En los laboratorios de citologia los datos de las hojas de solicitud son
ingresados a un sistema de informacion; las laminillas o unidades de estudios son
identificadas con un numero correlativo y sometidas a un procesamiento que consiste
en una serie de pasos, que incluye la tincion con la técnica de Papanicolau, que

permiten su observacion al microscopio. (Nauth, 2004).

La Tincién de Papanicolau es un método de tincion policromico con el que se
busca obtener contraste entre el nucleo y el citoplasma de las células; consiste en
introducir las laminillas, de una manera secuencial y por tiempo predeterminado, en
diferentes soluciones que incluyen: agua, alcohol etilico a diferentes concentraciones,
colorantes, acetona y xilol con el proposito hidratar las células y prepararlas para la

tincidn, colorear los componentes celulares y facilitar la observacion al microscopio.

Una vez procesadas las laminas se procede a su observacion al microscopio
optico con el fin de determinar si la forma, tamafio, patron de tincion, etc. nuclear y
celular son o no normales; se realiza la interpretacion de los hallazgos y

posteriormente la categorizacion de los resultado.

IV.-INFORME DE RESULTADOS

En términos generales el resultado de una citologia cervical debe brindar
informacion sobre tres componentes basicos:

a) Calidad de la muestra

b) Categorizacion de los resultados

¢) Interpretacion y diagnostico descriptivo de los hallazgos.

a. Calidad de la Muestra
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Es uno de los indicadores mas importantes en la evaluacion de la citologia y
permite brindar informacion al médico remitente sobre el material que ha obtenido en
la toma de la muestra, esto fomenta una mayor atenciéon al momento de tomar
muestra. Las categorias que se han utilizado son: Satisfactoria, Insatisfactoria y una

categoria intermedia denominada Satisfactoria pero limitada.

Satisfactoria: cuando en la boleta de solicitud se consigna todos los datos
requeridos, el extendido contiene un numero adecuado de células escamosas bien
conservadas, y existe representacion de la zona de transformacion, que se estima con

la presencia de células de metaplasia escamosa o de células endocervicales.

No es posible aplicar en todos los casos todos los criterios estrictamente; por
ejemplo si no hay presencia de células de la zona de transformacion la muestra se
reporta como satisfactoria, pero debe indicarse en el informe para ofrecer al médico

remitente informacion sobre el material que obtuvo.

Insatisfactoria: cuando la muestra no tiene boleta de solicitud, la ldmina no
estd rotulada, la lamina estd rota, la celularidad es muy escasa o existe factores
(hemorragia, mala preservacion, abundante presencia de células inflamatorias) que
impiden valorar el extendido (Secretaria de Salud, 1997; Salomon, 2005). Cuando la
muestra es insatisfactoria se debe consignar si el laboratorio proces6d y evalud la
muestra y por que causa se considera insatisfactoria. La categoria “Satisfactoria, pero
limitada” se elimind porque genera confusion entre los médicos tratantes y por la
variabilidad de lo que en los laboratorios se considera “limitada”(salomon, 2005;

Salomon, 2002).

b. Categorias de los Resultados
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Siguiendo las recomendaciones del Manual de Normas y Procedimientos para
la Prevencion y Control del Cancer Cervico-uterino de la Secretaria de Salud, los

hallazgos del frotis se reportan de acuerdo a las siguientes categorias generales:

* No util o frotis inadecuado: cuando la muestra es insatisfactoria.

* Negativo por malignidad: el frotis no presenta alteraciones morfologicas de
neoplasia maligna o de lesion premaligna (displasia).

» Sospechosa por malignidad. Existen alteraciones morfoldgicas pero no son
concluyentes.

* Positivo por malignidad: el frotis presenta alteraciones morfologicas en células

epiteliales escamosas o glandulares, incluye:

*  Neoplasia Intraepitelial Cervical Grado I (NIC I) (Displasia Leve)

* Neoplasia Intraepitelial Cervical Grado II (NIC II) (Displasia Moderada)

* Neoplasia Intraepitelial Cervical Grado III (NIC III) (Displasia
Severa)/carcinoma in Situ.

* Carcinoma de Células Escamosas

*  Adenocarcinoma

Sistema Bethesda

El sistema de Bethesda para informar la citologia cervical, fue desarrollado
por un grupo de expertos en Citologia, Histopatologia y Ginecologia en1988 y ha
sido objeto de dos revisiones posteriores , este sistema se realizod con el proposito de
informar la citologia cervical de una manera clara, proporcionar informacion
relevante al médico y fomentar la comunicacion eficaz entre el médico y el
laboratorio; en ¢l se introduce una nueva nomenclatura que en contraste con las

nomenclaturas que han estado en uso, (NIC o displasias), introduce una interpretacion
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descriptiva de los hallazgos y emplea el término “citologia cervical” en vez de
“citologia cervico vaginal” debido a que la mayoria de métodos de obtencion de la
muestra no tiene como proposito la toma de muestras de la vagina.( Gabali & cols,

2004; Salomon, 2002).

El Sistema de Bethesda define una clasificacion general (opcional) y la

interpretacion de resultados. La clasificacion general incluye:

1.- Negativo para Lesion Intraepitelial o Malignidad: cuando no existe

ninguna anomalia de las células epiteliales.

2.- Anomalia en Células Epiteliales: cuando se identifica alteraciones
celulares de lesiones premalignas o malignas en las células escamosas o en las células

glandulares.

En esta se incluyen unicamente dos categorias para las lesiones intraepiteliales
escamosas, basandose en que los criterios clinicos de decision terapéutica
(seguimiento o realizacion de colposcopia) y en que un menor numero de categorias
disminuye la posibilidad de la variabilidad entre observadores en la interpretacion de

resultados. Las dos categorias son:

* Lesion Intraepitelial Escamosa de Bajo grado (LIEBG) que incluye
infeccion por HPV y NIC I (displasia leve) y

* Lesion Intraepitelial Escamosa de Alto Grado (LIEAG) que incluye NIC Il y
NIC III (displasia moderada, displasia severa y carcinoma in situ).
La clasificacion de Bethesda introduce la categoria Células Escamosas

Atipicas que utiliza el término ASC-US (células escamosas atipicas con significado
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indeterminado) la cual refleja las limitaciones inherentes al examen y la dificultad
para interpretar ciertos cambios celulares con precision y reproducibilidad, que existe

en ciertos casos, para brindar un diagndstico definitivo.

La categoria Carcinoma Escamoso es definida como un tumor maligno

invasor que presenta diferenciacion escamosa de las células.

En cuanto a las anormalidades de células glandulares, el Sistema de Bethesda
también ha incorporado cambios en el modo de informar las anomalias de estas
células tomando en cuenta que los hallazgos glandulares atipicos involucran un
aumento de riesgo de que exista una entidad neopladsica maligna relacionada y deben
ser clasificados, siempre que sea posible, segiun el tipo de célula glandular

identificada (endocervical o endometrial), para fines de seguimiento y de tratamiento.

Otros aspectos importantes en este sistema de informacién de citologia
cervical son, que no incluye los términos “Displasia Glandular Endocervical” ni
“Lesion Glandular Intraepitelial de Bajo Grado”, ademas se considera que el
adenocarcinoma endocervical in situ es el equivalente al carcinoma in situ de células
escamosas o NIC III y precursor del adenocarcinoma endocervical invasor y se
elimind el término Cé¢lulas Glandulares Atipicas de significado Indeterminado (
AGUS) para evitar confusiones con el término ASCUS (Salomon, 2005; Salomon

2002).

Se espera que mediante los resultados obtenidos en éste trabajo de
investigacion en el cual se analizardn las historias clinicas de las pacientes que
acudieron a consulta en la Unidad de Patologia Cervicomamaria del Centro Integral
de Salud de Boyaca V, Barcelona, Edo. Anzoategui en el periodo de Enero 2005 —

Enero 2009 se logre evaluar la confiabilidad y calidad de la lectura citoldgica tanto
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para lesiones intraepiteliales de alto y bajo grado mediante la evaluacion de la

correlacion citohistologica.

OBJETIVO GENERAL

e Evaluar por medio de la histopatologia, la calidad en la lectura citologica para
el despistaje de lesiones malignas y premalignas del cuello uterino de la
consulta de Patologia Cervicomamaria del Centro Integral de Salud, Boyaca

V, Barcelona, Edo. Anzoategui.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Calcular la sensibilidad, especificidad y valor predictivo de resultados
positivos de las lecturas citoldgicas en relacion al diagnostico histopatoldgico
de la consulta de Patologia Cervicomamaria del Centro Integral de Salud de

Boyaca V, Barcelona, Edo. Anzoategui.

e Determinar la frecuencia citologica e histopatologica de cada una de las
lesiones epiteliales del cuello uterino de la consulta de Patologia
Cervicomamaria del Centro Integral de Salud de Boyaca V, Barcelona, Edo.

Anzoategui.

e Estratificar las lesiones epiteliales de cuello uterino segun su menor y mayor
concordancia con el diagnostico histopatoldgico de la consulta de Patologia
Cervicomamaria del Centro Integral de Salud de Boyaca V, Barcelona, Edo.

Anzoategui.

e Precisar la importancia de realizar el estudio citologico y su correlacion con el

diagnostico histopatologico para el diagnostico de las lesiones epiteliales de
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cuello uterino de la consulta de Patologia Cervicomamaria del Centro Integral

de Salud de Boyacé V, Barcelona, Edo. Anzoategui.

a7



JUSTIFICACION

La citologia es el estudio de células individuales que tiene el propodsito de
detectar anormalidades morfologicas de las células examinadas que provienen de la
descamacion de superficies epiteliales, de liquidos corporales o se obtienen por

aspiracion con aguja (Koss, 1992).

La citologia cervical o cérvico-vaginal, estudia las células exfoliadas de la
unién escamo columnar del cuello uterino y ha sido por afios el principal método de
busqueda de céancer cérvico uterino, ampliamente reconocido por programas de
control y prevencion de cancer como un test que ha reducido la incidencia y
mortalidad por cancer de cuello uterino. Algunos datos indican que programas bien
organizados de busqueda citologica de cancer, han disminuido la mortalidad por este

cancer hasta en un 70% (World Health Organization, 2006).

La citologia cervical por su bajo costo, es muchas veces la tnica prueba que
esta al alcance de la poblacion, y a pesar de su demostrada habilidad de deteccion y
su papel en la reduccion de la mortalidad de cancer de cuello uterino, como todo test
de muestreo, su calidad estd limitada por resultados falsos positivos y falsos
negativos. Hay varios factores que influyen en la obtencion de falsos negativos que
en general incluyen errores en la toma y procesamiento de la muestra o errores en la

busqueda e identificacion de las células malignas y en su interpretacion.

Por ser la biopsia de cuello uterino, mediante la tinciébn de hematoxilina y
eosina el patron de referencia para establecer el diagnostico de las lesiones
intraepiteliales hemos decidido hacer uso de la correlacion citohistologica para
evaluar la calidad de la lectura citologica en las pacientes que acudieron a consulta en
la Unidad de Patologia Cervicomamaria del Centro Integral de Salud de Boyaca V,

Barcelona, Edo. Anzoategui con la finalidad de obtener datos fidedignos que nos
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permitan conocer la sensibilidad especificidad y valor predictivo de resultados
citologicos positivos en los distintos grados de lesion intraepitelial escamosa asi
como determinar subdiagnosticos y sobrediagndsticos; para de esta forma ayudar a la
poblacion en riesgo o afectada con la aplicacion de un tratamiento acorde y sobretodo

oportuno que permita disminuir la morbi-mortalidad de esta patologia.
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MARCO METODOLOGICO

1.3 TIPO DE INVESTIGACION

Segun la prolongacion del tiempo la investigacion fué transversal. Una
investigacion es de tipo transversal o sincronica cuando el estudio se circunscribe a
un momento puntual, un segmento de tiempo durante el afio a fin de medir o

caracterizar la situacion en ese tiempo especifico (Alvarez, 2004).

1.4 NIVEL DE LA INVESTIGACION

“El nivel de la investigacion se refiere al grado de profundidad con que se

aborda un fendmeno u objeto de estudio’ (Fidias, 2006).

El presente trabajo de investigacion es de cardcter descriptivo, retrospectivo:
la investigacion descriptiva trabaja sobre realidades de hecho y su caracteristica
fundamental es la de presentar una interpretacion correcta (Tamayo, 1990) y sera

retrospectivo porque se trabaja con hechos que se dieron en la realidad.

1.5 DISENO DE LA INVESTIGACION

La presente investigacion es de tipo documental ya que consiste en la
recoleccion de la informacion de los reportes citologicos e histopatologicos
contenidos en la historia clinica de los pacientes que acuden a la Unidad de Patologia
Cervicomamaria del Centro Integral de Salud de Boyacd V, Barcelona, Edo.

Anzoategui con criterios de inclusion en este estudio.
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Este disefio de investigacion se basa en la recoleccion de datos registrados en
fuentes documentales (datos secundarios) para ser analizados e interpretados por el

investigador.

1.6 POBLACION

Una poblacién esta determinada por sus caracteristicas definitorias, por tanto,
el conjunto de elementos que posee esta caracteristica se denomina Poblacion o
Universo. Poblacion es la totalidad del fendmeno a estudiar en donde las unidades de
poblacion poseen una caracteristica comun, la cual se estudia y da origen a los datos
de la investigacion. (Tamayo, 1990)

Para el caso que ocupa la presente investigacion, la poblacion objetivo esta
representada por un total de 2.497 pacientes de la con reporte citoldgico e
histologico que acudieron a la Unidad de Patologia Cervicomamaria del Centro
Integral de Salud de Boyacd V, Barcelona, Edo. Anzoategui, en el periodo

comprendido desde Enero de 2005 hasta Enero del 2009.

1.7 MUESTRA

Es el conjunto de operaciones que se realizan para estudiar la distribucion de
determinados caracteres en la totalidad de una poblacion universo o colectivo,
partiendo de la observacion de una fraccidon de la poblacion considerada. (Tamayo,
1990).

En este caso se determiné el tamafio de la muestra para una poblacion de

2497 pacientes a través de la formula de Determinacion de la Muestra para

Poblaciones Finitas:
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N*Z?*S?
e’(N -1)+2.°s?

Donde:

n: Tamafio de la muestra

N: Tamaiio de la poblacion
Z.: coeficiente de confianza

Nivel de Confianza 95% => Zc¢ =+ 1,96

e: error muestral o la diferencia entre la media muestral X y la poblacion, (e:
error admisible debe ser a lo sumo 5% por encima o por debajo del valor

real).

S=P.Q=0.50.0.50=0.25

S: desviacion tipica Estandar.

P: es la proporcion poblacional. P puede ser estimada de experiencias
anteriores de esta naturaleza.

Q: La proporcion contraria a P, se obtiene calculando 1 - P = Q.

Datos del estudio:

N = 2497 pacientes de la Unidad de Patologia Cervicomamaria
e =0,05

7. 95% de confianza = 1,96z

S=0,25

. (2497)1.96)*(0.25)° _599.5297 _ ) <1903
(0.05)*(2497 -1)+(1.96)*(0.25)*  6,4801 T

n: 93 pacientes
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Para la seleccion de la muestra (n: 93) se dividi6 la poblacion en estratos
homogéneos (grupo etarios) y posteriormente se hizo la escogencia al azar de cada

estrato (Muestreo estratificado) (Fidias, 2006).

1.8 CRITERIOS DE INCLUSION.

e Pacientes que acudieron a la Unidad de Patologia Cervicomamaria del Centro
Integral de Salud de Boyacd V, Barcelona, Edo. Anzoategui con citologias
alteradas de cuello uterino, durante el periodo Enero 2005 — Enero 2009.

e Pacientes con informacion clinica completa en la historia clinica.

e Pacientes con reporte de citologia y reporte de histopatologia contenidos en la

historia clinica.

1.9 CRITERIOS DE EXCLUSION.

e Ausencia de la informacion clinica.
e Ausencia de los reportes de citologia.

e Ausencia del reporte de histopatologia.

1.10 TECNICAS E INSTRUMENTOS DE RECOLECCION Y
PROCESAMIENTO DE DATOS

Las técnicas de recoleccion de datos son las distintas formas o mancras de
obtener la informacion; como la observacion directa, las encuestas, el analisis
documental y anélisis de contenido, Los instrumentos son los medios materiales que

se emplean para recoger y almacenar la informacion, Ejemplo: fichas, formatos de
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cuestionario, guias de entrevista, grabadores, escalas de actitudes u opinion, etc.

(Fidias, 2006).

Se elabord una hoja de recoleccion de datos. La hoja de recoleccion de datos
es un instrumento elaborado con formularios a partir de los cuales puede obtenerse
informacion util para otras investigaciones; consiste en un formato pre impreso en el
cual aparecen los items a registrarse, de tal manera que los datos pueden recogerse

de forma facil y concisa.

Una vez aplicado el instrumento (hoja de recoleccion de datos), los datos
fueron colocados en una base de datos en el software estadistico Statistical Package
for the Social Sciences (SPSS), para Windows, version 18.0. Los resultados fueron
resumidos en tablas y/o graficas de frecuencia absoluta o relativa y tablas de
contingencia sobre las variables investigadas y posterior aplicacion de la prueba de
Chi-cuadrado que muestra la correlacion y asociacion de las variables en estudio

(citologia y biopsia) a nivel de significancia estadistica p< 0,05.

Para determinar la validez del estudio citologico con respecto al diagnostico
histopatologico debemos tener presente que la misma ofrezca resultados positivos en
enfermos y negativos en sanos. Por lo tanto las condiciones que deben ser exigidas

son las siguientes (Morrison, 1992):
Sensibilidad: Es la probabilidad de que para un sujeto enfermo se obtenga en la
prueba un resultado positivo, es decir, es la capacidad del test para detectar la

enfermedad.

S= P (Positivo/Enfermo) .100%
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Especificidad: Es la probabilidad de que para un sujeto sano se obtenga un resultado
negativo, es decir, es la capacidad del test para detectar correctamente a un individuo

sano.
E= P (Negativo/ Sano) .100%
Valor predictivo positivo: Es la probabilidad de padecer la enfermedad si se obtiene

un resultado positivo en el test.

3 P(Enfermo).S
P(Enfermo).S + P(Sano).PGS

VP(+)

P: (Enfermo): Probabilidad de enfermos.
S: Sensibilidad.
P(Sano): Probabilidad de sano.

PGS: Proporcion de positivos en grupo de sanos.

Valor predictivo negativo: Es la probabilidad de que un sujeto con un resultado

negativo en la prueba, este realmente sano.

B P(Sano).E
P(Sano).E + P(Enfermo).PGE

VP(-)

P(S): Probabilidad de sanos.
E: Especificidad.
P(Enfermo): Probabilidad de enfermo.

PGE: Proporcion de negativos en grupo de enfermos.
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1.11 INSTITUCIONES PARTICIPANTES

Unidad de Patologia Cervicomamaria del Centro Integral de Salud de Boyaca

V, Barcelona, Edo. Anzoategui.

1.12 RECURSOS HUMANOS

e Bachilleres participantes en la investigacion: Garcia A, Mariugenia; Gonzalez
R, Regina R; y Ofiate G, Vanessa G.

e Personal que labora en la Unidad de Patologia Cervicomamaria del Centro
Integral de Salud de Boyaca V, Barcelona, Edo. Anzoategui.

e Dr. Jorge Amundaray, asesor de la investigacion.

e Lic. Daisy Rodriguez, coasesora de la investigacion.

1.13 RECURSOS MATERIALES.
Equipos:

e Computadora portatil Lenovo con procesador Intel®Core™2 Duo CPU a
2.00 Ghz, 1 GB de memoria RAM. (Disponibilidad: propio).

e Dispositivo de Internet mévil. (Disponibilidad: propio).

e Impresora. (Disponibilidad: comercio).

e Pendrive Kingston de 1 GB. (Disponibilidad: propio).

e Fotocopiadoras. (Disponibilidad: comercio).
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Materiales:
Articulos de oficina: papel tamafio carta, lapices, boligrafos y otros.

Material bibliografico.

Herramientas:

Microsoft Office 2007 profesional Paquete completo.
Microsoft Windows XP edicion profesional.
Microsoft Windows Vista Home Edition.

Google buscador y herramienta de idioma.



ANALISIS Y DISCUSION DE LOS RESULTADOS

Tabla 1. Sensibilidad, especificidad y valor predictivo de resultados positivos de
las lecturas citoldgicas en relacion al diagndstico histopatoldgico de la consulta
de Patologia Cervicomamaria del Centro Integral de Salud de Boyaca V,
Barcelona, Edo. Anzoategui. (2005-2009).

Citologia
No Si Total

Biopsia No Recuento 0 7 7
% dentro de Biopsia ,0% 100,0% 100,0%

Si Recuento 16 70 86

% dentro de Biopsia 18,6% 81,4% 100,0%

Total Recuento 16 77 93
% dentro de Biopsia 17,2% 82,8% 100,0%

Fuente: Historias medicas de la consulta de Patologia Cervicomamaria del Centro Integral de Salud,

Boyaca V, Barcelona, Edo Anzoategui. Periodo 2005 — 2009.

Anadlisis de tabla 1.

Para obtener la sensibilidad, especificidad y valor predictivo de los resultados
citoldgicos en las pacientes a estudio, se utilizé la biopsia como parametro de certeza
en el diagnostico encontrandose lo siguiente: De las 86 mujeres en que la biopsia
reportd algun tipo de lesion, 70 casos fueron detectados por el estudio citologico sin
importar la categoria diagnostica, para una sensibilidad “general” del 81,4%. En
cuanto a la especificidad, resaltamos que en 7 casos no se diagnostico ningtn tipo de
lesion por medio de la biopsia, mientras que sus resultados citologicos previos
reportaron algun tipo de lesion intraepitelial, obteniéndose una especificidad del 0%,
valor predictivo positivo de 8,29% y valor predictivo negativo de 0% aplicando las

formulas expuestas en el capitulo III.
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Discusion de tabla 1.

En la tabla anterior podemos evidenciar los valores de sensibilidad y
especificidad, ademas de poder determinar los valores predictivos positivo y negativo
de las lecturas citoldgicas en relacion al diagnostico histopatologico, evidencidndose
una alta sensibilidad de 81,4%, resultado que coincide con las investigaciones de
(Sotelo, Ibarra & Flores, 2008; Gaitan, Rubio & Eslava, 2004) donde obtuvieron
82,8% de sensibilidad, lo que indica que la citologia cervical de los laboratorios
involucrados en este estudio, tienen una alta probabilidad de detectar lesiones
cervicales, independientemente de la categoria diagnostica. Sin embargo, nuestro
estudio reporta una especificidad de 0%, valor predictivo positivo de 8,29% y valor
predictivo negativo de 0%, resultados no coincidentes con otros trabajos (Sotelo,
Ibarra & Flores, 2008), que revelan una especificidad de 72,7%, valor predictivo
positivo de 89,30% y valor predictivo negativo de 60%, con lo que podemos
establecer que estos laboratorios de citologia presentan fallas que afectan la validez y

seguridad de los resultados citoldgicos.

Tabla 2. Frecuencia segun resultados citologicos de las pacientes que acudieron a
la consulta de Patologia Cervicomamaria del Centro Integral de Salud, Boyaca
V, Barcelona, Edo Anzoategui (2005-2009).

Frecuencia %
Negativo para LIE o malignidad 10 10,8
Cambios no neoplésicos 6 6,5
ASCUS 6 6,5
LIE de Bajo Grado 49 52,7
LIE de Alto Grado 18 19.4
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Carcinoma invasivo 4 43

Total 93 100,0

Fuente: Historias medicas de la consulta de Patologia Cervicomamaria del Centro Integral de Salud,

Boyaca V, Barcelona, Edo Anzoategui. Periodo 2005 — 2009.

Grafico 1. Frecuencia segun resultados citoldgicos de las pacientes que acudieron
a la consulta de Patologia Cervicomamaria del Centro Integral de Salud, Boyaca
V, Barcelona, Edo Anzoategui (2005-2009).
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Fuente: Historias medicas de la consulta de Patologia Cervicomamaria del Centro Integral de Salud,

Boyaca V, Barcelona, Edo Anzoategui. Periodo 2005 — 2009.

Analisis de tabla 2 y grafico 1.

Se evaluaron las historias clinicas de 93 pacientes que acudieron a la consulta
de Patologia Cervicomamaria del Centro Integral De Salud, Boyaca V; la frecuencia

de los resultados obtenidos segin el estudio citoldgico revelan que el 52,7%
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resultaron LIE de Bajo Grado, en el resto de los casos se plantearon diversos
resultados, siendo los mas frecuentes LIE de Alto Grado en 19,4% de los casos y
negativo para LIE o malignidad en 10,8%. Los menos frecuentes resultaron cambios

no neoplasicos y ASCUS ambos en 6,5% y carcinoma invasivo en 4,3%.

Discusion de tabla 2 y grafico 1.

Fueron evaluados un total de 93 pacientes, quienes presentaron diferentes
resultados citologicos, en nuestra serie evidenciamos un predominio de los LIE de
Bajo Grado que se presentaron en 49 casos, lo cual concuerda con la literatura
nacional e internacional, asi lo expresa (Castrillo & Morales, 2010; Sotelo, Ibarra &
Flores, 2008; Gaitan, Rubio & Eslava, 2004), en cuyas investigaciones el LIE de Bajo

Grado presento la mayor frecuencia dentro de las lesiones intraepiteliales.

Tabla 3. Frecuencia segun diagndsticos anatomopatoldgico de las pacientes que
acudieron a la consulta de Patologia Cervicomamaria del Centro Integral de
Salud, Boyaca V, Barcelona, Edo Anzoategui (2005-2009).

Frecuencia Porcentaje
Normal 7 7,5
Atipias Coilociticas 43 46,2
NICI 22 23,7
NIC IT 5 54
NIC 11 10 10,8
Carcinoma Invasivo 6 6,5
Total 93 100,0
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Fuente: Historias medicas de la consulta de Patologia Cervicomamaria del Centro Integral

De Salud, Boyaca V, Barcelona, Edo Anzoategui. Periodo 2005 — 2009.

Grafico 2. Frecuencia segun diagnosticos anatomopatoldgico de las pacientes que
acudieron a la consulta de Patologia Cervicomamaria del Centro Integral de
Salud, Boyaca V, Barcelona, Edo Anzoategui (2005-2009).
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Fuente: Historias medicas de la consulta de Patologia Cervicomamaria del Centro Integral de Salud,

Boyaca V, Barcelona, Edo Anzoategui. Periodo 2005 — 2009.

Anélisis de tabla 3y grafico 2.
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Se evaluaron las historias clinicas de 93 pacientes que acudieron a la consulta
de Patologia Cervicomamaria del Centro Integral De Salud, Boyaca V; la frecuencia
de los diagnosticos obtenidos segun el estudio anatomopatologico revelan que el
46,2,7% resultaron atipias coilociticas, en el resto de los casos se plantearon diversos
resultados, siendo los mas frecuentes NIC I en 23,7% de los casos y NIC III en
10,8%. Los menos frecuentes resultaron sin alteraciones en 7,5%, carcinoma invasivo

en 6,5% y NIC II 5,4%.

Discusidn de tabla 3 y grafico 2.

Seglin (Sarduy, 2008), la infeccion por VPH obtuvo una alto predominio en
los resultados de su investigacion, obteniéndose en 8 de cada 10 mujeres incluidas en
su estudio, esto se relaciona estrechamente con los resultados de nuestra
investigacion, en donde las atipias coilociticas (indicativo de infeccion por VPH), se
presentaron en 43 de los casos analizados, lo que resulta de gran interés y
preocupacion, ya que en Venezuela, el cancer del cuello uterino ocupa la primera
causa de muerte por cadncer en mujeres, y se encuentra una fuerte asociacion con la
presencia de Virus del papiloma humano (Alfonzo, Lozada, Correnti, Cavazza &

Michelli, 2003).

La prevalencia total de infeccion por VPH en el presente estudio fue 46.2%,
similar a la detectada en Rio de Janeiro-Brasil 50,1% (Boch, 2005); Ushuaia-
Argentina 41%, y Cauca-Colombia 36% (Rodriguez, Barrios & Vasallo, 2005). Sin
embargo, es menor a la reportada en otras ciudades de paises latinoamericanos como:
Posadas-Argentina 61%, mientras fue mayor que en otras regiones latinoamericanas
como: Concordia-Argentina 16,6% (Pandare & Padilla, 2005), M¢éxico 14,4%
(Andujar & cols, 2005), Chile 14%, areas urbanas de Colombia 10-15% (35),

63



Guacanaste-Costa Rica 8,6% y Europa: Irlanda 19,8% y Gran Canarias 11,4%
(Rodriguez, Barrios & Vasallo, 2005).

Tabla 4. Correlacion segun los resultados citoldgicos y los diagnosticos
anatomopatoldgicos de las pacientes que acudieron a la consulta de Patologia
Cervicomamaria del Centro Integral de Salud, Boyaca V, Barcelona, Edo
Anzoategui (2005-2009).

Diagnostico Anatomopatologico

Atipia Carcino
Norma p1a NIC NIC Total
Coilocitic NICI ma
1 11 11T .
a Invasivo
Negativo 0 4 6 0 0 0 10
para LIE o
. 10,8
malignidad 0% 43%  65% 0% 0% 0% y
0
Cambios 0 3 1 0 1 1 6
no 1,1
0
DI t. 1 2 1 0 2 0 6
1agnostico
C.tgl, . ASCUS 22
1tologico 1,1% 2,2% 1,1% 0% o ,0% 6,5%
0
LIE d 5 28 11 4 1 0 49
()
) 4,3 11 52,7
Bajo Grado 5 494, 301%  11,8% 0%
% % %
1 5 2 1 6 3 18
LIE de Alto
1,1 6,5 19,4
Grado 1,1% 54%  2.2% 3.2%
% % %
Carcinoma 0 1 1 0 0 2 4
mvasivo 0% 1,1% 1,1% 0% 0% 2,2% 4,3%
7 43 22 5 10 6 93
Total 54 10,8 100,0
7,5% 46,2%  23,7% 6,5%
% % %
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Fuente: Historias medicas de la consulta de Patologia Cervicomamaria del Centro Integral De Salud,

Boyaca V, Barcelona, Edo Anzoategui. Periodo 2005 — 2009.

Pruebas de chi-cuadrado

Valor gl P
Chi-cuadrado de Pearson 45,817° 25 0,007
Razoén de verisimilitudes 42,594 25 0,016
Asociacion lineal por lineal 1,518 1 0,218
N de casos validos 93

a. 32 casillas (88,9%) tienen una frecuencia esperada inferior a 5. La frecuencia minima esperada es 22.

Andlisis tabla 4.

En la tabla anterior, se ilustra la correlacion entre las pacientes con resultados
citologicos y diagnosticos anatomopatoldgico, la coincidencia en el diagnostico fue
de 54,83% (esta coincidencia se obtiene al sumar todos los casos en que coincide el
resultado citologico y el diagnostico anatomopatoloégico dividido entre el total de

mujeres con ambos exdmenes).

De 10 mujeres con citologia negativa para LIE o malignidad, no hubo
concordancia en ninguno de los casos (10,8%). Todos presentaron diferencias poco
significativas, 4 (4,3%) mujeres con atipia coilocitica y 6 (6,5%) con NIC I fueron

diagnosticas como negativa para LIE o malignidad.

De 49 mujeres con citologia de LIE de Bajo Grado hubo concordancia en 39
casos (41,9%). En los otros 10 casos (10,8%) no hubo concordancia. 5 casos
presentaron diferencias diagnosticas significativas, 4 (4,3%) mujeres con NIC 1T y 1
(1,1%) con NIC III fueron diagnosticadas como LIE de Bajo Grado. En los 5 casos
restantes, las diferencias diagnosticas fueron poco significativas, normal con

citologia de LIE de Bajo Grado.
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En el 19,4% (18 casos) de las mujeres a quienes se les diagnostico un LIE de
Alto Grado hubo concordancia en 7 casos (7,6%). En los 11 casos (11,9%) no hubo
concordancia. Todas tuvieron diferencias diagnosticas significativas, en 8 casos hubo
un sobrediagndsticos, un caso (1,1%) normal, 5 casos (5,4%) con atipias coilociticas
y 2 casos (2,2%) con NIC I. En los 3 casos restantes se subdiagndsticos el carcinoma

como un LIE de Alto Grado.

De las 4 mujeres con resultado citologico de carcinoma en dos de ellos (2,2%)
no hubo concordancia anatomopatologica, siendo estos casos diagnosticados como

atipia coilocitica y NIC 1.

Discusion de tabla 4.

En nuestro estudio se puede apreciar que existe una correlacion o coincidencia

diagnostica de 54.83%.

Los resultados de los informes citologicos e informes histopatologicos de
biopsias evidencian una coincidencia citohistologica de 41,9% cuando el informe
citolégico dio como resultado una lesion intraepitelial de bajo grado, lo cual
concuerda con las investigaciones de (Coitifio, Tirapegui, Torres & cols, 2005)
donde queda evidenciado que la citologia cervico-vaginal ha demostrado ser util en el

screening de las lesiones intraepiteliales de bajo grado.

En cuanto a los resultados citologicos de lesion intraepitelial de alto grado,
observamos una correlacion citohistologica de 7,6%, resultado que no coincide con

los expuestos en la investigacion de (Salgado, 2003), en donde la correlacion cito-
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histopatologica fue mayor en las lesiones con displasia de alto grado. Consideramos
importante resaltar que en los casos en que se compar6 informe citologico frente a
biopsia, se observo que en los LIE de alto grado hay un subdiagnoéstico citologico en
un 3,2% de los informes, resultados coincidentes con las investigaciones de (Coitifio,

Tirapegui, Torres & cols, 2005), donde el subdiagnodsticos en este caso, fue de 6.57%.

Referente a los resultados de carcinoma invasivo, en nuestra investigacion se
presentd una coincidencia diagnostica en 2 casos de los 4 existentes, hecho que no
concuerda con las investigaciones de (Sotelo, Ibarra & Flores, 2008), en donde 7
casos, la citologia presentd caracteristicas de carcinoma invasor y la biopsia no lo
reportd, con lo cual vale la pena resaltar conocida la dificultad en definir la invasion

en citologia, especialmente cuando es minima.

Nuestro ultimo objetivo por desarrollar en la presente investigacion, es
precisar la importancia de realizar el estudio citologico y su correlacion con el
diagnostico histopatologico para el diagnéstico de las lesiones epiteliales de
cuello uterino de la consulta de Patologia Cervicomamaria del Centro Integral
de Salud de Boyacé V, Barcelona, Edo. Anzoategui.

La citologia ha representado para la Atencion Primaria de la Salud un
importante aporte porque permite detectar anormalidades citologicas de las células
descamadas de una mucosa. Resulta obvio sefialar que la mayor experiencia se ha
realizado en la citologia cervicovaginal. Este método fue inicialmente desarrollado en
Europa por Malpighi y otros quienes comienzan rudimentariamente a estudiar los
tejidos y las células individuales. Sin embargo la citologia no fue sino hasta la década
del 40 que, propulsado por Papanicolaou, comenz6 a demostrar su valor y su
significacion como método de deteccion aplicable a toda la poblacion femenina, a un

bajo costo. Tal popular y extendido fue su método que actualmente cuando se habla
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de realizar un ‘“Papanicolaou” todos entendemos que se trata de una citologia

cervicovaginal.

Es un desafié para los profesionales de la salud el diagnostico y tratamiento
del cancer de cuello uterino, por tratarse de una enfermedad asintomatica en estadios
iniciales y que no presenta manifestaciones percibidas por el examen ginecoldgico,

teniendo cura de hasta un 100% cuando el diagnostico se realiza en esos momentos
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CONCLUSIONES.

¢ En la investigacion realizada se trabajo con una poblacién de 2497 pacientes, de
los cuales, se obtuvo una muestra de 93 que contaban con resultados citologicos y
anatomopatologico en la consulta de Patologia Cervicomamaria del Centro
Integral de Salud, Boyaca V, Barcelona, Edo Anzoategui, en el periodo

comprendido entre 2005-2009.

e La sensibilidad “general” obtenida en nuestro estudio fue de un 81,4%, lo que
indica la alta probabilidad del estudio citologico de detectar lesiones cervicales,
independientemente de la categoria diagndstica. Evidenciamos una especificidad
de 0%, valor predictivo positivo de 8,29% y valor predictivo negativo de un 0%, lo
que lleva a deducir que es necesaria la incorporacion de controles de calidad a la
rutina de trabajo diaria de los laboratorios de citologia para detectar anormalidades
celulares no reportadas durante las pesquisas de rutina, incluyendo atipias de
origen a determinar y vigilar la proporcion de resultados citologicos falsos
negativos, que traerd como consecuencia que los resultados emitidos sean

altamente confiables y por lo tanto aceptados y reconocidos.

e El diagnostico citologico més frecuentemente encontrado fue el LIE de Bajo
Grado, representado en un 52,7% de los casos, seguidos del LIE de Alto Grado en
19,4%.

e En cuanto a los resultados anatomopatoldgico de las pacientes que acudieron a la
consulta de Patologia Cervicomamaria del Centro Integral de Salud, Boyaca V,
Barcelona, Edo Anzoategui, en el periodo comprendido entre 2005-2009, el
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diagnostico mayormente encontrado fue de atipias coilociticas con un 46,2%,

seguido de NIC I con 23,7%.

La mayor concordancia entre las pacientes con resultados -citologicos y
diagnosticos anatomopatologico, fue obtenida para los LIE de Bajo Grado con un

41,9%, el LIE de Alto Grado obtuvo una coincidencia diagnostica de 7,6%.

En el caso de LIE de Alto Grado, nuestra investigacion reportd un sobrevaloracion
en 8 de los casos, mientras que el carcinoma invasivo fue subvalorado en 3

oportunidades como un LIE de Alto Grado.

La discordancia entre el diagndstico citologico y el histoldgico es un hecho que
debe preocupar a los médicos involucrados en el problema. Las tasas halladas en
esta investigacion, justifican hacer nuevos estudios de concordancia entre las
diferentes técnicas en otras instituciones del pais, asi como realizar estudios de
concordancia entre observadores para reducir los factores asociados al error en los

diferentes métodos diagnosticos.
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RECOMENDACIONES

Orientar al personal de salud encargado de la toma de muestra, el llenado completo
de las hojas de solicitud de biopsias y citologia, para apoyar el juicio del

examinador.

Se debe continuar el intento por encontrar medidas interdisciplinarias que
aumenten la calidad del diagndstico citologico, para asi abarcar un plan de garantia

de calidad dedicado al mejor cuidado de la paciente.

La calidad del diagnéstico citologico no s6lo depende de la fiabilidad del
laboratorio de citologia sino también de la calidad de la toma de la muestra, de
alguna manera los citopatdlogos tienen un rol importante en esta cadena y deben
encaminar su trabajo en lograr que sus laboratorios sean confiables, un objetivo

que parece alcanzable.

Fortalecer la capacidad de los laboratorios para que desarrollen procesos de
gerencia y control de calidad interno, con el objetivo de que mejoren la calidad de

sus procesos técnico - administrativos.

Consideramos que cuando no hay coincidencia diagnostica entre citologia y
biopsia se debe realizar el seguimiento de la paciente, especialmente si el
Papanicolaou muestra lesiones severas, por la posibilidad de una inadecuada toma

histologica o lesiones en localizaciones poco accesibles.

Se deben realizar investigaciones futuras dirigidas a determinar el efecto de la

implementacién de las diferentes medidas de control de calidad intralaboratorio.
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APENDICE
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