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Il EDITORIAL

Segundo Consenso de Patologia del Tracto Genital
Inferior y Colposcopia (PTGIC)

Second Consensus on Genital Lower Tract Diseases and Col poscopy

Dr. Francisco Javier Ochoa Carrillo*

*Cirujano Oncdlogo. Subdireccion de Cirugia, Instituto Nacional de Cancerologia, México. Miembro de Nimero de la Academia Mexicana
de Cirugia. Presidente de la Sociedad Mexicana de Oncologia, A.C. (2004 — 2005)

| cancer cérvico uterino (CaCu), esun gran problema

de salud publica y es e mas comin en e mundo

después del cancer de mama. De los 500 mil casos

gue se calcula surgen mundia mente cada afio, 80%
corresponde alos paises en viasde desarrollo. Se hareportado
que las tasas de incidencia més elevadas se presentan en los
paises latinoamericanos, africanos y en algunos asiaticos' y
més del 90% de estostumores pueden atribuirse aciertosvirus
del papiloma humano (VPH) 6, 11, 16, 18, 31, 33, 35,39y
45, que alafechano pueden tratarse eficazmente.?

En México, segun el Registro Histopatologico de
Neoplasias Malignas de la Secretaria de Salud,® de 108,064
casos con cancer reportados en €l afio 2002, en ambos Sexas,
9812 (13.95%) correspondieron a Ca. Cu, y se reportaron
4,330 (8.4%) mujeres fallecidas en ese mismo periodo, con
una tasa de mortalidad del7.3 X 100,000 habitantes, siendo
la primera causa de muerte entre la poblacion femenina.

Desde hace casi treinta afios existe un programa nacional
orientado ainstrumentar acciones continuas de deteccidn opor-
tuna del Ca. Cu, con el objetivo primordia de abatir lainci-
denciadel cancer enlafaseinvasoray lamortalidad, sin em-
bargo, en México este padecimiento sigue siendo un proble-
made salud plblica. Lacitologia cérvico—vagina (CCV) es
capaz de proporcionar un diagndéstico narrativo y descriptivo,
desde lo normal hasta lo patoldgico, cualquiera que sea la
clasificacion que seutilice, yasealadelaOrganizacion Mun-
dia dela Saud (OMS) o la de Bethesda (Richard), aunque
esta Ultima es la mas empleada para describir la Neoplasia
Intraepitelial Cervical (NIC), pudiendo ser dealto o bgjo gra-
do, método fécil deredizar enun primer nivel deatencion.*® Una
vez documentada una anormalidad por medio decitologia, €l
estudio de colposcopia permite la observacion directa del
ectocérvix y, en muchos casos, la fase inicial del canal
endocervical a través de lentes magnificadores y asi poder
realizar biopsias dirigidas para su evidenciadiagndstica. Los
Centros de Colposcopias (CC) requieren de tecnologia, asi
como de médicos especialmente capacitados, con contro-
les de calidad internos para el diagnéstico y tratamiento
con asa de diatermia, |&ser o criocirugiay parael mangjo de

Solicitud de sobretiros: Camino a Sta. Teresa No. 1055 — 123 Col. Hé-
roes de Padierna México, D.F. 10700 Tels. 55 68 50 13 Fax: 56 52 93 95
e-mail: gpooncol@prodigy.net.mx

las lesiones preinvasoras® y €l seguimiento postratamiento.

En nuestro pais existe la Norma Oficial Mexicana parala
Prevencion, Deteccion, Diagnostico, Tratamiento, Control y
VigilanciaEpidemiol 6gicadel Cancer Cérvicouterino, publi-
cadaen el Diario Oficia delaFederacion, el 6 de marzo de
1998, lacual es de observancia obligatoriaen todas las Insti-
tuciones de los Sectores Publico, Socia y privado, por o que
es necesario conocerlay difundirla

A las estrategias previas, se agrega ahora la opcién de la
vacuna, derivadadelosavancesen el conocimiento del VPH.
Diversos laboratorios de empresas farmacéuticas prestigia-
das, empiezan a producir y comercializar en gran escala
vacunas profil&cticas contrael VPH, sin embargo, seconsidera
gue serén necesarias por |o menos dos décadas deintensas cam-
pafias en la poblacién femenina, para précticamente erradi car
el VPH y asi desaparecer casi por completo el Ca. Cu, pero
aln asi, es necesario redoblar |os esfuerzos para diagnosticar
y tratar las NIC y abatir el cancer de cérvix.

Fue el pasado mes de septiembre del 2005, en México,
D. F., que por iniciativa del Comité de Colposcopia de la
Sociedad Mexicanade Oncologia, A.C. (SMeO), se convoco
y reunié aun grupo de cuarentay cuatro expertos en diferen-
tesareas, todos ell os con experienciaen lapatologiadel tracto
genital inferior y colposcopia, representantes de 28 prestigia-
das Instituciones nacionales, para realizar este 2° Consenso
Nacional Mexicano.

Durante diez horas, en ocho mesas detrabajo, serevisaron
17 temas, y se redacté un documento que se publicéd en la
paginadelaSMeO (www.smeo.org.mx), pararecibir comen-
tarios de médicos especialistas en Ginecologiay Oncologia,
durante sei's meses. El resultado de todas |as aportaciones es
este escrito final.

Todos | os participantes aportaron generosamente su entu-
siasmo y valiosa experiencia, y contribuyeron con selecta
informacién actualizada, con apego en el nivel de evidencia
sobre: Epidemiologia mundial y nacional, Citologia cérvico
—vaginal, Histopatol ogia de |as piezas operatorias del tracto
genital inferior, Respuesta Inmune, Vacunas, Biologia
molecular, Model o de ensefianza en colposcopia, M etodolo-
gia de exploracion colposcépica, Diagnéstico y tratamiento
delaNIC, cervical, andl, vagina y vulvar, €l Manejo del vi-
rusdel papilomahumano en varones, NIC en HIV, Embarazo
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y Adolescencia, Control de Calidad en Colposcopiay Patro-
nes de Seguimiento.

Lapresenciade expertosen lasdiversas &reas de estatarea
multidisciplinaria se ve reflgjada en la unificacion de crite-
rios, politicasy estrategias para el diagndstico y tratamiento
de la Patologia del Tracto Genital Inferior y Colposcopia,
acordes con la Literatura Universal.

El reto que enfrentamos los profesionales de la Salud en
materia de deteccién temprana, diagndstico y tratamiento
oportuno del Ca. Cu, es grande y solamente con la participa-
cion conjunta de todas las Instituciones del Sector Salud, de
las diferentes corporaciones médicas, asi como de los grupos
organizados delapoblacién civil (ONGs), podremos cumplir
con las metas y la demanda no satisfecha de |a poblacion fe-
menina mexicana: la disminucion de la mortalidad por Ca.
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Cu, es un compromiso impostergable para alcanzar un desa-
rrollo con equidad y justiciasocial.

LaSMeO haapoyado, apoyay apoyaratodo esfuerzo para
liberar de este flagelo ala mujer mexicana.
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I INTRODUCCION

Segundo Consenso Mexicano de Expertos en la Patologia
del Tracto Genital Inferior y Colposcopia

Seoond National Consensus on Genital Lower Tract Diseases and Colposcopy

A. Jorge Ojeda Ortiz*

*Jefe del Servicio de Colposcopia, Hospital General de Pachuca, Hidalgo, México, SSAH

Resumen

En México, el cancer cérvico uterino (CACU) eslaprimera
causa de muerte en las mujeres de 25 a 64 afios. El Registro
Histopatol6gico de Tumores en México 2001 muestra
23 305 casos nuevos de CACU, que representa 45.7 casos
registrados por 100 000 mujeres. Asimismo, en e 2001 se
presentaron 4 512 muertes por la misma causa, por lo que
resulta una necesidad tener pautas para el manejo de las
lesiones precursoras del tracto genital inferior femenino, con
especial énfasis en e cuello uterino y en e tratamiento de la
etapaclinicalbl.

El constante devenir de nuevos métodos en la investiga-
cién hace necesario este Segundo Consenso Nacional de las
Enfermedadesdel Tracto Genital Inferior y Colposcopia para
determinar su utilidad actual y establecer posibles observa-
ciones para su funcionamiento, cuando el tiempo devigencia
delamismalo requiera.

La presencia de 50 expertos en las diversas areas de esta
multidisciplinaria tarea se verareflgjada en la unificacion de
criterios, politicas y estrategias para el diagndstico y trata-
miento de las patologias del tracto genital inferior y
colposcopia, que finalmente serén aplicadas en la cotidiana
tarea de esta disciplina.

La participacion y opinion de las 28 instituciones de
salud y asociaciones que conforman este consenso, dardcomo
resultado final un documento que servira como guia para el
manejo del cancer cérvico uterino.

Laconjuncion de esfuerzos de |os médicos que conforma-
ron los paneles de trabajo convocados por la Sociedad Mexi-
canade Oncologia, tiene como Unicafinalidad proponer pau-
tas de manejo en los tépicos a tratar.

Los temas aqui presentados reflejan nuestra experiencia
nacional, institucional, asi como del manejo de laliteratura
internacional sobre: programa de deteccion y tratamiento de
cancer cérvico uterino, epidemiologia, biologia molecular,

Correspondencia: Dr. A. Jorge Ojeda Ortiz: Hospital General de Pachuca,
Hidalgo. Carretera Pachuca-Tulancingo 101 A, CP42070, Pachuca Hidalgo
México Telefono: (52) 7717182500; Fax 7717145464 y 7717134649
jorgeojeda@hotmail.com www.jorgeojeda.net

inmunologia, vacunas, model o de ensefianza en colposcopia,
citologia, colposcopiaen e control de calidad, aspectos clini-
cos, pautas de mangjo y seguimiento, proceso histopatol 6gico
de las piezas operatorias; temas que constituyen €l pilar fun-
damental para determinar las pautas de manejo.

El documento final ser&presentado aautoridades de Salud
de México, alaOrganizacion Mundial parala Salud através
de laOrganizacion Panamericanade la Salud, y seradifundi-
do en México, asi como en Centro y Sudamérica.

Pretendemos que | os conceptos vertidos en este Consenso
sean tomados en cuenta como sugerencia para las autorida-
desde Salud y que contribuya a abatir lamorbilidad y mor-
talidad de esta fatal enfermedad en las mujeres latinoameri-
canas.

Palabras clave. Guias de tratamiento, consenso, tracto ge-
nital inferior, colposcopia

Summary

The cervical uterine cancer isthe first cause of death in the
women of 25 to 64 yearsin Mexico. The Histopatologic Re-
cord Tumors in Mexico 2001 showed 23 305 new cases of
CUC, which represents 45.7 cases registered by 100 000
women. Also, arereported 4512 deaths for the same causein
2001, which it makes necessary to have the guides for the
handling of the precursorsinjuries of the genital lower tract,
with special emphasis on the cervix, so the treatment of the
clinical stage Ib1.

The constant happen of new methodsinto theinvestigation
makes this meeting necessary to determine his current utility
and to determine possible remarks for his function, when the
time of validity is needed by them.

The presence of 50 experts in the multiple areas of this
multidisciplinary task will turn out to be reflected in the
unification of criteria, political and strategiesfor the diagno-
sis and treatment of the genital low tract diseases and
colposcopy that finally will be applied in the daily task of this
discipline.

The participation and opinion of 28 institutions of Health
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and representative associations, will give as final score a
document that will serve as handlebar for the management of
this pathology.

Thisconjunction of efforts of the specialist who shaped the
panel s of wor k summoned by the Mexi can Soci ety of Oncol ogy,
assembled, with the only purpose of proposing rules of han-
dling in the topics to treat.

Thetopics here presented reflect our national, institutional
experience and of the international literature: program of
detection and epidemiologic treatment of cervical cancer,
molecular biology, immunology, vaccines, model of education
in colposcopy, citology, col poscopy, control of quality, clinical
aspectsand rules of management and pur suit, histopathologic
process of the operative pieces, constitute the fundamental
prop to determine the rules of management.

The final document will be spread in Mexico, Center and
South America; one will present authorities of Health of
Mexico, to the World Organization of Health by Pan-American
Organization of Health.

We claimthat the concepts spilt in thisconsensus are taken
in account as a suggestion by the authorities of Health and
help to knock down the morbidity and mortality of this fatal
illness in Latin-American women.

Key words. Guidelines, consensus, lower genital tract,
col poscopy.

Objetivos

Realizar un diagnoéstico situacional de la neoplasia
intraepitelial cervical y cancer cérvico uterino, que sirva
como base para determinar la magnitud de este grave pro-
blema en México.
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Determinar las pautas de diagnostico y tratamiento de la
patologia precursora 'y cancer del tracto genital inferior, en
especia del cuello uterino, siguiendo los lineamientos esta-
blecidos por laNOM Cancer Cervico Uterino 1994, asi como
los lineamientos internacional es basados en la experienciay
literatura.

Unificar los criterios de manejo en M éxico paralapatolo-
giadel tracto genital inferior y colposcopia.

Involucrar alas autoridades gubernamentales y organiza-
ciones no gubernamentales para reorientar las pautas de
tamizaje, identificacion y tratamiento de esta mortal enfer-
medad en las mujeres mexicanas.

Elaborar un documento final que sirva como guia para
el manegjo de esta patologia a los médicos mexicanosy pre-
sentarlo a las autoridades gubernamentales de Salud parala
orientacion delos presupuestos econémicos haciael diagnés-
tico y tratamiento del cancer cérvico uterino.

Agradecimientos

Agradezco € honor de habermeinvitado acolaborar parafun-
dary presidir el Comité de Colposcopiaen el seno de nuestra
Asociacion, a Dr. Francisco Javier Ochoa Carrillo.

Este Segundo Consenso Nacional delas Enfermedades del
Tracto Genital Inferior y Colposcopia pudo desarrollarse
con el auspicio dela Sociedad Mexicana de Oncologia. Cabe
destacar el esfuerzo desinteresado de los profesores que
coordinaron y contribuyeron a hacer posible este docu-
mento, que tiene la opinion de la mayoria de expertos
mexicanos en e tema. Un agradecimiento anticipado a las
autoridades de Salud de nuestro pais por tomar en cuentalo
gue aqui se sugiere.



Panorama actual del Programa de Deteccion y Tratamiento

del Cancer Cérvico Uterino en M éxico, 2005
Actual Panorama of Detection and Treatment of Cervical Uterine

Cancer Program in Mexico, 2005

* Raffaela Schiavon Ermani,* Raguel Espinosa Romero

* Direccion General de Salud Reproductiva, SSA.

Introduccion

El objetivo fundamental del Programade Accion paralaPre-
venciony Control del Cancer Cérvico Uterino esdisminuir la
mortalidad por esta enfermedad en la poblacion femeninade
25 a64 afos del pais. Lameta de impacto del programa pro-
puestaparael afio 2006 esdisminuir en 15% latasade morta-
lidad respecto al afio 2000. Gracias alos esfuerzos decididos
del programay a compromiso de las entidades federativas a
nivel operativo, el descenso acanzado para el 2003 era de
14%, pasando de 19.2 muertes en el 2000, a 16.5 en el 2003
por cada 100 000 mujeres de 25 y mas afios.

Ladisminucion acumulada acanzé 1os 34 puntos porcen-
tuales desde 1990, cuando casi 25 de cada 100 000 mujeres
de este grupo de edad morian por esta causa. Asimismo, es
importante sefidlar que si bien este fendbmeno no tiene una
frecuencia igua en todo €l pais, en los Ultimos afios se han
logrado reducir las diferencias entre | as tasas maximas 'y mi-
nimas.

Caberesaltar que el impacto del programa se debe en gran
medidaal significativo aumento en la cobertura de deteccion
en las mujeres objetivo del programaen todo el sector salud.

Tasa de mortalidad 2000-2003
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Figura 1
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Mortalidad por cancer cérvico uterino en mujeres de =25 anos por entidad federativa,

México 2000-2003
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Figura 2

En 2004 se redlizaron 6.3 millones de citologias en €l sector.
Respecto d reto en la calidad de la citologia se realizan
acciones de fortalecimiento de lainfraestructura.

Capacidad instalada, primer nivel de atencion y recur-
s0s humanos:
» 18580 Unidades de primer nivel de atencién
» 43467 enfermeras
» 53724 médicos

Capacidad de lecturade citologias, sector salud:
»  Se cuenta con 830 citotecnologos
»  Se cuenta con 372 médicos col poscopistas

Objetivos

Deteccion oportuna

Realizar tamizaje por citologia a las mujeres del grupo de
edad objetivo (25-64 afios) cada 3 afnos.
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Diagnéstico y tratamiento

Contar con un numero suficiente de laboratorios de
citopatologia y de clinicas de colposcopia adecuadamente
equipados y con los recursos humanos capacitados.

Control de calidad

Establecer € control de calidad pertinente en todas | as etapas
del programa (deteccion, diagndstico, tratamiento, control y
vigilancia epidemiol 6gica).

Supervision

Orientar ala deteccion oportuna de desviacionesy alaapli-
cacion de medidas correctivas que refuercen la prestacion del
servicio con calidad y eficiencia.

Evaluacion
Serealiza mediante el sistema de informacion del cancer en
lamujer (SICAM), el cual facilitael andisisen lineade los
indicadores.
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Comparativo de la tasa de mortalidad por CACU y niumero de detecciones
Tasa de Mortalidad vs. citologias realizadas
1990-2006
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Figura 3

En el marco del Dia Internacional de la Mujer (8 de marzo
del 2005), el Presidente delaRepublica, Vicente Fox Quesada,
anunci6 el compromisos en favor de la salud de las mujeres,
lacoberturauniversal del tratamiento del cancer cérvico ute-

rino paratodas las mujeres sin seguridad social. De esta for-
ma se garantiza el acceso gratuito ala deteccién, diagndstico
y tratamiento de las lesiones precursoras del cancer in situ,
microinvasor y en todaslas etapas del cancer invasor (la-1V).
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Evolucion de las pruebas de tamizaje para la deteccion

oportuna de cancer

Evolution of the Screening Testsfor the Opportune Detection of Cancer

* Eduardo Lazcano Ponce, * Elsa Maria Yunes Diaz

*|nstituto Nacional de Salud Publica

Durante los ultimos 40 afios, el desarrollo de la prueba
de Papanicoloau (Pap) ha sido un factor importante para la
prevencion del cancer cervical (CC). Lareduccién sustancial
delamortalidad por este cancer, que se ha observado en casi
todos los paises industrializados, ha sido atribuida a los
programas organizados de deteccion oportuna basados en la
prueba de Pap;12 sin embargo, el CC contintia siendo un pro-
blemade salud publicamuy importante en paises pobres. Cada
afo ocurren 235 000 muertes por este tipo de cancer en todo
el mundo.? Algunos de los indices mas altos en el mundo se
encuentran en Latinoaméricay € Caribe, donde maés de 25
000 mujeres mueren anualmente por este tipo de neoplasia,*
y donde las tasas de mortalidad han permanecido constantes
durante los Ultimos 30 afios.® El peso del CC en estos paises
se haatribuido principalmente alaimposibilidad de estable-
cer y mantener un efectivo programa de tamizaje por medio
delapruebadel Pap.67

Por otro lado, no obstante su gran impacto en paises de-
sarrollados, la citologia no es una estrategia de tamizaje
perfecta. Ademas de los problemas comunes a todos los
programas de tamizaje que se derivan de las dificultades en
alcanzar un nivel adecuado de cobertura, y un buen cumpli-
miento del seguimiento paralaconfirmacion diagnosticay el
tratamiento, el método citolgico parael tamizgjedel CC pre-
senta problemas adicionales.

Lapruebade Pap es altamente subjetivay depende de una
tomade muestras 6ptima.® Lanecesidad de muestreo cervical
frecuentey loserroresen lainterpretacion llevan aaltastasas
de diagnosticos falsos-negativos, que resultan en una mala
clasificacion diagnostica o en un diagndstico retrasado y con
costos adicionales. Aun en programas de tamizaje de CC bien
organizados, tales como el del Reino Unido, 50% de |os can-
ceresinvasivos se detectan en mujeres que han pasado por un
programa de tami zaje adecuado.°

En Estados Unidos, las pruebas Pap con falsos-negativos
estén entre las razones més frecuentes de demanda por negli-
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genciamédica. Algunos estudios epidemiol 6gi cos han demos-
trado que en varios paises desarrollados con un buen tamizaje
de las poblaciones, las tasas de mortalidad por CC se han
nivelado y ya no se esperan mas reducciones en la mortali-
dad;° ademas, en las Ultimas dos décadas, algunas areas
desarrolladas han reportado un aumento significativo en la
incidenciay mortalidad por CC entre las mujeres menores de
50 afios.**

Debido al ato costo del tamizaje frecuente y lasfallas en
los programas en citologia cervical, en muchos paises, espe-
cialmente en aquell os con bajos gastos en atencién alasalud,
se han propuesto nuevas aternativas detamizaje, adicionales
alapruebade Pap. El principal objetivo esincorporar nuevas
tecnologias con sensibilidad y especificidad adecuadas para
detectar en manera efectivaalos precursores del CC ainter-
valos mas prolongados de tamizaje.

Una de las propuestas es incorporar las pruebas de VPH
como una herramienta adicional de tamizaje, basados en el
hecho de quelaslesiones preinvasivas cervicalesy e cancer
son causados por una infeccion persistente por VPH. Algu-
nos estudios ya han evaluado el desempefio de las pruebas
del VPH como un adjunto a la citologia para mejorar €l
tamizaje del cancer cervical .50 A este respecto, los estudios
gue han modelado diferentes estrategias detamizajede VPH,
usando diferentes escenarios de prevalenciade VPH y tasas
de progresion de la enfermedad, asi como razones de sensi-
bilidad/especificidad del tamizaje de pruebas particulares,
indican que una estrategia Pap-VPH puede ser altamente
costo-efectiva, 213 en la deteccion de lesiones precursoras de
neoplasia cervical.

Aunque esta alternativa puede ser promisoria, todavia no
ha sido evaluada la efectividad y costo-efectividad de una
estrategia basada en Pap-VVPH, dentro del contexto del Pro-
gramade Tamizaje de Cancer Cervical (PTCC) agran escala.
El interés de esta propuesta es evaluar la efectividad y costo-
efectividad de la deteccion del cancer cérvico uterino con
Papanicoloau y pruebas del VPH en México.
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Citologia cervical
Cervical Cytology

*Karina Olivares Montano, * Patricia Alonso de Ruiz

*Hospital General de México.

Lacitologia vaginal fue descrita en 1941 como un método
de diagnéstico del cancer cérvico uterino (CACU)." Pronto
demostré que era capaz de identificar no solo al cancer inva
SOr, SiNO SUS |esiones precursoras, cuyo tratamiento eray es
més sencillo, menos costoso y de mejoresresultados. Un cam-
bio trascendente para mejorar las posibilidades diagndsticas
de lacitologia fue la toma adecuada de la muestra, los frotis
realizados con material acumulado en el fondo del saco
vaginal, como recomendd Papani colaou, resultaba poco ade-
cuado parael diagndstico, yaquelas célulastenian untiempo
indeterminado de haberse exfoliado y quedar expuestasaagre-
sores ambientales, como la acidez fisiolégica de lavaginay
lafloraresidente normal. Por €l contrario, si losfrotis se pre-
paraban directamente del sitio donde se originaba la lesién
precursora, |os resultados mejoraban notablemente, por |o
gue el espécimen dejé de ser vaginal o cérvico vaginal, para
convertirse en cervical .2

Es responsabilidad del tomador del espécimen asegurarse
de que la totalidad de la zona de transformacién haya sido
muestreada, por lo que es necesario que €l laboratorio pro-
porcione en los resultados del frotis cervical informacién
respecto alaexistenciao no deindicadoresdel buen muestreo
delazonade transformacién, apartir de lapresenciade célu-
las de metaplasia escamosa o endocervicales. Debido a que
no existen indicadores confiables de muestreo de la zona de
transformacion en frotis atréficos, no seré necesario hacer
ningun tipo de comentario adicional en informes de frotis de
este tipo. De manerasimilar, el muestreo de la zona de trans-
formacion puede dificultarse en las mujeres que han estado
sujetas a tratamientos de lesiones pre malignas. En estas cir-
cunstancias, si no puede obtenerse el material de la zona de
transformacion, puede ser necesario el uso de un cepillo
endocervical, ademas de una espétulay referir ala paciente
para una val oracion col poscopica.*

Recomendaciones paralatoma dela muestra
L as recomendaciones> ¢ paralatoma de la citologia cervical
son las siguientes:
» Condiciones Optimas en las que debe acudir lapaciente para
mejorar |os resultados de lainterpretacion:

—Redlizar latoma 2 semanas después del primer diadela
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Ultima menstruacion de la paciente (entre los dias 10-
18 del ciclo).

—No realizar ducha vaginal durante las 48 horas previas a
latoma.

—Evitar el uso de tampones, espumas anticonceptivas, ge-
latinas u otras cremas 0 medicamentos vaginales durante
las 48 horas previas alatoma.

—Pedir ala paciente que se abstenga de mantener relacio-
nes sexual es durante las 48 horas previas alatoma.
—Redlizar latoma antes de cualquier otra exploracion cer-
vical ovaginal.

—Evitar la contaminacién de las muestras con cualquier
[ubricante.

—Si existe flujo vaginal que cubra el cérvix, removerlo
cuidadosamente con una torunda himeda de solucion fi-
siolégica. Si lacervicitiso vaginitis son intensas, debe darse
tratamiento y diferir latoma.

—Si hay sangrado, por menstruacién o anormal, debe
diferirse latomade lacitologia, yaque lasangre dificulta
el diagnostico.

Procedimiento paralatoma
El procedimiento paralaobtencion del espécimen decitologia
esel siguiente:”

1. Recepcion einterrogatorio: informar alapaciente sobre
el procedimiento que selevaarealizar einterrogar para
Ilenar el formato de DOC (solicitud).

2. Preparar alausuaria: invitar alausuariaacolocarse en
lamesa de exploracién y auxiliarla para adoptar 1a po-
sicion ginecoldgica. Cuidar lacomodidad y pudor dela
usuaria.

3. Material paralatoma: fuente de luz adecuada, espejo
vaginal, guantes, portaobjetos, l1apiz, algodon, pinzas,
solucion salina, instrumento para la toma 'y fijador.
Anotar en lapartedigtal (1/3) delalaminillalasinicia-
lesy/o nombre dela usuariay fecha.

Y. i /




Citologia cervical

4. Procedimiento paralatoma: sacudir el exceso detalco,

colocar lo guantes y mantenerlos durante el procedi-
miento, realizar val oracion ginecol 6gicadelosgenitales
externos. Colocar el espejo vaginal sin lubricante (solo
humedecer en aguactibiaen caso necesario), separar |os
Iabios menores e introducir el espejo con unainclina
cion de 45° en relacion con el piso de la vagina, abrir
lentamente las valvas del espgjoy deslizarlo corrigien-
do la posicion para que quede paralelo a piso de la
vaging, localizar el cuelloy fijar las valvas del espgjo.

5. Técnica paralatoma: debe tomarse primero la muestra

del ectocérvix, yaque con frecuencialatomadelamues-
tra endocervical provoca sangrado que contamina la
muestra ectocervical, que dificulta el diagndstico. To-
mar primero lamuestradel ectocérvix evitael factor de
desecacion de la superficie del cérvix. Para obtener la
muestra del ectocérvix introducir la espatula de Ayre
modificada por el extremo bifurcado, colocarla en el
orificio y girar 360° a la derecha haciendo una ligera
presion. Se reintroduce la espétula por €l extremo ter-

AV
(n |
\\\J‘.J A Nulipara
L)
4 11 Post. 1er.
\ j " Embarazo
T3 ! Multigesta
¢ ¢
. Posmenopausica
d

Toma de ectocérvix

minado en puntaal canal endocervical, deslizandoy gi-
rando alaizquierda 360° con unaligera presion.

El cepillo endocervical (cytobrush) solo debe usarse
enloscasosdondelazonadetransformaciénno esvisi-
ble, como en el caso de | as pacientes posmenopausi cas
0 en mujeres previamente tratadas por conizacién u otro
tipo de tratamiento. No se use en mujeres embarazadas.
Para obtener la muestra se introduce el cepillo en €l
canal endocervica y sedaun giro de 90°, lasobre-rota-
cion puede causar distorsion en las células, ademas de
sangrado, o quedificultalainterpretacion del extendido.
Existen diversos tipos de instrumentos: la espatula de
Ayer, Miles, Szalay, cepillo cervical (cervex) y cepillo
endocervical (cytobrush).

Seaconsga, y estaprobado, € uso de dosinstrumentos—
uno paraectocérvix (epétula) y otro paraendocérvix (cepillo
endocervicd)-y redizar |as dostomas en forma separada8®

El instrumento con €l que se obtenga € espécimen
podraser indistinto, siemprey cuando seacapaz de obte-
ner unfrotisdel sitioideal y conlacelularidad suficiente.

90 -180

6. El material obtenido debe aplicarse enlos 2/3 restantes,

ocupando la mitad para € ectocérvix y la otra mitad
paraendocérvix, siendo ésteen formauniformealolargo
del ggemayor delalaminilla, en capadelgada, evitando
los grumos.

Extendido de ectocérvix
(laminilla)

Extendido de endocérvix
(otra)

7. Técnicas parafijacion del material: debe fijarse en for-

ma inmediata; si se utiliza fijador en aerosol, debe
esparcirlo desde una distancia alrededor de 25 a 30 cm
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paraevitar que se disperse el material. Otra opcion es:
en un frasco de boca ancha con a cohol de 96° suficien-
te para cubrir lalaminilla, se coloca por 15 minutos, se
extraey se deja secar.

8. Conclusién del procedimiento: Retirar con cuidado el
espgjo e indicar a la usuaria que e procedimiento ha
concluido. Anotar loshallazgos clinicosen el formato e

indicar ala paciente fecha de entrega de resultado.

Hay variantes tecnol 6gicas introducidas recientemente a
la citologia cervical, como la citologia de “base liquida’, un
meétodo que intentareemplazar a Pap convencional parauna
mejor val oracion delamuestracervical, yaque con estatécni-
ca se obtiene una excelente conservacion de las células,
reduccién del infiltrado inflamatorio, eritrocitosy detritus
celulares que pueden oscurecer la interpretacion del diag-
ndstico. Otra de las ventajas es que en la muestra se puede
realizar la deteccion del VPH por captura de hibridos hc2,
[laméndose asi prueba Duo o reflex. Los costos son tan atos
y €l tiempo delaelaboracién del espécimen estanto que, ade-
maés de que el personal debe conocer latécnicay uso del equi-
po, no sejustificasu aplicacion en un programapoblacional s

En México, se recomienda iniciar el estudio citol6gico

Guardar el 100%

Transferir
de la muestra

Coleccionar

para la deteccion de lesiones precursoras después de los 25
afos o posterior a haber iniciado su vida sexual activa. La
citologia anual deberia hacerse en mujeres de 30 afios 0 ma-
yores; sin embargo, debido a que la historia natural del can-
cer cérvico uterino es bastante lenta, hay tiempo suficiente
para que se realice una deteccion oportuna cada tres anos,
después de que tenga dos estudios de citologia cervical con-
secutivos negativos. ™

M ujeres con factores de riesgo
Hay algunas mujeres con factores de riesgo que requieren
pruebas de citologia anuales;™

* Infectadas con VIH.

 Con medicamentos inmunosupresores (trasplantes).

* Postratadas de una LIEAG (NIC 2 o NIC3).

« Con citologianegativa, pero con ausenciade componentes

de la zona de transformacion.
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¢Cuando esapropiado descontinuar lapruebadecitologia
cervical?

Serecomiendaque seaalos 65 o 70 afios de edad, que tengan
dos o tres citologias negativas previas, ya que en estas muje-
res disminuye el riesgo de lesiones precursoras, pueslazona
de transformacion es menos accesible.

El reporte de los resultados de la citologia cervical de la
época de Papanicolaou alafechaha cambiado notablemen-
te. De una terminologia que usaba la combinacién de las
expresiones negativo y positivo con niimeros romanos del |
al V, se ha pasado a una que describe, interpretay diagnos-
tica con términos idénticos a los de la patologia (Sistema
Bethesda 2001)."

Nomenclatura Bethesda 2001
Tipo de muestra
Citologiaconvencional
Citologia base liquida
Calidad de la muestra
Satisfactoria
No satisfactoria
I nter pretaci on/representacion
Negativo paralesion intraepitelial o malignidad
Microorganismos
Otros hallazgos no neopl sicos (reporte opcional)
Cambios celulares reactivos asociados con
inflamacion
radiacion
dispositivo intrauterino
Células glandulares en pacientes con histerectomia
Atrofia

Anormalidades de las células epiteliales
Céulas escamosas
* Células escamosas atipicas (ASC)
de significado no determinado (ASC-US)

no se puede excluir LEIAG (ASC-H) ‘

| « Lesién escamosaintraepitelia de bgjo grado (LEIBG)

* Lesién escamosaintragpitelial de alto grado (LEIAG) ‘
« Carcinoma epidermoide
Referenciainmediataa CC 4

Célulasglandulares

« Células glandulares atipicas, favorecen neoplasia

» Adenocarcinomain situ

» Adenocarcinoma
Referenciainmediataa CC <

L « Células glandulares atipicas (AGC)
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Clasificaciones citolégicas

Anormalidades epiteliales
Bethesda Neg. a Camb. ASCUS Lesion intragpitelial escamosa
(2001) malignidad Repara.
as-h LIEBG c
agc | (VPH) HIEA
. .. o CA
Richart Neoplasia cervical intraepitelial
(1'%9a3r) Normal Inflamacion invasor
NIC | NIC Il NIC I
OMS y - - Displasia | Displasi CA
Normal Inflamacion Displasia | plasia
(1979) 'splasia feve moderada grave in situ
Papanicolau N 1l IV Vi
(1972)
Discusion final, yaseaen las biopsias 0 en |os especimenes quirlirgicos

El hallazgo de pacientes con anormalidades en la citologia
cervical esindicativo de evaluacion colposcopica. Esta ex-
ploracion se realiza en las clinicas de colposcopia (CC). Ahi
se establece el diagndstico definitivoy, si es unalesion pre-
cursora, se instituye el tratamiento y se capta a la paciente
para vigilancia epidemioldgica. Una mujer tratada
exitosamente de una lesion precursora, deberd permanecer
largo tiempo en vigilancia epidemiol dgica.

Las CC son pilares basicos de |os Programas para Detec-
cién Oportuna del CACU, tnicaforma hasta el momento de
bajar |as tasas de mortalidad,™* por lo que la actividad de es-
tas clinicas estara basada en los criterios del Programa de
Deteccion Oportuna de Cancer Cérvico Uterino.™

La correcta referencia de las pacientes con una citologia
anormal es uno de |os puntos més importantes de un progra-
ma poblacional dedeteccién de CACU. Si serefieren pacien-
tes que no necesitan esta exploracion, las CC se saturan de
pacientes, lo que trae como consecuencia malas evaluacio-
nes, pérdida de casos, asi como tratamientosinnecesarios™® y
fallas en el seguimiento.

Por el contrario, si lasenfermas que ameritan estaexplora-
Cién no son canalizadas correctamente a las CC, numerosas
pacientes se quedan sin diagnostico ni tratamiento, con el
peligro de desarrollar una enfermedad invasora con el paso
del tiempo. Este error conlleva a fallas del programa, y las
CC tendrén poco trabajo, desperdicio de recursos humanosy
tecnol 6gicos y aumento de los costos del programa.

Laactividad de las CC est& intimamente relacionada con
los médul os o servicios donde se obtienen las citol ogias den-
tro del programade deteccion oportunade cancer cérvico ute-
rino, como son el |aboratorio de citopatol ogia que se encarga
de lalectura 'y diagnéstico del material citolégico y con €l
laboratorio de Patologia Quirdrgica que emite el diagndstico

gue se obtienen en las CC.

La paciente que hatenido unalesion y que hasido tratada
como se indicd anteriormente, queda dentro del grupo de pa-
cientes que deben tener seguimiento o vigilancia
epidemioldgica, actividad que debera llevarse a cabo para
poder cumplir con los postulados de un programa de detec-
cién oportuna de cancer cérvico uterino exitoso.

Como se sabe actualmente, €l papel lainfeccién por VPH
es definitivo en el desarrollo del cancer cervica y sus lesio-
nes precursoras; sin embargo, el poder carcinogenético de este
virus por si mismo no es suficiente para que se presente la
neoplasia; se necesita un buen nimero de fenémenos y de
cofactores, por |0 que estas |esiones son un evento muy poco
frecuente de lainfeccion de las mucosas genitales por un vi-
rusdel papilomahumano mucosotropico y con potencialidad
oncogeénica.

Por estas razones, |as pruebas paraidentificar el ADN del
virus del papiloma humano deben ser utilizadas razonable-
mente. Hace poco aparecio una guia elaborada por Wright y
cols.™” que sefiala como debe ser utilizada esta prueba, asi
como de qué maneraayudadentro del programa de deteccion
oportuna de cancer, no tiene utilidad en mujeres jovenes, y
que se debe utilizar en mujeres de mas de 30 afios de edad.

El éxito de estas interacciones, que finalmente es €l éxito
de un programa de deteccion oportuna de cancer cérvico ute-
rino, depende delacalidad del trabajo de cadadreainvolucrada
en estas acciones. Existen indicadores en cada una de estas
areas que deben ser considerados y Ilevados a cabo minucio-
samente.”

Indicadores del laboratorio de citologia
* Calidad de la muestra.
* Proporcion globa de muestras no satisfactorias.
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e Proporcién de muestras con representatividad
de la zona de transformacion.

» Numero total de citologias negativas.

* Revisién de citologias positivas.

 Tiempo transcurrido entre la recepcion y la entrega de
los especimenes citol 6gicos.

» Numero de citologias ginecol 6gicas en correlacion con
biopsia 0 autopsia (y sus resultados).

Indicadores del laboratorio de histopatologia
* Total del tiempo invertido en emitir diagndstico.
* Calidad del espécimen.
* Evaluacion detallada de la preparacion histol égica.
« Grado de certeza diagndstica obtenida por diferentes ob-
servadores.
* Proporcion de muestrasrepresentativasdelazonadetrans-
formacion.
» Numero de secciones por espécimen (cono).
* Proporcion de especimenes libres de lesién en bordes.
* Proporcion de especimenes con lesién en bordes.
» Numero de especimenes dafiados o perdidos.

Indicadores de calidad interna en colposcopia
* Biopsias adecuadas para diagnéstico > 90%.
* Biopsias con anormalidades > 80%.
« Coincidencia entre biopsiay anormalidad colposcépica
> 80%.
e Cancer microinvasor o invasor inadvertido por el
colposcopio.
» Méargenes ectocervicales sin lesion < 10%.
» Complicaciones post tratamiento < 5%.
* Primera citologia post tratamiento negativa > 90%.

Razones por las que hay discrepancia en el diagndstico
cito-colpo-histolégico

1. Error en diagnostico citol dgico.

2. Tomade biopsia de sitio erroneo.
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3. Lesion de tamafio pequefio.
4. Lesion ubicadaen el canal.

5. Coexistencia de dos lesiones.

6. Lesiones que no descaman.

7. Colposcopia no satisfactoria.

8. Ma mangjo de la pieza histol égica.
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Mangoy reporte delos especimenes quir Ur gicos
Management and Report of Surgical Specimens
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Antecedentes

El reporte histopatol 6gico incluye el diagnéstico del espé-
cimen recibido y lainformacion respecto al prondsticoy tra-
tamiento. Por |o tanto, €l patélogo debe estar familiarizado
con € tipo de alteraciones que se presentan en esta topogra-
fia, y desde luego, con el manejo de dichos especimenes. La
mayoria de los especimenes recibidos corresponden a dos
grandes categorias:

* Biopsias.

* Resecciones.

El principal objetivo de una biopsia es proporcionar un
diagndstico histopatol dgico que dictaminara un tratamiento.
L as caracteristicas macroscopicas de las biopsias seran im-
portantes sélo para poner de manifiesto que el espécimen se
recibié y para asegurarse que es el mismo que se esta obser-
vando en la laminilla. La descripcion macroscépica debera
incluir el nimero de fragmentos recibidos y las dimensiones
de cada uno de €ellos; por gjemplo, “se reciben 4 fragmentos
irregulares; el de menor tamafio mide 3x4 mm, y el mayor,
9x6 mm, son blanco-amarillos, blandos’.

En las resecciones amplias, la descripcién macroscopica
es quiza la parte crucia del reporte histopatol dgico, ya que
incluye informacion en relacion con una neoplasia, su tama-
fio, la distanciarespecto alos bordes quirdrgicos, su relacion
con 6rganos adyacentes, etcétera. Por medio de la misma se
podraevaluar |o adecuado del tratamientoy lanecesidad o no
de un tratamiento adyuvante.

Por otro lado, una buena descripcién macroscépica per-
mitiraal lector reconstruir un diagrama que corresponde al
espécimen y su lesion. En este sentido, podemos afirmar
gue una buena descripcion macroscopica representa un re-
porte provisional, si tomamos en cuenta que ya se tiene €l
diagnéstico previo derivado de unabiopsia. L os hallazgos mi-
croscépicos deben ser complementarios de lo reportado en la
descripcién macroscopicay no deben contraponerse.

L adescripcién microscépicadelos especimenesno serea
lizanecesariamente en todos | os centros hospital arios, pero si
esteesel caso, deberaser brevey afiadiraalgunainformacion
de utilidad.

Descripcién macroscopica (DM)
Un requisito fundamental para el buen funcionamiento del

“area de inclusién” es que sea manejado por miembros
comprometidos con el buen funcionamiento del mismo. El
personal involucrado en el funcionamiento de dichaérea per-
tenece adiferentes categorias: mensajerosy/o enfermeras que
transportan los especimenes, histotecnélogos que losreciben,
residentes, patologos, etcétera, mismos que trabajan en for-
ma interdependiente, asi que no deben establecerse catego-
rias o conflictos queimpidan el buen funcionamiento de este
equipo. Larelativa“simple” identificacion de un espécimen
estan importante como ladiseccion del mismo. Algunos cuar-
tos de inclusion son pequefios, razén mayor paratrabajar en
formaarmonicay eficiente.

Todos | os especimenes que se reciben en el departamen-
to de Patologia deberdn acompafiarse con una solicitud
gue incluya el nombre de la paciente, sus caracteristicas
demograficas, historiaclinica, tipo de espécimeny algin
otro dato en particular que servira al patélogo en su diag-
nostico final. Los motivos por 1os que un espécimen puede
rechazarse son:

* El espécimen viene contenido en un recipiente sinidenti-

ficacion.

* Existe discrepancia entre el nombre referido en el reci-

pientey el incluido en la solicitud.

* El rétulo del recipiente viene manchado con sangre o

borrado

De ser posible, se deben describir las caracteristicas del
espécimen cuando esté en fresco, yaquelafijacion en formol
altera su consistencia natural y su color; ademas, modifica
susdimensiones reales. Lo primero que deberdincluir laDM
es como serecibio el tejido (en fresco o fijado) y como viene
designado. Posteriormente se deben mencionar lasmedidasy
el peso de cada una de | as piezas recibidas; asimismo, esim-
portante llevar un orden preciso. Las descripciones debe-
ran ser lo més claras y sencillas posibles. No es necesario
hacer una descripcion detallada de un érgano que carece de
lesion.

Por otro lado, ladescripcién deberarealizarse mas con una
tendencia diagndstica que con un lenguaje inespecifico; por
gjemplo, si se observan en una vulva varios condilomas en
torno a un tumor central, es preferible mencionar que en la
periferia de la neoplasia ulcerada se observan lesiones
verrugosas, amencionar que en torno alaneoplasia se obser-
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van lesiones cutaneas sobreelevadas, con superficie
anfractuosa, etcétera.

Margenes

Cuando un espécimen incluye varios bordes quirdrgicos, es
preferible utilizar tintas de diversos colores para identificar-
los; después de aplicarla, pueden utilizarse fijadores paraque
no se corra. Por |o general se empleael Bouin, pero en nues-
traexperiencia, un fijador Util y no téxico es el acido acético
0 vinagre mezclado con formol. Latinta debe aplicarse cuan-
do seanecesario, no hay necesidad de entintar laserosauterina
cuando el motivo de la histerectomia es por una neoplasia
intraepitelial cervical.

Esquemas

Cuando €l espécimen escomplgjo, esnecesario afiadir esque-
mas o fotos al reporte histopatol égico final, ya que ello sera
de utilidad tanto para el médico tratante como para el mismo
Departamento de Patologia.

Descripcién microscépica
La descripcidon microscopica sirve para definir las caracte-
risticas arquitectonicas y citolégicas del espécimen, y la
seccion de “comentarios’ permitird al patélogo expresar sus
opiniones respecto a caso, cémo se obtuvo e diagnostico
final y el significado delos hallazgos; sin embargo, estos com-
ponentes son opcionales. La descripcion microscépicay co-
mentarios deberan ser concisos, precisos einformativos. Una
gran variedad de tépicos pueden incluirse en esta categoria
Los resultados de cualquier tincion de histoquimica o
inmunohi stoquimica, estudios mol ecularesy comentariosres-
pecto a diagndsticos diferenciales. Cuando se requiere una
consulta externa, debe ser mencionada. En esta seccion tam-
bién pueden incluirse referencias bibliogréficas.

Diagnostico final

Laseccién de diagndstico final eslamasimportantey lamas
leida; asimismo, eslaque capturalaatencion del clinico. Por
medio de un formato estandarizado, |a seccidn de diagnosti-
cofinal debe especificar en formaseparadad sitio anatdbmico
del espécimen recibido, € procedimiento quirdrgico, etcétera.

Aparato genital femenino inferior
Biopsias

Vulva
L ashiopsias de vulvadeben mangjarse como biopsiasde piel,
tomando en cuenta sus margenes laterales y profundo. La
orientacion seramasfacil si el cirujano colocaunasuturaque
indique la orientacién de la misma; también se puede aplicar
tinta. Se pueden utilizar tintas de dos colores: una para los
margenes laterales y la otra para el limite profundo.

Las hiopsias muy pequefias se deben incluir en su totali-

100 Gamo Vol. 5 Nam. 4, Jul-Ago 2006

dad y es necesario pedir varios niveles. Es importante
ademas que se orienten en forma adecuada, para ello pueden
utilizarse dos fragmentos pequefios de gelfoam y entre ellos
colocar €l fragmento de biopsia.

Vagina
Lamayoriason pequefiasy deben manejarse deigual manera
guelasvulvares.

Cérvix

La biopsia se incluye en su totalidad y se mangja de igual
manera gque las anteriormente descritas. Los problemas mas
frecuentes que se presentan al interpretar unabiopsiade cérvix
son: la ausencia de estroma o la presencia de una lesion
intraepitelial extensa. En ambas circunstancias es dificil eva-
luar invasion delalesion.

Legrado endocervical (LE)

Mediante el LE esposible conocer laextension al endocérvix
de una neoplasia exocervical 0 endometrial, o bien, hacer €l
diagndstico de adenocarcinoma endocervical. ES preciso in-
cluir todo el espécimen y utilizar un papel filtro para evitar
gue se pierdan los fragmentos muy peguefios.

Cono cervical

El cono cervical y sus variantes se realizan en pacientes con
Papanicolaou anormal en cuyos hospitales no se puede efec-
tuar un examen col poscépico o en aquellos casos en los que
los hallazgos colposcopicos sugieren invasion o una lesién
glandular. El cono puedetener un objetivo diagndstico o tera-
péutico; por lo general es de ambos.

El cono puede efectuarse con “histuri frio” o con “asa
diatérmica’. La principal ventaja del cono con bisturi frio
esque el espécimen estabien preservado; ademas, loslimites
quirdrgicos son faciles de evaluar. En el cono con asa
diatérmica, el espécimen puede estar multifragmentado o
“guemado”, de modo que es dificil su evaluacion respecto al
diagndstico y los méargenes quirdrgicos; sin embargo, éste
ultimo se puederedlizar sin anestesia, sangramenos, y puede
cicatrizar megjor. Tampoco es recomendable hacer un cono
con asa diatérmica en casos de lesiones endocervicales, ya
que seradificil evaluar bordes quirdrgicos.

El cono cervical esun espécimen en “formade cono” que
incluye una porcién exocervical, € orificio cervical externo,
el canal endocervical y una cantidad variable de estroma. Es
importante que €l cirujano nosindique con unasuturael sitio
que corresponde alas 12 en punto.

El cono cervical puede procesarse en diferentesformas; se
pueden realizar cortes paralel os (anteroposteriores) y pueden
ser dederechaaizquierdao viceversa, o bien, enformaradial
apartir del centro. Si se emplealatécnicaanterior, el espéci-
men se debe abrir con tijeras en forma longitudinal y los
cortes resultantes se deberdn incluir en su totalidad. Con es-
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tas técnicas sera posible obtener cortes adecuados. Asimis-
mo, utilizar diferentestintas es de utilidad, ya que con €llo pue-
den identificarse diferentes bordes quirdrgicos. Se deben incluir
cortes seriados en diferentes cipsulas, mismos que llevaran
un orden, de preferencia siguiendo las manecillas del reloj.

I nforme histopatoldgico

Para efectuar en forma completa y precisa el informe
histopatol 6gico se pueden utilizar guias (check-list) que nos
marquen en forma especifica los aspectos que deberan ser
tomados en cuenta paralaevaluacion de un espécimen deter-
minado. La Tabla 1 muestra la guia que puede utilizarse en

caso de un cono cervical

Tabla 1. Reporte histopatolégico. Cono cervical.

Tabla 2. Cérvix uterino

Descripcion macroscopica
Sitio del tumor
Descripcion microscoépica

Tamano del tumor
Dimensiones X X mm

Invasion estromal
Profundidad___ mm
Extensién horizontal __ mm

Margenes

—— Margenes no pueden evaluarse (p. ej. artefactos
por electro cauterio)

Margen endocervical

—— No involucrados por carcinoma invasor

—— Involucrados por carcinoma invasor

—— No afectados por neoplasia intraepitelial

—— Afectados por neoplasia intraepitelial
Especificar el grado

Margen exocervical

—— No involucrados por carcinoma invasor

—— Involucrados por carcinoma invasor

—— No afectados por neoplasia intraepitelial

—— Afectados por neoplasia intraepitelial
Especificar el grado

Margen profundo

—— No involucrados por carcinoma invasor

—— Involucrados por carcinoma invasor

—— No afectados por neoplasia intraepitelial

—— Afectados por neoplasia intraepitelial
Especificar el grado

Hallazgos adicionales

—— Ninguno
—— Coilocitosis
—— Inflamacion
—— Otros

Tipo de espécimen

——Colpectomia
——Histerectomia
——Histerectomia radical
——Excenteracion pélvica

——No especificado
Sitio del tumor

— Cuadrante superior derecho (12 a 3 en punto)
— Cuadrante inferior derecho (3 a 6 en punto)
— Cuadrante inferior izquierdo (6 a 9 en punto)
— Cuadrante superior izquierdo (9 a 12 en punto)
— No especificado

Tamano

Didmetro mayor — cm
No puede determinarse

Otros organos presentes

—— Ninguno

—— Ovario derecho
—— Ovario izquierdo
—— Salpinges

—— Cuerpo uterino
—— Vagina

—— Vejiga urinaria
—— Recto

—— Otros

Descripcion microscopica
Tipo histologico
Carcinoma epidermoide
Adenocarcinoma

—— Mucinoso

—— Tipo endocervical
— Tipo intestinal
—— Endometrioide
—— Células claras
—— Otros (especificar)

Grado histologico

—— No aplicable

—— GX no aplicable

—— G1 bien diferenciado

—— G2 moderadamente diferenciado
—— G3 poco diferenciado

—— G4 indiferenciado

Margenes

—— No pueden evaluarse

—— Margenes sin neoplasia

Distancia del cancer invasor al margen més cercano— mm
Especificar margenes, de ser posible
Ca in situ adyacente ausente en margen distal
Ca in situ adyacente presente en margen distal

Invasion venosa-linfatica

—— Ausente
—— Presente
—— No se puede determinar

Hallazgos patoldgicos adicionales
—— no identificados

—— Neoplasia intraepiteliar (especificar tipo y grado)
—— Otros
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Tabla 3. Vulva

VULVA: Biopsia escision y reseccion

Descripcion macroscoépica
Tipo de espécimen

___ Escision simple
___ Escision amplia
___Vulvectomia parcial
___Vulvectomia total
___Vulvectomia radical
___ Otros (especificar):
___No especificado

Linfadenectomia

__ No aplicable
___Biopsia de ganglio centinela
___Ganglios inguino-femorales
___Ganglios pélvicos

___ Otros (especificar):

Sitio del tumor

___Vulva derecha

___ Labio mayor

__ Labio menor
___Vulvaizquierda
___ Labio mayor
___Labio menor

__ Clitoris

___ Otros (especificar):
___No especificado

Tamano del tumor

Dimensiones: cm
No se puede determinar

Descripcion microscopica

Tipo histolégico

___ Carcinoma epidermoide
___Queratinizante

___No queratinizante
___Basaloide

___ Condilomatoso

___ Carcinoma verrugoso

____Adenocarcinoma

___ Carcinoma que simula un carcinoma de mama
___ Carcinoma ecrino

___ Enfermedad de Paget

___ Carcinoma, tipo no determinado

Grado histoldgico

__No aplicable

___G1: Bien diferenciado

___ (2: Moderadamente diferenciado
___ G3: Poco diferenciado

___ G4 Indiferenciado

Bordes tumorales

___ Empujantes
___Infiltrantes

Margenes

___ No valorables
Sin afectacién por carcinoma invasor

Distancia del carcinoma invasivo del margen mas cercano:

mm
Carcinoma in situ ausente en el margen

___Carcinoma in situ presente en el margen
Afectado por carcinoma invasor

Invasion vasculo-linfatica

___Ausente
___Presente
___Indeterminado

Hallazgos patolégicos adicionales

___Noidentificado

___Displasia

___ Condiloma acuminado

___Neoplasia vulvar intraepitelial 3 (NIV3: displasia
severa/carcinoma in situ)

Céncer de cérvix

Lahisterectomiasimple es un procedimiento comin en casos
de neoplasia intraepitelial de alto grado y carcinoma
microinvasor. La histerectomia radical (reseccion de tejidos
blandos paracervicales) es comin en casos de carcinoma
epidermoide estadio | y para algunos casos de tumores en
estadio 2A.

En caso de Uteros resecados por NIC, la evaluacion
del espécimen depende de qué preguntas requieren ser re-
sueltas; por ejemplo, si es necesario conocer la extension
maxima de la enfermedad o s6lo documentar un diagnostico
preoperatorio. Un método es amputar €l cérvix 0.5 cm por
arriba del nivel del orificio cervical externo y trabgjarlo de
manerasimilar aun cono; se deberafijar el espécimen enuna
superficie planacon dfileresy sumergirlo en formol por més
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de cuatro horas; sedeberdincluir lacantidad méximade com-
ponente endocervical que quepa en una capsula. Cada corte
debe incluir la mucosa endocervical, la unidon escamo-
columnar, el exocérvix y lostejidos blandos adyacentes. Si el
espécimen incluye un rodete vaginal, se debe medir la dis-
tancia del exocérvix alalineade reseccion.

L adescripcién macroscépi ca de una histerectomiaradical
debe incluir las dimensiones del tumor, su localizacion, la
relacion con el mérgen vaginal, profundidad deinvasiony las
caracteristicas de los ganglios linfaticos.

Los cortes del cérvix deberdn incluir mucosa-pared y
serosa; si el corte es muy grande y no cabe en la capsula, se
puede dividir ala mitad; ademés, se deben realizar cortes de
parametrios, ya que los linféticos drenan en forma lateral
hacialos mismos. En cuanto alosganglioslinfaticos, el ciru-
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jano debera separarlos por topografia. El reporte
histopatol6gico debera incluir los puntos marcados en la
Tabla 2

Vulva

Escision ampliay vulvectomia superficial

Estos especimenes son muy variablesen su composicién. Una
escision amplia local se realiza en casos de neoplasias con
una profundidad de invasién menor a1 mm o cuando serea
lizaescision de neoplasiasintraepitelialesde alto grado (VIN
3). En estos especimenes la orientacion es fundamental, y si
no es clara, se debera consultar con el cirujano. Los
especimenes por |o general incluyen |abios mayores, meno-
res, clitoris, cuerpos perineales y tejido perianal. Se deben
medir y describir las lesiones, la distancia de los bordes qui-
rdrgicosy las estructuras anatémicas involucradas.

Debido aque las lesiones intragpiteliales son por |o gene-
ral multifocales y dificiles de identificar, en el examen
macroscopico se deben examinar todos los bordes quirdrgi-
cos. Se deben hacer de preferencia multiples cortes radiaes,
ya gue con los mismos, en una misma seccion pueden in-
cluirse la lesion, margenes y areas adyacentes cercanas a
los margenes.

Cuando se recibe el espécimen en fresco, es necesario fi-
jarlo en una superficie con afileres y sumergirlo en formol
por varias horas.

Vulvectomia total

Este espécimen incluye toda la vulva y el tejido celular
subcutaneo. La descripcién macroscopica es similar a la
empleada en la vulvectomia superficial. Al recibir dicho es-
pécimen se deberafijar en unasuperficiecon afileresy hacer
cortes de 0.5 cm de espesor para evaluar ladermis subyacen-
te. En forma caracteristica, laenfermedad de Paget tiene una
gran extension y no es posible precisar los margenes en el
estudio macroscopico. En ocasiones, |0os méargenes positivos
pueden verse como sin cambios; en estas circunstancias, hay
que realizar una extensa evaluacién de los bordes quirdrgi-
cos. El porcentgje de recurrencia de la Enfermedad de Paget
es de 80% en reseccionesincompletas, comparado con el 25%
de las resecciones compl etas.

WVulvectomia radical con linfadenectomia
Esta compuestapor vulva, piel inguinal, tejido celular subcu-
téneo, ganglios inguinales y porciones de vena safena. La

descripcion macroscopica incluye el tamafio, localizacion,
profundidad delaneoplasiaprimariay todos |os méargenes de
reseccion, incluyendo los perianales y vaginales. Una vez
recibido el espécimen, se debe colocar en una superficie,
fijarlo con afileresy sumergirlo en formol por varias horas,
L os cortes deben incluir €l tumor, abarcando la profundidad
maxima del mismo, |abios mayoresy menores, clitoris, ure-
tra distal, margenes de reseccion, que incluya el margen
vaginal y todoslos ganglios linféticos. Los cortes deben tam-
biénincluir piel adyacente al tumor paralaevauacion dele-
siones precursoras. A diferencia de las NIV, € carcinoma
vulvar son lesiones Unicas, por lo que la evaluacién de los
bordes quirdrgicos no es tan compleja.

El reporte debe incluir: diagndstico microscopico, grado
del tumor, dimensiones, localizacion, profundidad de inva-
sién, invasion linfatica, nmero y localizacion de ganglios
linféticos af ectados y margenes de reseccién. En este tipo de
especimenes |os esquemasy fotos del espécimen son de gran
utilidad (Tabla 3).
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La respuestainmune en humanos es €l resultado de comple-
jos mecanismos bioldgicos que involucran numerosas
citocinas y sus ligandos, leucocitos, células endoteliales y
organos linfoides que permiten mantener la homeostasis con
el medio, controlar y/o eliminar a patégenos, participar en
fendmenos autoi nmunitarios, en transformaci ones neopl asicas
malignasy hasta conferirnos memoriay proteccion secunda-
riaainfecciones o por vacunacion.

La respuesta inmune del tracto genital inferior femenino
(TGIF) debe considerarse como parteintegral delarespuesta
sistémica, con particularidades semejantes a las que se pre-
sentan en otras mucosas. De acuerdo con este planteamiento
y parasu estudio, recordamos a la respuestainmune innata o
inespecifica en donde participan barreras mecénicas, recam-
bio de epitelios, condicionesfisicoquimicasdel moco, de aci-
dez o acainidad, de concentraciones enziméticas, de com-
petenciabacteriana, actividad defagocitosy, principa mente,
la funcién biol6gica de células dendriticas. Todos estos son
elementos criticos para la proteccion del individuo.

Respecto a la respuesta inmune especifica, se considera
queinicia con lafuncidn de células especiaizadas en la pre-
sentacion de antigenos (dendriticas) a linfocitos T. Estos
mononucleares disponen de receptores en su superficie con
capacidad de reconocer antigenos protei cos presentados den-
tro de nichosdel complejo principal de histocompatibilidad y
antigenos no proteicos presentados por las moléculas CD1.

L os mecanismos efectores posteriores ala presentacion y
el reconocimiento de antigenos comprometen a linfocitos B
y T, produccién de anticuerpos, numerosas citocinas y
ligandos, citotoxinas, mediadores deinflamacién, activacion
de proteinas de coagulacion, del sistema del complemento y
promotores de reparacion tisular. Estos mecanismos funcio-
nan muy precisamente paralograr las funciones sefialadas en
el primer parrafo.

En la actualidad, alin no se terminan de conocer a detalle
las funciones moleculares de cada uno de los eventos que su-
ceden en e TGIF; sin embargo, hay evidencias de su funcio-
namiento; por ejemplo, sefialando una respuesta con
anticuerpos, los hay contra diferentes patégenosy la presen-
ciade células que responden a antigenos especificos.

Respecto a la infeccién por virus del papiloma humano
(VPH), sabemos que el comportamiento de cadaindividuo es
variabley depende de diferentesfactores: genéticos, ambien-
tales, nutricionales y hasta culturales. Esta multifactoriedad
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hace que la historia natural de la enfermedad varie desde el
control de unainfeccién por VPH con recuperacion de la sa-
lud, hastala neoplasia maligna.

El cancer resulta de un proceso biolégico muy complejo
gueinvolucralaproliferacién, ladiferenciaciony laapoptosis.
Su establecimiento, control, cura o evolucién hasta la muer-
te, no pueden atribuirse exclusivamente alos mecanismos de
la respuesta inmune. Por lo tanto, una temprana conclusion
debe ser el abordaje multidisciplinario.

En la practica médica, lamentablemente no existen estu-
dios de laboratorio que permitan valorar larespuestainmune
innatay especificadel TGIF deformaintegral, répiday eco-
nomica.

Se dispone de pruebas que reflgjan estas funciones de ma-
neraindirectay es muy conveniente puntualizar que es im-
prescindible el estudio clinico integral, para obtener los ante-
cedentesy |as condiciones general es de la paciente que orien-
ten la patologia con posible inmunodeficiencia.

L as pruebas de laboratorio recomendables son:

a) Biometria hematicacompleta. Ademés del estudio dela
serie roja, no se debe olvidar que el andlisis cuidadoso del
porcentaje de ladiferencial traduce cuantitativamente las po-
blaciones de células importantes en respuesta inmune,
linfocitos totales, monocitos y neutrdéfilos.

b) Electroforesis de proteinas. Este estudio, ademés de
orientar sobre las condiciones funcionales hepéticas y
nutricionales, también con él esfactible evaluar reactantesde
fase cronicay aguda, incluso deevidenciar enlacurvalacan-
tidad deinmunoglobulinas, datos sugestivos de gammapatias
mono o policlonalesy de hipogamamglobulinemia.

c) La determinacion de las Inmunoglobulinas G, M y A
ayuda a corroborar 1o sospechado en el estudio previo.

d) Estil ladeterminacion delinfocitos Ty B, y en caso de
ser factible, las subpoblacionesdelinfocitos T, CD4+y CD8+.

€) Lasintradermoreaccionescon PPD, varidasay otrasfac-
tibles de implementar, también sugieren las condiciones de
respuestainmune celular.

f) Obviamente esimportante y deseable, en lamayoriade
| os casos en donde se encuentren lesiones que sugieran infec-
cion por VPH, identificar los de alto riesgo y precisar €l tipo
especifico del virus, con herramientas de biologia molecular.

La finalidad del dltimo inciso es restringir la poblacion
que requiere de tratamiento apropiado, oportuno y vigilancia
estrecha.



Respuesta inmune del tracto genital inferior femenino (TGIF)

Experimentalmente se trabaja en la caracterizacion de
diferentes poblaciones celulares in situ, marcadores
de coestimulacidn, identificacion de citocinas, mediadores de
inflamaciony lisis. Estainformacion permitiraafuturo cono-
cer las bases moleculares de larespuestainmune del TGIF y
muy probablemente sirvan para el desarrollo, seguimiento y
evaluacion de vacunas.
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Introduccién

En el desarrollo del céncer del cuello uterino interviene la
infeccion por el virus del papiloma humano (VPH); asu vez
contribuye al desarrollo de otros tipos de cancer. Los VPHs
también pueden causar otros tumores no malignos, como las
verrugas genitales externas y la papilomatosis laringea re-
currente. Lavinculacion etiolégicadel VPH y el cancer del
cuello uterino representa una oportunidad Unica para
desarrollar y aplicar vacunas preventivas y terapéuticas.
Recientemente se iniciaron los ensayos clinicos para probar
ambostipos de vacunas contralostiposvirales mas frecuentes.

Por un parte, la meta de las vacunas profiléacticas es
prevenir la infeccién primaria o persistente del VPH vy, en
consecuencia, prevenir las lesiones preinvasoras 'y €l cancer
cervical, esencialmente a través de inducir una respuesta de
anticuerpos neutralizantes contra epitopes de |as proteinas
delacépside(L1y L2) delosVPHs.

Por otra parte, €l objetivo de las vacunas terapéuticas es
prevenir la progresion de infecciones por VPH, inducir la
regresion de lesiones preinvasoras 'y € cancer invasor, me-
diante la estimulacién de linfocitos T citotdxicos (CTLS)
especificos contraepitopes de las proteinas oncogénicas E6 y
E7, las cuales son indispensables para lograr el fenotipo
tumoral y se expresan constitutivamente en las células
cancerosas. Las campafias de deteccién oportuna del cancer
cervical en paises en vias de desarrollo no han alcanzado una
coberturaampliadelasmujeresenriesgoy han sidoineficientes
paramodificar el perfil epidemiol dgico de estaneoplasia. En
ellas se mantienen elevadas tasas de incidenciay mortalidad
por cancer de cervical. Lavacunacion profilacticay terapéu-
tica pudieracontribuir significativamente en laprevenciény
tratamiento de las neoplasias asociadas con €l VPH.

Vacunas preventivas
Las particulas “virus-like particles (VLPs)” son las vacunas
preventivas mas eficaces que se han probado en animales y
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seres humanos. Estas consisten de capsidesviralesy semejan
morfol dgicamente |os viriones nativos, pero no contienen
ADN vira, y por lo tanto, no pueden replicarse y no repre-
sentan un riesgo oncogeénico. Se construyen in vitro por el
ensamblaje esponténeo de la proteina L1 recombinante, la
cual constituye la proteina mas abundante en la capside de
losVPHSs.

Asimismo, losV L Ps contienen epitopes conformacionales
muy inmunogénicosy pueden inducir anticuerpos neutraizantes
contra los viriones nativos. En diversos ensayos clinicos se
ha demostrado que son muy inmunogénicos adosis relativa-
mente pequefias einducen titul os de anticuerpos neutralizantes
contra virus especificos, cuando menos 40 veces més altos
gue los inducidos por las infecciones naturales; estos
anticuerpos séricos persisten cuando menos 36 meses.t? La
proteccion es conferidapor |os anticuerpos neutrali zantes que
son transportados por transcitosis del suero alas secreciones
cervicales:?

En un exitoso estudio de casosy controles se demostro la
eficacia de la vacunacion profiléctica. En é se empled una
vacunamonoval ente con VLP-16 delacompafiiaMerck, con
lafinalidad de prevenir lainfeccion incidente del VPH16 en
mujeresjévenes.* En este estudio seincluyeron 2392 mujeres
de 16 a 23 afios, a las que se les administraron 3 dosis de
vacunao placebo el dia0, mes2y mes 6, con un seguimiento
promedio después de haber completado el esquema de vacu-
nacion de 17.4 meses.

En el grupo de las mujeres vacunadas con placebo se pre-
sentaron 41 casos deinfecciones persistentes contrael VPH16
(9 con neoplasias intraepiteliales cervicales, NIC), mientras
gue en €l grupo vacunado, ninguna mujer presenté unain-
feccién persistente por el VPH16, por lo que la vacuna se
consider6 100% efectivaparaprevenir lainfeccion persisten-
tecontrael VPH16.4

Después de 48 meses de seguimiento, lavacuna redujo en
42.6% laincidenciadelasNIC2y en 72.7% laincidenciade
las NIC3, en comparacién con el grupo placebo. Ninguno
de los casos de NIC que se presentaron en €l grupo de muje-
res vacunadas fue causado por € VPH16.5

En otro estudio publicado recientemente,® utilizaron una
vacuna bhivalente VLP-16/VLP-18 de la compafiia Glaxo-
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SmithKlein (GSK) mezclada con el adyuvante AS04 (hi-
droxido de aluminio mas lipido A monofosforilado y
desacetilado en el carbono 3). En este estudio, un total de
1113 mujeres de entre 15 y 25 afios recibieron la vacuna o
placebo el dial, el mes2y el mes6, y fueron seguidas por 27
meses. La vacuna fue 100% efectiva contra lainfeccion per-
sistente por losVPHs 16y 18.

En un estudio multicéntrico de fase clinica Il publicado
recientemente,’” Villa y cols., aplicaron una vacuna
cuadrivalente con losVLPs de losVPHs 6/11/16/18 mezcla-
dos con el adyuvante sulfato de hidroxifosfato aluminio dela
compafiiaMerck. En este estudio seincluyeron 1106 mujeres
de Brasil, Europay Estados Unidos y se probaron tres dife-
rentes dosis de los VLPs. La incidencia de lainfeccién per-
sistente por los VPHs 6, 11, 16 y 18 o de lesiones genitales
disminuyd 90% en el grupo de mujeres vacunadas, en com-
paracion con el grupo de mujeres que recibieron placebo.
Todas las mujeres que recibieron la vacuna desarrollaron
anti cuerpos contra los cuatro virus al mes 7, con incidencias
mucho mayores que las mujeres querecibieron placebo y que
habian previamente cursado con unainfeccién por algliin VPH.
La incidencia promedio de anticuerpos disminuy6 después
delavacunacién; sin embargo, al mes 36 se mantuvieronigual
o por arriba de las incidencias promedio detectadas en las
mujeres que recibieron placebo y que habian tenido unain-
feccion previa.

La compafiia Merck inicié un estudio de fase clinica lll
con esta vacuna cuadrivalente y terminé el reclutamiento de
17,800 mujeres en diciembre de 2003.5 Los objetivos eran
investigar si estas vacunas protegian, no sélo para prevenir
la infeccién por VPH, sino también contra el desarrollo de
lesiones preinvasoras de bajo y alto grado,? el tiempo de du-
racién delaprotecciény el aumento enlaprevaenciade otros
tipos virales no incluidos en la vacuna.

Existen cuando menos 15 tipos virales oncogénicos’ y
los epitopes de la capside de cada uno de ellos son recono-
cidos por anticuerpos especificos, por 10 que se prevee que
las dos vacunas antes mencionadas no protegeran contra el
resto de lostipos virales. Por lo tanto, el disefio y seleccién
de unavacunapreventivadependeradelaprevalenciadelos
tipos virales oncogénicos en una poblacién dada. En Méxi-
co, los VPHs més frecuentes en el cancer cervica son los
VPHSs 16, 18, 45, 31, 58, 51, 33, 35y 56, y la frecuencia
acumulada de todos ellos abarcan 94% de de las mujeres
con cancer.

Unavez quelasvacunas preventivas estén disponiblespara
su aplicacion masiva, sera necesario resolver algunas cues-
tiones acerca de la implementacion de los programas
de vacunacion, como son la edad ala que deben ser vacuna-
dos los individuos, si deben ser vacunados también los
hombres jovenes, cud es el tiempo que dura la proteccion,
como debe integrarse el programa de vacunacién con el
programa de deteccion oportuna del cancer y definir las es-

trategias de vacunacion en los paises en vias de desarrollo.

Es evidente que las campafias de vacunacion no
remplazaran a programa de deteccién oportuna del cancer,
yaquelas vacunas no incluyen todoslostipos virales asocia-
dos con € cancer cervical. La implementacion conjunta de
ambos programas, de vacunacion y deteccidn oportuna, pro-
ducira la mejor oportunidad de disminuir la morbilidad y
mortalidad por este tipo de cancer.

Vacunas ter apéuticas

Lamayoriade las vacunas terapéuti cas empleadas contra le-
siones producidas por €l VPH, o las que actualmente se en-
cuentran en evaluacion, han sido disefiadas para inducir
linfocitos T citotéxicos (LTC) especificos contralos epitopes
delas proteinas E6 y E7 del VPH16.1%4 Emplean las protei-
nas completas E6 o E7, como proteinas recombinantes 0 sus
genes clonados en vectores virales de vaccinia o adenovirus,
0 péptidos HL A-especificos. Lainduccion de LTC especifi-
COS en pacientes con cancer cérvico uterino ha sido variable
entre los diferentes estudios (13% a 71%); sin embargo, en
ninguno de estos ensayos se detuvo el crecimiento tumoral o
seincremento la sobrevida global mediade las pacientes con
cancer.

Mas que unainsuficienteinduccion delarespuestade LTC,
estos resultados sugieren que existen alteraciones en el
microambientetumoral de otrosimportantes componentesque
participan en la respuesta del sistema inmune para desarro-
[lar una eficaz respuesta inmune mediada por células; por
gjemplo, 90% de los canceres cervicales tienen deletados o
subexpresados los genes HLA-I,1516 |as proteinas TAPYy las
mol éculas de adhesion celular (ICAM-1),Y7 o queimpide que
existaun procesamientoy presentacion delosantigenosvirales
en la superficie de la célula; ademés, las células tumorales
inducen la secrecion de citocinastipo Th2 (IL-4, IL-10) y €
factor de crecimiento tumoral beta (TGF-b) que inhiben la
respuesta inmune celular.’>17-19 Todos estos factores contri-
buyen a que los LTCs no puedan reconocer a las células
tumoralesy pudieran explicar lafaladelas vacunas terapéu-
ticas.

Por otra parte, recientemente nuestro grupo demostré que
todaslas mujeres con cancer cervical positivasparael VPH16
incluidas en el estudio presentan linfocitos T citotoxicos es-
pecificos contra ese virus en sangre periférica.® Estos datos
confirman que la deficienciade LTCs no parece ser € factor
claveenladeficienciadelarespuestainmune, y quelainduc-
cion de LTCscon vacunas terapéuticas podria ser sélo uno de
los componentes fundamental es en |a estrategia para comba-
tir el tumor.
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Introduccion

Algunas técnicas de biologiamolecular son utilizadas hoy en
dia en forma muy eficiente para el diagnostico de las infec-
ciones por distintos tipos de virus del papiloma humano
(VPH),* que cuando son persistentes, se consideran necesa-
rias para el desarrollo de cancer del cuello uterino;2 sin
embargo, es importante considerar varios aspectos: s bien,
en ¢ desarrollo de cancer de cuello uterino las infecciones
persistentes con ciertostiposdeV PH, llamadosde“ato” ries-
go, son consideradas como necesarias para su desarrollo,
éstas no son suficientes y, en la mayoria de los casos, son
transitorias (en especial en las mujeres jovenes, menores de
25-30 afios).

En general, las infecciones primarias y las lesiones
citolégicas e histol 6gi cas menores son frecuentes en las mu-
jeresjévenes, pero son lasinfecciones persistentes con algin
VPH del grupo de“alto” riesgo, las queincrementan cercade
250 veces el riesgo de unamujer paradesarrollar cancer.? Es
por ello que las mujeres negativas a estos tipos de VPH (a
pesar de haber padecido unainfeccion en algin momento de
su vida) no estéan en riesgo de padecer cancer del cuello uteri-
no. De ahi que e valor predictivo negativo de una prueba
molecular paraVPH de “alto” riesgo sea de gran utilidad.

L as técni cas actual es de amplio uso permiten el diagnosti-
co certero deinfeccion por VPH y con ello apoyan y comple-
mentan el diagndstico clinico, particularmente en la mujer;
son principalmente dos:>

* Capturade hibridos 1.

» Reaccién en cadena de la polimerasa (PCR).

Estas dos técnicas son factibles de realizar en muestrasto-
madas mediante el empleo de citobrush, brocha o biopsia.

En el caso de la captura de hibridos, |a prueba distingue
hasta 13 tipos distintos de VVPH de riesgo oncogénico “alto”,
entre los que se encuentran lostipos 16 y 18, principal mente,
y los tipos 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59 y 68. La
pruebase basaenlaformaciény posterior capturade hibridos
de ADN viral y sondas de RNA especificas contra estos 13
tipos viraes distintos. Los hibridos son capturados mediante
el empleo de anticuerpos especificos, y posteriromente re-

conocidos por anticuerpos similares, pero que llevan ahora
acoplada la enzima fosfatasa alcalina que genera una reac-
cion luminiscente en presencia del sustrato adecuado.®

Paralareaccion en cadenade la polimerasa (PCR), se uti-
lizan diferentes juegos de oligonucledtidos que permiten la
deteccion de un gran nimero de tipos virales que incluyen
particularmentelostipos 16 y 18, pero también incluyen mu-
chostipos de “bajo” riesgo, como el 6y 11. Paraello se han
sel eccionado regiones especificas del genoma de estos virus,
gueincluyen tanto las regiones tempranasy tardias, asi como
laregién de control (LCR). Esta prueba requiere de controles
muy estrictos, por su elevadapropension adar falso positivos.”

Lamentablemente, estos métodos diagndsticos no estan
todavia a acance de todos los centros de atencion de esta
patologiay tienen un costo importante; sin embargo, su uso
ha aumentado considerablemente en los Ultimos afios y se
espera se incremente en los préximos y con €ello puedan dis-
minuir su costo.

Ademas de esos métodos, que actualmente se utilizan en
el diagndstico de lainfeccion por VPH de“alto” riesgoy son
muy confiables, existen otras alternativas que pueden reali-
zarse, como las mencionadas a continuacion.

Hibridacion in-situ

Este método utiliza sondas especificas paraVPH de distintos
tipos y puede realizarse tanto en muestras citol 6gicas como
histol6gicasy asi determinar €l tipo viral presente. Puedereali-
zarse de manera individual o automatizada, mediante el
empleo de un sistemaapropiado que controlalas condiciones
dehibridizaciony permiterealizar varias muestras de manera
simultdnea. Su empleo es laborioso.®

Inmunohistoquimica

Permite la identificacion de proteinas virales en muestras
histol 6gicas y, recientemente, tambien en muestras de raspa-
dos cervicales. Su uso depende del nimero de anticuerpos
disponibles para el estudio, que son principa mente los
dirigidos contra las proteinas L1, E6 y E7 vy, reciente-
mente, E1"E4.

Gamo Vol. 5 Nam. 4, Jul-Ago 2006 109



Utilidad de las técnicas de biologia molecular en el virus del papiloma humano

Microchips
Utiliza microarreglos de &cidos nucleicos especificos contra
diferentes tipos virales. Su ventaja es poder identificar dife-
rentes tipos y sus variantes, en un solo ensayo. Actual mente
se encuentra en desarrollo y tiene un costo muy elevado.
Creemos que si bien en los paises en vias de desarrollo, la
utilizacion de estos sistemas de diagndstico es relativamente
cara, constituyen un sistema objetivo, totalmente reproduci-
ble parael diagnéstico delasinfeccionespersistentes por VPH,
gue son las que presentan el riesgo de terminar en el desarro-
[lo de un carcinomainvasor, si no son detectadas atiempo.®:1°

Indicaciones para la captura de hibridos
1. Factor prondstico para desarrollar cancer del cuello
uterino; presenciade virus de riesgo oncogénico alto.
2. Vaor predictivo negatico cercano a 100%.
3. Posible determinar carga viral si se usa citologia
liquida.
4. Seguimiento en pacientes tratadas.
5. Tamizaje primario; en nuestro pais, cuando los costos|o
permitan.

La captura de hibridos es la Gnica prueba aprobada hasta
ahora por la FDA para

 Tamizaje primario de mujeres mayores de 30 afios, junto
con una prueba de Papani colaou.

* Cribado de mujeres con ASCUS, sin importar su edad.
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Colposcopy training model and its acreditation
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Antecedentes

México, como €l principal afectado por muertes por cancer
cérvico uterino (CACU), requiere de un modelo de ensefian-
za en colposcopia que permita adaptarse a las necesidades
que satisfagan con acciony calidad los objetivos de capacita-
cion en col poscopia, para contribuir alaidentificacion, gra-
dacion y tratamiento de las lesiones cervicales de ato grado,
gue permitan en un futuro disminuir la mortalidad por esta
enfermedad.

Lalegidacion en nuestro paisparael gercicio de estarama
es ambigua, ya que a pesar de que laNOM 014-SSA2-1994
esta vigente, no existe una normatividad a seguir, por o que
esto ha creado una situacion cadtica en la ensefianza de la
colposcopia, lo que ha dado como resultado una disparidad
de criterios de manejo. Es menester entonces que tanto las
autoridades competentes como lasinstanciasde salud, lasins-
tituciones educativas (universidades que tengan Escuelas y
Facultades de Medicina), la Secretaria de Educacion
Publica y las organizaciones no gubernamentales como la
Asociacion Mexicanade Colposcopiay la Sociedad Mexica
na de Oncol ogia tengan un plan comin de accién, aplicable
en una Norma Oficial Mexicana de Colposcopia con pro-
puestas al canzables, mediblesy operativas que puedan ser
[levadas a cabo en formaracional u operativa paralo que
ahora se pretende.

¢Qué pacientes deben ser referidas a colposcopia?
No hay un consenso o documento autorizado paraeste rubro,
pero lo indicado es que, tras el resultado de citologia anor-
mal, preferentemente |esiones de alto grado, lesiones glandu-
laresy cancer invasor:
1) Citologia de alto grado.
2) Citologia de bajo grado en un periodo de 6 meses.*t
3) Evaluacion de nifios con abuso sexual.”
4) Historia de alto riesgo para cancer cervical cuan-
do el vardn hayatenido una pareja previa con cancer
cervical.”
5) Sospecha clinica de cancer del tracto genital inferior.
6) Sangrado genital anormal y ante sospecha clinica
de cancer.t

7) Tratamiento previo de patologia preneoplasicadel TGI.
8) Enfermedad multicéntrica del tracto genital inferior:
cérvix, vagina, vulva, region perianal*

Forma de ensefianza

Como maximo deben trabajar dos alumnos por colposcopioy
un tutor por cada dos alumnos durante el instruccion en
ginecologia y obstetricia.?* Tal instruccion debe realizarse
durante el entrenamiento de los cuatro afios de la Residencia
de Ginecologia y Obstetricia,® y con un programa tutelado
por un afio ASCCP#

El nimero de pacientes evaluadas con lesiones de alto
grado, bajo grado y con ASCUS es menor en los progra-
mas de residencia de médicos de familia que en
ginecoobstetricia. La experiencia con enfermedades vulvares
es también limitada.’

Los métodos mas comunes en el entrenamiento de resi-
dentes fueron laensefianza clinica, ya que representd 74% de
los casos.® Es fundamental estar familiarizado con el
colposcopio antes de usarlo; esto puede hacerse a través de
libros de texto, set de imégenes, o0 ambos. La perfeccién de
este método se adquiere solamente con la préctica.®

Objetivos

L os principales objetivos educacional es de lainvestigacion
deben incluir una clara definicion de competencia basada
en medidas requeridas para realizar colposcopiay el anali-
sis de resultados que puedan ser comparados con otras
especialidades.

Tener las habilidades necesarias en colposcopia, entrena-
miento, centros de entrenamiento, necesidad de la prueba de
aptitud. Asimismo, se requiere guardar y mejorar €l nivel de
competencia de la educacion médica continua.'

Conocer si existe una mejor forma para ensefiar o apren-
der latécnica de la col poscopia.

Saber cuantos casos se necesitan paraasegurar que el alum-
no domina el tema.

Identificar como puede €l colposcopista no formado du-
rante la residencia asegurar la competencia en la técnica.t®
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Hospital General de Hospital Lopez Hospital Gea

Pachuca SSA-UNAM Mateos ISSSTE Gonzalez SSA
NUm. de colposcopias 3 5 3
Num de alumnos por diplomado 3 8 3
Colposcopias por alumno 433 250 1250
Biopsias por alumno 41 125 1250
Tratamiento de lesiones de alto grado por alumno 40 18 240
Tratamiento de lesiones de bajo grado por alumno 20 72 240
Tratamiento con laser 8 2 0
Sesiones de citologia e histologia 40 25 18
Horas teorfa 120 120 130
Horas de préactica 960 600 500

(21)

Destrezas
En laactualidad no existe un consenso universal en el nime-
ro de destrezas arealizar en formainicial y para mantener un
esténdar de calidad; sin embargo, en Estados Unidos se apun-
ta que se requieren diez lesiones de alto grado vistas y eva-
luadas (ASCCP)* y 25 pacientes bajo supervision directa;
mientras que el European Community Training Project —Cer-
vical Cancer Screening (EFC) recomienda que para mante-
ner niveles de habilidad, |os col poscopistas, individua mente
necesitan manejar un minimo de 100 casos nuevos cadaafio.t
Por suparte, Julian TM estimalo siguiente: 30 examinaciones
colposcopicas (20 de cérvix, 5 de vaginay 5 de vulva), ade-
mas de examen tedrico con preguntas de opcion mdiltiple y
colpofotografias de hallazgos colposcépicos caracteristicos
con 75% de respuestas correctas;'® asimismo, 50 casos nue-
vos baj o supervision directacon por |o menos 15 con neopla-
sia de alto del grado y 5 lesiones no cervicales; 100 casos
nuevos bajo supervision indirecta con por 1o menos 30 con
neoplasiadealto del gradoy 10 lesionesno cervicales. Tratar
por lo menos 20 lesiones de bajo grado en supervision. Se
debe llevar un libro de registro que contenga todos los pa-
cientesvistos durante el periodo de entrenamientoy el segui-
miento. Presentacion de cinco comentarios a casos clinicos,
incluyendo uno en lalesion no cervical; y finalmente, por o
menos cuatro sesiones histopatoldgicas y cuatro sesiones
citolégicas. Laduracion maxima del entrenamiento es de 36
meses.t’

Correlacion entreimpresion colposcopica e histologia
En EstadosUnidos, laAmerican Academy of Family Practitioners
indicaquelacorrelacion entreimpresi on col poscopicaehistologia
es de 85 a 90%;? mientras que laAmerican Academy of Family
Physiciansindicade 85.0 a 91.7%.

Por su parte, e European Community Training Project —
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Cervical Cancer Screening (EFC) concluye que para el nivel
maés baj o, se han sugerido 150 colposcopias. Losnivelesdela
habilidad més alta son necesarios paralos col poscopistas que
se especializan en el uso de las técnicas destructivas para el
tratamiento de CIN.1°

La exactitud de la colposcopia en un nivel minimo esen-
cial delahabilidad de 80% debe formar |abase para determi-
nar la capacidad perceptiva especializada, y por lo tanto, de-
terminar la capacidad colposcopica.’*

Por otra parte, en Hong Kong, la correlacion se estima a
menos de 60%, esdecir, de unasensibilidad prevista. Asimis-
mo, se deben proporcionar |os datos sobre €l valor predictivo
positivo del diagndstico col poscopico.t’

Control de calidad
En un andlisis con 3,252 pacientes consecutivos examinados
por 35 col poscopistas, se establecio una correlacion control -
calidad en 86% de impresiones colposcoépicas con la
histologia, siendo 80% el minimo aceptable.”
Paralarevisién conjunta de casos clinicos problema, debe
ser realizada por un citélogo, unaanatomopatélogo y un cli-
nico;* mientras que el panel de expertos debe estar com-
puesto por bidlogos moleculares, anatomopat6logos,
citologos, clinicos, y otras especialidades afines (urologia,
coloproctologia).

Acreditacion

No existe actualmente ningln sistema reconocido para la
certificacion de médicos en colposcopia. Los datos de los re-
sultados no estan disponibles para valorar el volumen o los
nimeros comparados con calidad. La documentacién de la
experiencia y de la habilidad necesita demostrar una com-
prension de la tecnologia, las habilidades para realizar
realmente el procedimiento y la capacidad de interpretar la
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informacién obtenida con el reconocimiento de patrén visual
0 €l resultado.

En Estados Unidos aconsejan a cual quier médico familiar
gue desea realizar colposcopia guardar un expediente de 1o
siguiente; nimero de col poscopias directamente supervisa-
das, nimero total de colposcopias realizadas, registro de la
correlacion citoldgica, colposcopica e histolégica para de-
terminar con exactitud la concordanciaen el diagnésticoy €l
tratamiento.

Esta documentacion de resultados se reconoce como im-
portante en demostrar habilidad. En el caso de colposcopia,
los resultados especificos que pueden ser auditados incluyen
la documentacion de resultados col poscopicos completos,
suficienciade |os especimenes de anatomia patol gica, exac-
titud de la correlacidn citol 6gica, col poscopica e histol dgica,
indices dela«curacion» y recurrencias a tratamiento 12 me-
ses después del tratamiento.”

Examen de certificacion retrospectiva
Para este tipo de certificacion se necesitan: Formato derequisitos
de British Society Colposcopy and Cervica Pathology BSCCH/
AC/+? examen de acreditacion y lareacreditacion cadatres afios.
El tiempo de entrenamiento dependera del nimero de
pacientes con citologia anormal, (preferentemente con le-
siones de alto grado e invasién) por cada centro formador y
establecer un nimero de procedimientos col poscépicosy de
tratamiento necesarios para determinar que el alumno tiene
la capacidad de hacerlo sin tutela.®

Perfil del alumno

El alumno debe cubrir lo siguiente:

1. Egresado de una escuela o facultad de Medicina de alguna
universidad del pais o del extranjero legalmente autorizada
paraotorgar €l titulo de Médico Cirujano.

2. Tener menos de 40 afios €l diadeinicio del diplomado.

3. Titulo de especialista en Ginecologiay Obstetricia, Onco-
logia 0 especialidad clinica.

4. Estar certificado por el Consejo correspondiente.

5. Presentar su curricul o, anexando documentos comprobatorios.
6. Carta de exposicion de motivos.

7. Cubrir la colegiatura correspondiente.

8. Estar de acuerdo con los recursos materiales y humanos
del presente diplomado.?

Perfil del egresado
 Conocera la anatomia , fisiologia, inmunologia, micro-
biologiay biologia molecular del TGI.
» Tendral os conoci mientos basi cos paraladeteccion eiden-
tificacion de la patologia preneoplésica del TGI con acti-
tud éticay humana.

* Obtendra los conocimientos paralaidentificacion de le-
siones precursoras del TGl a través de colposcopia y
microcol pohisteroscopia.

» Conocera las técnicas de cirugia colposcopicay su ade-
cuada aplicacion.

 Aplicaréa las técnicas de seguimiento de pacientes
tratadas.

 Actuara como promotor de esta disciplina, ensefiando
los conocimientos adquiridos en su ambito de trabajo.

« Difundira los conocimientos adquiridos mediante traba-
jo deinvestigacion y monografia.2t

Limitantes

» Saber qué porcentaje de residencias de especiaidad tie-
nen un programa de capacitacion en col poscopia.

» Conocer cudl es el modelo ideal de entrenamiento en
colposcopia. Las necesidades de nuestro pais son de diver-
sa indole en cada estado de la Republica; sin embargo, los
model os norteamericanos, sudamericanos (Brasil, Argen-
tina), serviran como guiaalosactuales centros formadores.
Sera necesario en un futuro una reunion mundial de los
centros formadores para que ese cimulo de experiencia
guede plasmado en un solo camino a través de estudios
multicéntricos de controles de calidad de los diferentes
programas de entrenamiento

Conclusiones
Nuestro objetivo final es crear |a ensefianza bésica de patolo-
gia del tracto genital inferior y colposcopia en escuelas y
facultades de medicina, asi como la ensefianza de destrezas
précticas en lafase de entrenamiento de ginecologiay onco-
logia, con las siguientes propuestas:
* Programa Unico de capacitacion.
* Propuesta de Temario.
* Creacion de una Escuela Mexicana de Colposcopia.
» Creacién de un sistema tinico de eval uaci 6n tedri co-prac-
tico: examen de acreditacion.
» Formacion de un banco de preguntas de opcién mdiltiple.
» Diplomado a distancia via Internet emitido por alguna
institucion educativa.
» Promover la practicaclinicaen centros regional es que se
acrediten como centros formadores.
* Alentar alos practicantes de la col poscopiaque no tienen
unaformacién basica de 6 meses asometerse aun examen
de acreditacion.
« Unificar criterios respecto a qué clasificacion citoldgica,
col poscépica, microcol pohisteroscopi ca e histopatol égica
utilizar, y realizar un andlisis de la legislacién de nuestro
pais en este rubro.
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M etodologia de la exploracion colposcopica
Colposcopic exploration methodol ogy
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Introduccion

L acolposcopiafue empleadapor primeravez por €l Dr. Hans
Hinselmann en 1925, en Hamburgo, Alemania, con lafinali-
dad de encontrar focos cancerosos en forma temprana.

El estudio colposcopico permite la identificacion de ca
racteristicas sutiles de los epitelios, inapreciables a simple
vista, que son la expresion de cambios patol dgicos. Por o
tanto, la colposcopia se ha consolidado como parte funda
mental del protocolo para el diagnéstico de las lesiones
intraepiteliales y el cancer iniciamente invasivo del tracto
genital inferior (TGI).

Bases histolégicas

Para entender el significado de las imégenes col poscépicas,
es imprescindible conocer la histologia, tanto normal como
patolégicadel TGI, ya que constituye el sustrato de lasimé&
genes observadas. Laluz queincide sobre el epitelio penetra
hasta el estroma; la col oracion reflejada esta relacionada con
la vascularizacion del estromay el grosor del epitelio, que
actiia como un filtro a paso de laluz. La observacién de un
color blanco se debe a la existencia de cambios epiteliales
gue impiden el paso de laluz hasta el estroma, lo cual esun
signo poco especifico, que puede ser originado por:

1) Paraqueratosis o hiperqueratosis,

2) acantosis,

3) aumento de densidad nuclear o

4) infiltracién inflamatoria del estroma.

Sin embargo, esta observacién es muy Util, puesto que permi-
te delimitar con toda precision el &reaanormal.

En la historia natural de los tumores epiteliales malignos
existen dos fases bien diferenciadas. En la primera fase
intraepitelial, las céulas neopl ésicas muestran el aumento de
su densidad nuclear, en donde el crecimiento eslento, lineal,
yaquelatasadeproliferacion seequilibraconlatasade muerte
celular o apoptosis, pudiendo persistir asi durante meses o
anosy careciendo de potencial metastético. La segundafase,
laangiogénica, seoriginapor laexpresion aumentada de fac-
tores de crecimiento del endotelio vascular, y se caracteriza
por un crecimiento celular rapido, exponencial, y por lacapa
cidad de invadir y producir metastasis.

Lacolposcopiapermitediferenciar estasdosfases. Lafase
intraepitelial se corresponde con la observacién de lesiones

de color blanco, con imégenes de mosai co y/o punteado si los
cambios epiteliales se acomparian de papilas vascularizadas
del estroma. Si se afectan las glandulas, se observan oficios
glandulares con aros o gotas blancas. La fase angiogénica se
corresponde con la observacion de una vascularizacion
irregular o atipica, que constituye un signo col poscopico de
agravamiento.

El estudio colposcépico es indispensable como método
auxiliar que nos permite la adecuada identificacion del o los
sitios de localizacion, extension, y laposible naturalezade la
lesion y biopsia(s) dirigidas; sin embargo, no debe conside-
rarse como un método diagnéstico, ni de deteccion o pesguisa.

Por su parte, €l colposcopio en un microscopio binocular
estereoscopi co que permite el examen bajo magnificaciénilu-
minada del (TGI) de 5 a 40X. Debemos considerar que un
estudio colpocdpico es satisfactorio cuando es posible eva-
luar latotalidad de lazonade transformacion (ZT) y lalesion
en caso de existir; es decir, visualizar sus limites cefalico y
caudal. El tnico método considerado como diagndstico defi-
nitivo es el histopatol dgico.

Indicaciones de la colposcopia
La colposcopia esta indicada en:
1) Diagndstico de la citologia anormal .
2) MujeresVPH-AR positivas mayores de 30 afios de edad.
3) Exploracion ginecol égica en cribado ala demanda.
4) Cuello clinicamente sospechoso, incluso si la citologia
esnormal.
5) Evaluacion de lesiones de vagina, vulvay ano.
6) Seguimiento sin tratamiento de mujeres seleccionadas
con un diagnostico de LEIBG.
7) Seguimiento después del tratamiento de LEI o cancer
cervical.
8) Atipia repetida en resultados de Papanicolaul.
9) Pacientes con alto riesgo de cancer cervical.
10) Con diagnéstico de CACU en etapa I1B1, incluir la
colposcopia en €l protocolo preoperatorio.
| dealmente, la col poscopiadebellevarse acabo enlosdias
10-14 del ciclo menstrual.
Asimismo, debemos considerar lautilidad del colposcopio
como auxiliar de tratamiento bajo dos circunstancias:
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e Léser: como guia para los procedimientos excisionales
(cilindrizacién) o destructivos locales de cérvix, vagina, vul-
vay pene (vaporizacién). Por lo general se emplea con la
menor magnificacion que equivale a5Xx.

« Electrocirugia: excision delazonadetransformacién del
cérvix con asagrande. Este procedimiento serealizabajo con-
trol colposcopico con equipo de electrocirugia de
radiofrecuencia. Excision o ablacion de lesiones vaginales,
vulvaresy del pene.

Objetivos del estudio colposcopico
En cribado a demanda, el objetivo de la colposcopia es au-
mentar lasensibilidad delacitologia. En el diagndstico citolgico
anormal, e estudio col poscdpico tiene por finalidad:
1. Confirmar lalesion.
2. Descartar invasion.
3. Establecer el grado lesional.
4. Determinar las caracteristicas de la lesion: topografia,
extension, afectacion glandular.
5. Diagnosticar neoplasias multicéntricas.
6. Seleccionar la conducta terapéuticay €l tipo de trata-
miento, Si €S preciso.

Equipo para colposcopia
» Salade exploracion.
» Mesa de examen, de preferencia de atura gjustable y
con cojines para el talon.
» Estante 0 mesa quirdrgica para instrumental.
» Guantes para exploracion de diversos tamarfios, inclu-
yendo guantes sin | atex.
» Espécul os de varios tamarios (Graves, Pedersen), de me-
tal no desechable o de plastico desechable.
» Recipiente para instrumentos quirirgicos sucios antes
de esterilizarse.
» Autoclave para equipo e instrumental.
» Solucion desinfectante con glutaraldehido al 2%.
» Colposcopio con foco de luz externa.
» Anexos opcionales parael colposcopio (camara, video,
retrovisor para ensefianza, monitor de television,
videograbadora, etcétera).
» Pinza para biopsia de sacabocado cervical.
» Legraendocervical.
» Espécul os endocervicales de varios tamafios.
» Gancho cervical.
» Pinza en anillo o para esponja.
» Porta agujas (mango largo).
» Anoscopio (pléstico transparente).
» Solucion de Monsel (subsulfato férrico) deshidratada
hasta pasta viscosa.
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» Solucion yodada de Lugol diluida (un cuarto o media).
» Acido acético a 3, 5 0 15% (0 vinagre) en recipiente
pequerio.

» Recipiente pequefio para uso individual de la paciente.

» Barras de nitrato de plata.

» Escobillones grandes de algodon y aplicadores peque-
fios con punta de algodon.

» Cojines desechables para colocar bajo |os gliteos de la
enferma.

» Portaobjetos de vidrio.

» Formalina amortiguada u otro conservador de |aborato-
rio.

» Fijador para preparacion en portaobjetos.

»Material de sutura.

» Anestésico local.

Procedimientos

Preparacion psicoldgica de la paciente

L a paciente con resultado de citologia anormal, por lo gene-
ral se encuentraangustiada, por |o que esnecesario explicarle
adetalle que el procedimiento es practicamente indoloro, de
corta duracion y que ayudara a determinar con precision un
diagndstico definitivo y que probablemente con un tratamiento
conservador sea suficiente para su curacion.

Elaboracién de la historia clinica col poscopica

Debe contener |os antecedentes de importancia, los principa-
lesfactoresderiesgo, losresultados citol 6gi cos, histol 6gicos,
tratamientos previos, descripcién topografica sencilladescri-
taenidiomauniversal y reproducible. Hacer exploracion fi-
sica completa (no es siempre necesario).

Introduccién del espejo vaginal

Esta debe realizarse cuidadosamente de tal forma que las
valvas no toquen el epitelio cervical y asi evitar traumatismo
gue pueda desencadenar “sangrado” y dificultar el estudio
col poscadpico.

Visualizacion del cérvix

Las caracteristicas del exudado permiten de alguna forma
predecir una posible etiologia infecciosa, por lo que se re-
quiere de tomade muestras (cultivos, evaluacién deADN) si
es necesario, asi como repetir la prueba de Papanicolau. A
través de esta visualizacion se debe buscar la presencia de
leucoplasia, ulceracion o erosion verdaderay apreciar irre-
gularidades de la superficie y vasos macroscépicos.

Aplicacion de la solucién cloruro de sodio isoténica
Limpiar el moco cuidadosamente con una torunda de algo-
dén de tal manera que no produzca sangrado.

Filtro verde/azul
Examinar los vasos sanguineos del cérvix. Es posible que
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se necesiten varios aumentos. Empiece con el de menor
aumento.

Aplicacion con acido acético al 3 0 5%

Preferimos la aplicacion por aspersion, ya que esto permite
de una sola vez su aplicacion en cérvix y vaging, a tiempo
gue se evita el traumatismo con la torunda de algodén. Esta
aplicacion ayuda a remover moco cervical, coagular protei-
nasy aterar la permeabilidad celular.

Observacion del epitelio cilindrico normal
Las caracteristicas clasicas de las vellosidades y su
vascularidad.

Observacion del epitelio escamoso normal
Rosado plano, de superficie regular.

Evaluacion de la zona de transformacion
Observacion completa desde €l orificio cervical externo has-
talaunion escamo cilindrica original.

Segunda visualizacién con filtro verde/azul

Su utilidad précticaeslapresencia o ausenciade vasosy asi-
mismo ayuda a determinar los méargenes de la lesién tanto
internos como externos.

Solucién de Lugol en el cérvix

Ayuda a correlacionar la topografia de las éreas subclinicas
expuestas con el acido acético y las zonas glucégeno negati-
vas. Su aplicacion esen el tercio superior de lavagina

Exploracion del tercio superior dela vagina
Serealizamovilizando el cérvix para permitir la exploracion
de los fondos de saco.

Legrado endocervical
Esto serealiza en caso de una colposcopia no satisfactoria.

Biopsia dirigida
El nimero de biopsias se determinara de acuerdo con latopo-
grafiay hallazgos.

Hemostasia

Aplicacién de subsulfato férrico. En algunos casos se hace
necesariala aplicacién de tapén vaginal con gasa.
Exploracion del tercio medio einferior dela vagina

Se readliza durante la extraccion del espejo.

Exploracion dela vulva
Comparativay simétricaen forma ordenada.

Latincién con azul de toluidina es opcional, pero el acido
acético es muy Util.

Exploracion dela region perineal y perianal

Como parte de laexploracion del TGI en busqueda de enfer-
medad multicéntrica. Se debe realizar una biopsia de cual-
quier area sospechosa bajo anestesia local guidndose con el
colposcopio.

Tacto bimanual

Indispensable para descartar la posibilidad de patol ogia con-
comitante del cuerpo uterino y/o anexos. Lasuperficiey con-
sistencia del cérvix y paredes vaginales deben ser examina-
das con cautela en busca de nodul aciones subepiteliales, au-
mento de consistencia eirregularidad de la superficie.

Gradacion de la lesion
Debera realizarse sistematicamente. Esto es de vital impor-
tancia para la correlacion cito-colpo-histol gica.

Registro de hallazgos
L adescripcion topogréficaen un lengugje universal; deberea-
lizarse sisteméati camente mediante diagrama o esquema.

Plan provisional de tratamiento

Se debe esperar € informe histopatol6gico para normar la
conducta definitiva. Se debe comentar con lapacientelos ha-
[lazgosy el probable tratamiento.

Laevaluacién col poscdpi ca—cual quieraque seasu indica-
cién— debe realizarse en forma ordenada, sin menoscabo de
alguno de |os pasos anteriormente expuestos. Consideramos
gue en nuestro tiempo la colposcopia debe formar parte del
conocimiento de todo médico que trate pacientes con patolo-
gia de TGI. Asimismo, integrarse a todas aquellas acciones
tendientes ala deteccion oportuna del cancer cérvico uterino
y mangjo conservador de las |esiones precursoras.
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Introduccion

En cualquier regidn del tracto genital inferior, la neoplasia
intraepitelial corresponde alasalteraciones celulares que ocu-
rren en el epitelio que cubre estos érganos, como también lo
esen e cuello uterino.

Esampliamente conocido quelos cambios celularesen este
epitelio se gradlan de acuerdo con laimportanciadelos mis-
MOS Y que son asimismo concordantes tanto en evolucién a
un cancer como en pronostico alargo plazo.*3

Es importante mencionar que estas alteraciones celulares
se dan tanto en el epitelio plano estratificado como en €l
epitelio cilindrico, pero que por ser mucho mas fécil la gra-
dacion, debido precisamente alaestratificacion del epitelioy
laaccesibilidad del estudio col poscdpico, tomade biopsiasy
citologias, es que tenemos mayor informacion sobre el pri-
mero, mientras que en el epitelio cilindrico es mucho més
escasalainformacion, asi como el acceso alas muestras por
la regién (generalmente canal endocervical) al muestreo de
lamisma.+6

Clasificacion dela neoplasiaintraepitelial
Hay diferentes clasificaciones de la neoplasia intraepitelial :
unas basadas en la citologiay otras en la histologia; sin em-
bargo, existe el consenso generalizado parala aceptacion de
las mismas. Desde el punto de vista histolégico, laneoplasia
intraepitelial cervical se divide en: grado | (NIC1) grado Il
(NIC2) y grado 111 (NIC-3); mientras que, desde el punto de
vistacitol 4gico, lamasreciente clasificacion de Bethesdaiden-
tificaalesiones de alto grado, que englobatanto la neoplasia
intraepitelia grado | como lainfeccion por virusdel papiloma
humano que ha dado un cambio celular, el cua se hace apa-
rente a la vision colposcopica; y lesiones de bajo grado, que
abarcalaneoplasiaintraepitelial grados |1y 111.7-15

Parael diagndstico preciso, y por ende paratener éxito en
el tratamiento, debe existir una correlacion adecuada entrela
citologia, la colposcopiay la histologia

Si bien existen diversas clasificaciones col poscopicas
y todas tienen préacticamente |os mismos parametros de eva-
[uacion, como tonos de colores, bordes, elevaciones y
tinciones, consideramos que la méas adecuada es el indice
de Reid (Tabla 1).16-1°
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Tratamiento

En el tratamiento de esta lesion es que se tiene la ventgja de
modificar la evolucion de la enfermedad y, de esta manera,
inferir en el prondstico alargo plazo. Asi, se puede decir que
ha sido uno de los logros més importantes de la medicinay
que, sin modificar lafuncién, se puede evitar llegar alapre-
sentacion de una enfermedad de un muy alto impacto en
morbilidad y mortalidad como lo es el cancer cérvico uterino.?

En términos generales, los diferentes tratami entos existen-
tes se dividen en: conservador y no conservador. El nombre
de tratamiento conservador serefiere acuando se esta destru-
yendo o resecando lalesion sin afectar lafuncién del 6rgano.
Este manejo incluye desde la vigilanciay seguimiento de la
paciente hastalos procedimientos ablativos y escicionales de
una parte del 6rgano afectado.?-2

Por su parte, el manejo no conservador se basa en la
histerectomiatipo | de acuerdo con laclasificacion de Pivery
Rutledge. En un de intento por facilitar €l tratamiento de es-
tas entidades nosoldgicas, se engloba a la lesion por infec-
cion por virus del papiloma humano y la neoplasia
intraepitelial del cérvix grado | como lesionesintraepiteliales
de bajo grado. Asimismo, |as neoplasias intraepiteliales del
cérvix grados Il y 11, con o sin infeccién por virus del
papiloma humano, se catalogan como lesiones de alto grado,
conociendo que esta division se deriva de un concepto
citolégico.®

Se describen los criterios generales para el manejo de las
lesiones intraepiteliales de bajo y alto grado del cérvix.

Criterios generales para el manejo de las lesiones
intraepiteliales de bajo grado

Al paciente con infeccion por virus del papiloma humano
corroborado con biopsia, se le mantendra en vigilancia
citolégica y colposcopica semestral durante dos afios, con
excepcion delos casos en dondelalesion se extiendahacia el
canal endocervical %’

Latipificacion viral sdlo tendra utilidad clinica cuando
la persistencia y la recurrencia de la enfermedad, es decir,
infeccion por virus del papiloma humano, persista por espa-
Cio no menor a dos afos en aquellas pacientes con sistema
inmunol égico indemne.28-30

En estos casos, latipificacion viral puedetener validez para
ladecision del clinico de mantener en vigilancia o tratar ala
paciente en caso de ser un virus con potencial oncogénico. Si
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Tabla 1. indice colposcopico de Reid

Signo colposcopico

Margen

Color

Vasos

Tincién con yodo

Calificacion

0 puntos

Contorno condilomatoso
o micropapilar

Borde no preciso
Margen floculento
Lesiones angulares
Lesion satélite

Blanco nieve o lustroso
Aceto blanco no preciso
semi transparente

Uniformes calibres finos
Patrones al azar

Areas mal definidas de
punteado o mosaico fino

Captacion positiva color
pardo caoba
Tinciéon amarilla

0a2VPHOoNIC1
Enfermedad de bajo grado

1 punto

Lesiones regulares
Contornos uniformes
Margenes periféricos
precisos

Brillante, gris blanco
blanco intermedio

Ausencia de vasos
superficiales

Captacion parcial de yodo

3a4NIC10oNIC2
Enfermedad grado
intermedio

2 puntos

Bordes arrollados o
escoriados

Borde interno entre zonas
de aspecto diferente

Mate, gris ostion

Punteado, o mosaico
Vasos individuales
dilatados

Tincion amarilla
mostaza

5a8NIC20oNIC3
Enfermedad de alto
grado

durante este seguimiento se presenta regresion de la lesion,
se continuara en control citolégico segun 1o establecido por
laNorma Oficial Mexicanavigente.

En caso de persistenciadelalesién, lapaciente escandidata
atratamiento conservador ablativo, crioterapiao vaporizacion
l&ser, seglin laextension y localizacion de lalesion.

Al paciente con neoplasiaintraepitelial grado | asociada o
no con infeccion por virus del papiloma humano, corrobora-
do histol 6gicamente, dependiendo de laedad laconducta; por
gjemplo, menor de 30 afios de edad, se mantendraen vigilan-
ciacitoldgicay colposcopi casemestral mente durante dos afios.

Si durante el seguimiento se presentaregresion delale-
sidn, se continuara en control citoldgico segiin o establecido
por laNorma Oficial Mexicanavigente.

En caso de persistenciadelalesion, lapaciente escandidata
atratamiento conservador ablativo, crioterapiao vaporizacion
l&ser, seglin lalocalizacion y extension delalesion.

En los casos de pacientes mayores de 30 afios de edad
gue no son candidatas a vigilanciay seguimiento, se indica
inicialmente tratamiento conservador ablativo, crioterapia o
vaporizacion con lser, seglin lalocalizacion y extension de
lalesion.

Criterios generales para el manejo de las lesiones
intraepitelialesde alto grado

El tratamiento de este tipo delesiones requiere unacorrelacion
citol 6gicapreviaadecuada, col poscopicae histopatol égica, asi
COMO Un manejo conservador escisional. El material reque-

rido es: cono cervical con bisturi frio (bisturi o cilindro), cono
cervical con electrocirugiay cono cervica con laser.

El criterio de seleccion para el manejo conservador re-
quiere colposcopia satisfactoria, lesion visible en toda su
extension y paciente sujeta a un buen seguimiento, exclu-
sién de lesion invasoray margenes negativos en el reporte
hi stopatol 6gico.31-36

Por su parte, para el manejo no conservador con base en
histerectomiatipo I, segiin laclasificacion de Piver y Rutledge,
tiene un criterio de seleccion como el siguiente: paciente con
patologia pélvica quirlrgica asociada, cérvix cupulizado y
pacientes de dificil seguimiento mayores de 45 afios y en
recurrencia.

Conducta dever y tratar

Este manejo quedara definido para llevarse a cabo en aque-
Ilos casos con reporte citolégico de lesion intraepitelial de
alto grado, colposcopia con sospechade lesion de ato grado
y que se descartelapresenciadelesion invasoraen € estudio
histopatol 6gico de la pieza quirdrgica.

NIC y embarazo

En | as pacientes embarazadas con diagndstico de infeccion
por virus del papiloma humano y/o neoplasia intraepitelial
del cérvix, la conducta sera de vigilancia colposcopica
cada tres meses; pero el tratamiento se definird después
del puerperio.3-3
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Conducta ante mar genes positivos post-conizacion

Factoresderiesgo
1. Lesiones del canal endocervical (incluida variedad
adenocarcinoma).
2. Extension y grado de lalesion.
3. Por su situacion, las lesiones localizadas en €l cana
endocervical son un reto, ya que generalmente existe una
zona ciega que no es posible valorar y en donde €l clinico
tiene que mostrar su criterio y conocimiento para decidir
si es posible este procedimiento como Unico tratamiento.
Asimismo, es necesaria una estrecha comunicacion con el
histopat6logo para determinar qué tan real eslapresencia
de los margenes positivos.
4. Tanto la extension como el grado de lalesion son datos
orientadores hacia la profundidad de invasion, por lo que
deben ser tomados en cuenta para que el tratamiento
(conizacion) tenga el menor ndmero posible de margenes
positivos. Lo que muestra la relevancia de la correlacion
delacitologia, histologiay colposcopia.**-+

Causas que pueden determinar una mala evaluacion de
la pieza quirGrgica
1. Ausencia de orientacion.
2. Dafio térmico.
3. La pieza quirtrgica de conizacion debe ser orientada
adecuadamentey entintarselos bordes quirdrgicos paraque
no exista duda cuando €l histopat6logo realice los cortes
delamisma
4. El dafio térmico es un factor a tomar en cuenta, sobre
todo para la buena lectura de la pieza quirargica, por 1o
que es esencia el conocimiento fisico del aparato a utili-
zar parallevar acabo lareseccion.

Qué hacer ante mar genes positivos
Lo importante es saber cudl es € margen que se encuentra
positivo y €l tipo en el margen positivo.

Exocérvix
Tratamientos a realizar: @ Bajo grado  Vigilancia
Reescision
e Alto grado  Reescision
Histerectomia
Endocérvix
Tratamientos a realizar:  Reescision
Histerectomia.
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I ntroduccién

El cancer anal es un tumor que representa el 4% de todos los
canceres del tracto intestinal inferior. La neoplasia
intraepitelial anal (NIA) comparte algunas caracteristicas
similares con laneoplasiaintraepitelial cervical (NIC) y esel
precursor del carcinoma de células escamosas del ano. La
NIA esté asociada con el virus del papiloma humano (VPH)
y afecta ala piel perianal y del cana anal, incluyendo ala
zonade transformacion anal.

LaNIA fue descritapor Fenger y Nielsen' y seclasificaal
igual quelaNIC, en: NIA grado |, donde las anormalidades
del ntcleo incluyen €l tercio distal del epitelio; NIA grado I,
hay anomaliasdelosdosterciosdel epitelio; y NIA gradol 11,
hay anomalias de todo €l grosor del epitelio. También se cla-
sificacomo NIA debajo grado (NIABG), que equivaleaNIA
grado I, y NIA de ato grado (NIAAG), que equivale aNIA
grado Il o grado I11. En ocasiones, el término de Bowen se
refiere a NIA grado 1112, pero se prefiere no utilizarlo para
evitar confusiones. Existe un aumento en la incidencia de
NIA y del cancer anal, por lo que e conocimiento de su
historia natural permite un mejor manejo y tratamiento de
esta entidad.

Epidemiologia

Hasta el momento se desconoce laincidencia de NIA, pero
se hadetectado un incremento en laincidencia, tanto en hom-
bres como en mujeres que tienen compromiso inmunol gico,
particularmente en pacientes seropositivos al virus de la
inmunodeficiencia humana (VIH). Palefsky y cols?, en-
contraron un alto indice de incidencia de NIA en hombres
homosexuales seropositivos a VIH (52%), en comparacion
con 17% en hombres homosexuales VIH seronegativos, con
un indice de progresion de bajo a alto grado de 62% en
seropositivos y 36% en seronegativos, en un periodo de dos
anos. Unavez que se establece laNIA grado 2 en individuos
con VIH positivos, raravez hay regresion delalesiony tie-
nen més progresion hacia un cancer invasor.

Aungue relativamente es una neoplasia rara, en los Ulti-
mos 30 afios laincidencia haaumentado en 96% en hombres
y 39% en mujeres, con una incidencia de 0.7 por 100 000
hombresy 0.9 por 100 000 mujeres.45

Laincidencia en hombres homosexual es al canza una cifra
de 35 por 100 000, mientras que en homosexual es seropositivos

aVIH seincrementaal doble. Hay un predominio en mujeres
de 1.5 a2 veces.

Factoresderiesgo

Se ha detectado VPH de alto riesgo en 84 a 100% de los
especimenes de cancer anal. Al menos 23 subtiposde VPH se
han demostrado en lamucosa ano genital. Bajo riesgo (6, 11,
42, 43y 44) asociado con condilomaacuminado. Alto riesgo
(16, 18, 31, 35, 39, 45, 50, 51, 53, 55, 56, 58, 59 y 68) asocia-
dos con neoplasiaintraepitelial anal dealto gradoy cancer de
ano invasor.

El factor de riesgo para VPH anal se detecta a través del
aumento de exposicidn sexual, trauma epitelial, penetracion
anal, relacion sexual homosexual . El tabaguismo aumentacin-
co veces €l riesgo de cancer anal. Mujeres con ASCUS, NIC,
cancer cervico uterino y cancer de vulva; ademas, la
inmunosupresién es importante para que unalesién progrese
amalignidad.

VIH seropositivo, se haestablecido como factor de riesgo
principal de NIA y de progresion a una NIAAG con cuenta
de CD4 menor a 200/mm3. En pacientes receptores de tras-
plante de 6rganos se ha observado un riesgo de 100 veces en
incidencia de displasias de alto grado y cancer anogenital .6

El VPH 83 es el tipo mas prevalente, en NIABG, seguido
del tipo 11y 6. EI VPH 16 frecuente, encontrado en NIAAG,
18y 58.7

Patologia

La NIA se caracteriza porque existe un reemplazo de todas
las células del epitelio normal acélulas de epitelio inmaduro,
en donde muchas tienen las caracteristicas de las células
basales. Estos cambios ocurren en ausencia de infiltrado in-
flamatorio y sin la disrrupciéon de la membrana basal.
Morfol6gicamente, incluye la pérdida de estratificacion,
polimorfismo nuclear, hipercromasiay mitosisanormales. La
transformacion de NIA 3 a cancer invasor esté asociada con
un incremento de la angiogénesis. Las células dendriticas
presentadoras de antigenos (Langerhans) protegen del desa-
rrollo de NIA alaexposicion de VPH.

Por su parte, €l VIH-1 potenciala expresion de E6 y E7
delos VPH de ato riesgo, por lo que se haasociado el VPH
dealto riesgo con progresion de lalesion acancer invasor. La
inmunosupresién por parte del VIH aumenta la replicacion
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viral del VPH. Aunque se utilice la terapia antirretroviral
altamente activa, no se ha observado el impacto sobre lare-
gresién de la lesion. Poco se conoce sobre la biologia
molecular de NIA. Ki-67 es un marcador de proliferacién
epitelial y estd asociado con la recurrencia de NIA de bajo
grado posterior a tratamiento quirdrgico. El cancer anal se
disemina por via linfética; la via hematégena es menos co-
mun. El canal anal distal, por debajo delalineadentada, drena
alosgangliosinguinalesy femorales; el canal anal proximal
drena alos ganglios linfaticos perirectales.

Kreuter y cols.” proponen una clasificacion de los
subtipos de NIA: Bowenoide (5%), eritroplasico (10%),
leucoplésico (55%) y verrugoso (30%). Debido a que se
ha descrito mascroscdpicamente como |esiones eccematosas,
papilomatosas o popul ares, estos autores proponen unaclasifi-
cacion clinica con las siguientes caracteristicas: Bowenoide
(bien delimitada, roja o café, papulas elevadas y placas que
simulan una papul osis bowenoide). Eritroplasico (unao més
&reas eritematosas con 0 sin erosién, con méculas en la su-
perficie mucosa simulando una eritroplasia de Queyrat).
Leucopléasico (plano, delimitado, aceto positivo y puntilleo
vascular). Verrugoso (lesiones exofiticas blanco o grisaceo,
irregular e hiperqueratinizadas). Todas|as|esionesverrugosas
son lesiones de alto grado y estan asociadas con € VPH 16.
Del total de las lesiones leucopléasicas, 55% son lesiones de
alto grado.

Diagnostico

El diagnostico serealizapor medio del estudio histopatol égico.
La NIA no muestra ningln signo clinico especifico como:
eritema, areas de leucoplasia 0 pigmentadas. Las éreas con
ulcera, probablemente se traten de enfermedad invasoray se
debe de tratar en forma multidisciplinaria. Generamente la
NIA es subclinica

Citologia anal

Se recomienda el vaciamiento fecal antes de la toma.
Consiste en introducir el cytobrush en el canal anal,
aproximadamente unay media pulgada, realizando 10 a 12
rotaciones. Algunos autores refieren que no es necesario lle-
gar a la zona de transformacién anal, ya que aumenta la
contaminaciény provocaunapreparacion einterpretacionin-
adecuada.® Se clasifican los resultados segiin |o acordado en
Bethesda, utilizando los mismos parametros de la citologia
cervical. Tanto lacitologiaanal como lacervical presentan la
misma sensibilidad: 50-70%. En todo resultado anormal de
la citologia se recomienda la realizacion de la anoscopia.®

Anoscopia

Esta herramienta diagnéstica es Gtil para identificar la NIA
subclinica, limitar el areadelalesidn, seleccion delatomade
biopsiay el tratamiento. Este método no es utilizado por los
especialistas colorrectales y esta asociado con una extensa
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curva de aprendizaje e incomodidad del paciente. Latécnica
consiste en colocar €l colposcopio a 30 cm del ano, tomade
citologiaanal, colocacion deanoscopioy laaplicacion deacido
ascético a 3%, en lapiel perianal y en la mucosa anal; asi-
mismo, se aplica la prueba de Lugol, cuya interpretacion es
igual que la colposcopia.

Laaplicacion del indigocarmin es utilizado por endoscopistas
gastrointestinal es paradelimitar los méargenes de las |esiones
de lamucosa, pero no es utilizado por col poscopistas.

Tratamiento

El objetivo es eliminar [aNIA paraevitar laprogresiéon dela
enfermedad a un cancer invasor y con unaminimaalteracion
en lafuncidn anal, principalmente la continencia a solidos y
gases. Hastael momento esdificil formular estrategiasdetra-
tamiento y modalidades de tratamiento efectivo, ya que la
historia natural y el potencial maligno de la NIA son alin
inciertos. A continuacion se presenta un diagrama de flujo
propuesto por Abbasakoor F y Boulos PB para € manegjo y
seguimiento del paciente con sospecha de NIA y propuestas
de tratamiento.°

L N
| VIHNEGATIVO | | VIHPOSITIVO| | TODO PACIENTE |
| REVISION CADA 12 MESES | | REVISION CADA 4-6 MESES |
SN CAVEIOS | | LESION SOSPECHOSA | | NO CAMBIOS |
Y
| BIOPSA | | OBSERVAR

Opciones detratamiento

1. Inmunomodulacion. Imiquimod, su mecanismo de accion
consiste en aumentar la actividad antiviral por medio de la
estimulacion de la enzima 2'-5° oligoadenilato sintetasa, los
resultados son a entadores; sin embargo, alin no se conoce la
recurrencia o prevalencia con esta terapia. Se aplicatres ve-
ces por semana durante 16 semanas.

2. Tratamiento basado en vacuna de VPH. AUn se encuentra
en fase 1 de investigacion, se trata de la vacuna de VPH,
especificamente VPH 16.

3. Terapia foto dindmica. Consiste en dafiar la estructura
celular resultando en muerte celular, por medio de la
interaccién de luz y oxigeno que genera ata reactividad de
este elemento. Son casos reportados, con buenos resultados,
se desconoce larecurrencia.
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4. Ablacion local. Se han descrito diversos métodos; desde el
uso de laser con Argon, crioterapiay la aplicacion de la cre-
ma 5-fluoro uracilo.

5. Cirugia. Se han descrito escisiones locales, reseccién am-
plia con uso de colostomia, entre otros métodos.
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Neoplasia intraepitelial vaginal. Diagnostico y tratamiento
Vaginal intraepithelial neoplasia. Diagnosis and treatment
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Antecedentes

En 1826, Cruveilhier publicd por primeravez un caso de can-
cer de vagina. En 1933 se identifico en la Clinica Mayo la
neoplasia intraepitelial vaginal (NIVA); Hummer la descri-
bi6 en 1970y en 1981 se publicaron alrededor de 300 casos.

Definicion

LaNIVA esunavariedad de cambios progresivos que seini-
cian como unalesion escamosaintraepitelial que terminaen
un carcinoma invasor. Estos cambios, confinados a epitelio
escamoso por arriba de la membrana basal, se caracterizan
por proliferacion celular, maduracién anormal, crecimiento nu-
cleary atipia. En etapastardias puede observarse pleomorfismo,
y nucleos de contorno irregular.

Clasificacion
La NIVA se clasifica en tres categorias: 1, 2y 3 o displasia
leve, moderada, severa o carcinoma in situ (CIS); se reco-
mienda el uso del sistema Bethesda.
1. NIVA o VAIN 1= Displasialeve o cambios por virus
del papiloma humano (HPV o VPH), lesién escamosa
intraepitelial de bajo grado (LGSIL-LEIBG).
2. NIVA 6VAIN 2= Displasiamoderada(lesion escamosa
intraepitelial de ato grado (HGSIL-LEIAG).
3. NIVA6VAIN 3=Displasiaseverao carcinomain situ,
lesién escamosa intraepitelial de alto grado (HGSIL-
LEIAG).

Epidemiologia

Lasincidencias publicadas de NIVA varian de 0.2 a2 por 100
000. Contribuyen con 0.4% de las neoplasias intraepiteliales
del tracto genital inferior (TGI).

Factoresderiesgo

L os agentes carcindgenos son los mismos que para €l tracto
genital inferior, pero e proceso se desarrolla mas lento. Se
consideran |os siguientes factores de riesgo.

a) Papanicolaou anormal previo,

b) historiade NIC o cancer cervical concomitante,
¢) condilomatosis genital,

d) antecedente de radioterapia,

€) antecedente de inmunosupresion,
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f) bajo nivel educativo,

0) bajo ingreso familiar,

h) tabaguismo,

i) irritacion y traumatismo de Vagina,

j) histerectomia por NIC,

k) histerectomia en edad reproductivay

I) exposicién a dietiletilbestrol (DES).

Se ha mencionado igualmente como factor etioldgico de
laNIVA lainfeccion por virusdel papilomahumano (V PH).

Las causas predisponentes se asocian con la actividad
sexual, infeccion por virus del herpes simple y virus de
Epstein-Barr, uso de pesario, prolapso genital, enfermedades
de transmision sexual (ETS) y predisposicion genética.

Cuadro clinico
La mayor parte de las pacientes son sintométicas, aunque
pueden referir hemorragia postcoital o secrecion vaginal.

Diagnéstico

Debe realizarse historia clinica 'y exploracion fisica,
Papanicolauy colposcopiacon biopsiadetodos|os sitios sos-
pechosos.

Indicaciones de col poscopia vaginal

Pap anormal en cuello del Gtero normal o posthisterectomia,
VIN o NIC previo, NIC en mujeres con inmunosupresion,
exposicion in utero al DES, lesiones macroscépicas y pal-
pables, sospecha de NIVA o cancer de vagina, VPH loco
regional.

En la porcién anterior o posterior quedan ocultas a la
exploracion y solo pueden detectarse por colposcopia. Se di-
ficultaen los angulos de laclpulavaginal debido asu redun-
dancia o la presencia de pliegues, por 1o que debe tomarse
biopsiade todas |as |esiones en general, €l epitelio decolora-
do con AA se consideraanormal y conforme aparecen atipias
vasculares (puntilleo, mosaico y vasos atipicos) y se tornan
irregulares, aumentala sospecha deinvasion.

Tratamiento

L ostratamientosvarian segun €l tamafio, localizacion, nimero
de lesiones, edad, estado de salud y deseo de seguimiento; y
debeindividualizarse de acuerdo con ladisponibilidad de equi-
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po y experiencia del médico. Existen varias técnicas con
diversas tasas de éxito y complicaciones.

El tratamiento incluye la escision local, radioterapia,
vaporizacion laser, quimiocirugia (5-Fu seguido de laser),
procedi miento de escision electroquirdrgicacon asa (LEEP),
aplicacion de 5 fluoracilo, retinoides, acido dicloroacético y
tricloroacético, interferén, aspiracion quirdrgica ultrasonica
cavitacional (CUSA), eincluso imiquimod. Cada uno tiene
susventgjasy desventajas, ninguno hamostrado ser superior;
sin embargo, la vaginectomia parcial superior se considera
como uno delos tratamientos con mayores tasas de curacion.

Neoplasia intraepitelial vaginal grado 1

A lapaciente con neoplasiaintraepitelial vaginal grado 1 aso-
ciada 0 no con infeccion por virus del papiloma humano en
biopsia dirigida se mantendra en vigilancia citolégica y
colposcépica semestral por dos afios. Si durante el segui-
miento se presenta regresion de la lesion, se continuara en
control citoldgico segln lo establecido por la Norma Ofi-
cial Mexicana.

En caso de persistenciadelalesién, lapaciente escandidata
atratamiento conservador por métodos quimicos, ablativo con
l&ser combinado con 5-fluorouracilo tépico, segin la exten-
siény localizacién de lalesion.

Neoplasia intraepitelial vaginal grados2y 3

El tratamiento de este tipo de lesiones requiere previamente
una correlacion citolégica, colposcépica e histopatol 6gica.
Manejo quirlrgico conservador. Escision local del tercio su-
perior de Vagina. Ablacién con laser de didxido de carbono.
Electrocirugia (sélo por un experto). Manejo conservador por
método quimico. Uso del 5-fluorouracilo topico.

Criterio de sel eccidn paramanejo conservador: col poscopia
con lesién visible en toda su extensién y confiable para
seguimiento, recomendandose el uso complementario con 5-
fluorouracilo tépico, con el manejo quirdrgico conservador.

Manejo no conservador con base en col pectomia superior,
y en casos raros, colpectomiatotal.

Criterio de seleccion para manejo no conservador: En
lesiones que se extienden en los “tUneles laterales’ y en la
NIVA enterrada en la béveda vaginal en pacientes post-
histerectomizadas. Si durante el seguimiento se presenta
regresion delalesién, se continuard en control citolégico se-
gun lo establecido por laNorma Oficial Mexicana.

En caso de persistencia de la lesion, debe realizarse nue-
vamente biopsia dirigida por colposcopia pararevalorar la
efectividad del tratamiento instituido y descartar invasion.

Por otraparte, se entiende por remision a citologianegati-
va4 meses después del tratamiento; por recurrenciaa: una o
mas citol ogias anormal es después de una negativa o normal;
por persistenciaa: presenciade NIVA en laprimeracitologia

postratamiento; y por progresion cuando la persistencia o
recurrenciatienen un grado mayor al inicial.

Para el manejo de NIVA puede utilizarse cualquieradelos
tratamientos descritos previamente, individualizando cada
caso. La quimioterapia, 5-Fu, y laser, se recomiendan en le-
siones multifocales.

Esquemas de seguimiento una vez lograda la remision
Cada seis meses, por un periodo de dos afios en lesiones
de bajo grado y cuatro afios en lesiones de ato grado. En
caso de presentarse recurrencia, deberd manejarse un segun-
do esquema de 5-FU, entendiéndose por remisién: citologia
negativa 4 meses después del tratamiento; recurrencia, unao
mas citol ogias anormal es después de una negativa o normal;
persistencia, presencia de NIVA en la primera citologia
postratamiento; y progresion, cuando la persistencia o
recurrenciatienen un grado mayor al inicial.

El tratamiento de la persistencia, recidiva y progresion
deben también individualizarse, sugiriendo un segundo es-
guema, ya sea de 5-Fu, laser o nueva vaginectomia.
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Wulvar intraepithelial neoplasia. Diagnosis and treatment
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Definicion
Laneoplasiaintraepitelial vulvar hasido definida por los co-
mités de Nomenclatura de la Sociedad Internacional para el
Estudio de las Enfermedades delaVulva(ISSVD) y € comi-
té de Clasificacion Histolégica de Distrofias y Tumores
Vulvares de la Sociedad Internacional de Patologia
Ginecoldgica (ISGYP), bajo los términos de neoplasia
intraepitelial escamosa de lavulvay neoplasiaintraepitelial
vulvar (VIN).1

LaVIN esta descrita como la pérdida de maduracion de
las células epiteliales, asociada con hipercromasia y
pleomorfismo nuclear, acumulacion celular y mitosis anor-
males. Las alteraciones estén confinadas aloslimites del epi-
telio escamoso. Para diferenciar €l significado del acrénimo
eningles(VIN) vulvar intraepithelial neoplasia, se empleara
el término neoplasiaintraepitelial vulvar (NIVU).

Epidemiologia

No hay bibliografianacional ni internacional que sustente en
forma fehaciente la incidencia de NIVU en una poblacion,
debido a que hasta lafecha no existen programas de investi-
gacion organizados para la identificacion de esta patologia;
sin embargo, algunas publicaciones le estiman una inciden-
ciade 2.1 x 100,000 mujeres/afio, con un incremento en mu-
jeres blancas de edad menor a 35 afios.23

Factoresderiesgo

L os factores de riesgo descritos a nivel mundial son: edad,
tabaquismo, educacién y dieta deficientes, infecciones
genitales, exdmenes ginecol égicos infrecuentes, estado
socioecondmico bajo y enfermedades inmunosupresoras.*
Asociada con el virus del papiloma humano (VPH) se pre-
senta en 80-90% de | os casos.?

Los factores de riesgo para NIVU y carcinoma temprano
en mujeres jovenes es diferente que en pacientes de mayor
edad.> Asimismo, las etiologias de NIVU 111 y de cancer in-
vasor parecen ser diferentes. NIVU no progresa
autométicamente acancer invasor y se asociafrecuentemente
con lainfeccién por VPH.87

De las pacientes afectadas por NIVU 111, 56% presentd
neoplasia intragpitelia cervical previamente, 37% presentaba
verrugas genitales y 22% evolucionaron a cancer escamoso.?
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En el 80% de | os casos de neoplasiaintraepitelial vaginal,
las pacientes tenian antecedentes de af ecci6n concomitante o
desarrollaron ulteriormente NIC o NIVU.? La NIVU suele
aparecer entre siete y ocho afios después de la neoplasia
intraepitelial cervical, y precede ala neoplasia intraepitelial
vaginal entre 10-12 afios posteriores.®

Clasificacion 1SSV D 2004

* El sistema de tres grados de NIVU fue heredado de
neoplasiaintraepitelial cervical, pero el concepto de un
espectro continuo de la enfermedad no es apoyado por
pruebas de datos clinico-patol gicos.

* NIVU I esun hallazgo histol 6gico poco comin con cam-
bios celulares basales minimos, que generalmente son
reactivos o efecto de VPH o HPV.

* No existe evidenciade que NIVU | seaun precursor de
cancer y su categoria diagnéstica no es reproducible.

 Lahbuena concordancia histol 6gica es obtenida cuando
NIVU Il y Ill se combinan como una sola categoria
diagndstica: “NIVU de alto grado».

« Sinembargo, el “NIVU deato grado» incluye dostipos
delesidn, esdiferente en morfologia, biologiay aspec-
tos clinicos.

Con estosdatos, solo sobrelabase de criterios morfol gicos

y no por el aspecto clinico o tipificacion de VVPH, sugerimos
lamodificacién laterminologia de NIVU escamoso.
Por lo anterior, se sugieren las siguientes medidas:

1. Abalir el término NIVU I.

2. Aplicar el término NIVU sblo alaslesiones histol 6gicas

escamosas de «alto grado» (vigostérminosNIVU 2, NIVU

3y NIVU diferenciado 3).

3. DividiraNIVU (NIVU 20 VIN 3) en dos categorias

histol égicas diagndsticas.

a) NIVU de tipo habitual (2-3), verrugoso, basaloide y

de tipo mixto. Relacionado con VPH enlamayor parte de

casosy NIVU menos comun.

b) NIVU de tipo diferenciado (NIVU 3 diferenciado).

Principalmente visto en mujeres de edad avanzada,

a menudo conjuntamente con carcinoma escamoso de

células queratinizantes, liquen escleroso y/o hiperplasia

de células escamosas en algunos casos.
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NIVU tipo abitual

a. basaloide
b. verrugoso
c. mixto (verugoso/basaloide)

NIVU diferenciado

Nota: El ejemplo ocasional de NIVU que no puede ser clasifica-
do en ninguna de las categorias de N (tipo habitual o diferen-
ciado) puede ser clasificado como NIVU de tipo no clasificado
(NOS). Raro del tipo de pagetoide puede ser clasificado como
tal, o colocado en esta categoria.

Cuadro clinico
Laenfermedad es asintomética en 50% delos casosy € sin-
toma predominante es el prurito.?

Evolucion natural
Existe evidenciade que NIVU Il1 progresaa cancer invasor;
sin embargo, larevision delaliteraturasugiere quelaprogre-
sion es infrecuente. La incidencia de invasion es probable-
mente muy alta porque la posibilidad de microinvasion no
puede ser excluida.

Estudios
Sospecha clinica: IVPH en otra localizacion del tracto ano-
genital en pacientes con sintomatol ogia vulvar.

Citologia: Esta limitada principamente a situaciones donde la
neoplasiaintraepitelia cervical sesabe presente, o dondeel exa
men clinico o colposcopico haidentificado unalesion vulvar.t

Autoguia: Lapaciente puede orientar a clinico sefidlando con
un dedo € sitio de la sintomatologia (dolor, prurito, lesion).

Exploracion: La inspeccion macroscopica, también llamada
a“ojodesnudo”, deberealizarse en formarutinariacomo parte
de laexploracion de lavulva, ya que puede aportar datos re-
|evantes como lesiones acuminadas, en placay pigmentadas,
cuyo significado bajo magnificacion iluminaday écido acéti-
co a 3-5% revelara un verdadero panorama de la enfermedad,
conjuntando la parte clinica manifestada por lesiones
macroscopicas y la enfermedad subclinica. La palpacidn puede
revelar zonas deinduracion, tumor subcuténeo o zonas dolorosas.

I ndicaciones de exploracién minuciosa de la vulva
1. Sintomas.
2. Lesion descubierta por la propia paciente.
3. Pacientes en riesgo.
4. Antecedente de neoplasiaintraepitelial cervical ovaginal.
5. Como rutinaen la exploracién col poscépicadel tracto
genital inferior.
6. Presentacion de citologia anormal en paciente tratada.

Colposcopia: La exploracion minuciosa de la vulva bajo

magnificacion iluminada es una herramienta indispensable
paradeterminar si lalesion es uni o multifocal, su superfi-
ciey extension; cambios de acetoblanqueo y lainfrecuente
presencia de vasos. Estos pasos contribuiran a predecir €l
diagnostico histopatoldgico y conducen a la toma de
biopsia(s) dirigida(s).

No debe pasarse por ato quelas propiedades de deshidra-
tacion y precipitacion de la queratina requieren tiempo, por
lo quelaaplicacion repetidade acido acético y laesperade 3
minutos son indispensables para poder valorar los posibles
cambios anormales.

LaNIVU de ato grado ha sido descrita como una lesion
sin caracteristicas patognomonicas, pero caracterizada gene-
ralmente por las tres P’s: papular, paraqueratosica y
pigmentada. Aproximadamente en 80% de los casos, las le-
siones son mucocutaness; arededor del 20% se ubican en
areasconvelloy sinvelloy, solamente 2-5% exclusivamente
en éreas con vello.”?

Cuando se examinalavulvaen bisgueda de NIV U deben
ser observadas |as siguientes caracteristi cas’

« Topografia: uni o multifocal.

e Configuracion de la superficie: plana, elevada o
micropapilar.

« Tono: blanco, rojo u oscuro.

 Grado de cambios acetoblancos.

* Vasos sanguineos. ausentes, puntuaci 6n, mosaico.

Las lesiones de alto grado corresponden a lesién
acetoblanca o pigmentada, bien delimitada, elevaday de
superficieirregular. No se hahecho ningunatentativade cla-
sificar resultados de vulvoscopia. La Unica clasificacion que
se sugiere en la actualidad es la de Coppleson y de Pixley,
descritaen 199213

Son datos sugestivos de cancer invasor incipiente: Creci-
miento rapido de unalesién, areas de ulceracion o sangrado
fécil, tejido protuberante con vasos anormales. Cualquiera
de estos datos esindicacién de biopsiaincisional con profun-
didad minima de 5 mm.314

Estudio histopatol 6gico: Esobligatorio parainiciar medi-
das terapéuticas. Contar con un anatomopat6logo como par-
te de un equipo multidisciplinario es fundamental para un
diagndstico definitivo.

Criterios diagndsticos
 Edad.
Sintomatol ogia.
 Asociacion con VPH.
 Tabaquismo.
* Inmunocompromiso.
« Otros sitios de afeccion: cérvix, ano, vagina.
» Extension, localizacion.
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Tratamiento
NIVU |. Como premisageneral, laNIVU | no requiere mane-
jo, debido a su altaincidencia de regresion.

NIVU Il y I1I. Antes de elegir un método de tratamiento
debe determinarse con precision la extension, localizacion:
zona pilosa o desprovista de vello, biopsia(s) de las lesiones
colposcopicas mas graves, correlacion histologicay exclu-
sion deinvasion.

Aplicacion tépica deinmunomodul adores. Se han reporta-
do regresiones hasta de 69% en lesiones verrucoides median-
te la aplicacion topica de inductores de interferon. El trata
miento consiste en autoaplicacion de la crema imiquimod al
5%, tres veces por semana durante tres meses; 13% de estas
lesiones recurren en corto tiempo.*®

Larevision de laliteratura demuestra que ningunaterapia
tépica es superior aotra, por 1o que es necesario redlizar tra-
bajos multicéntricos amplios y bien elaborados.?

Después derealizar terapia con | éser, laadministracion de
lacremadeimiquimod al 5% tresveces por semanadisminu-
ye también laincidencia de recurrencias de las verrugas.*

Laser
En 75% de las pacientes tratadas, se han reportado porcenta-
jes de curacion con vaporizacion en una sola sesion. Las pa
cientes que requirieron més de un tratamiento desarrollaron
cancer escamoso invasor cinco asiete afios después del trata
miento inicial .1

Lacirugiaescisional es un tratamiento eficaz paralas pa-
cientes con NIV U, ya que permite la evaluacién del espéci-
men operatorio y la deteccién de invasion oculta temprana
con una buena preservacion de la morfologia vulvar. Lava-
porizacion con laser, aungue con buenos resultados cosméti-
cos, esmenos eficaz en el tratamiento de NIVU y no permite
laevaluacion del espécimen quirdrgico.Y

La vaporizacion con l&ser en una sesion es curativa en
76,9% de los casos. La cifra para la escision amplia es de
78.4%. El indice total de curacion después de dos tratamien-
tos es de 96.8%.¢

Vulvectomia cutanea

Como tratamiento para NIVI 11-111. En un estudio publicado
por Ayhan A y cols. en pacientes tratadas con vulvectomia
cutanea, €l reporte histolégico seinformo negativo en 14.2%,
y enotro 14.2% hubo multifocalidad. L as &reas afectadas fue-
ron periné, labiosy clitoris.1®

Vulvectomia simple

Este procedimiento produce deformidad y se reserva para
pacientes mayores con lesiones sintoméaticas y extensas de
NIVU Il1. También estdindicado en laenfermedad de Paget.
Aspiracién quirurgica ultrasonica
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Esunaalternativaaceptable parael tratamiento de NIV U con-
finado alas zonas no pilosas. Combinalaventagjade laresec-
cion del laser de las capas cuténeas superficiales sin dejar
cicatricesy laventgja de lareseccién con un espécimen para
estudio histopatol 6gico. Millar reporto este procedimiento en
1998 con el que seremovieron todaslaslesiones, previo estu-
dio vulvoscépico con un margen de tejido sano. Se obtuvo
unarecuperacion completa en 4 a6 semanas, sin secuelas de
cicatriz. El autor coment6 quelasrecurrenciasfueron de 35%
enun intervalo de 16 meses.?

Manejo de las complicaciones

L as paci entes con habito de tabagquismo y antecedente de NIC,
presentan invasion oculta en 15% de los casos y recurrencia
en otro 50%,2! por |o que se recomienda suspender €l tabaco
y lavigilanciaalargo plazo en las pacientes tratadas por NIC
de alto grado.

Resultados del tratamiento y factores prondstico

La recurrencia es de 36.6%. Los posibles factores de riesgo
para recurrencia son el grado de NIVU y la multifocalidad.
El tratamiento debe elegirse muy cuidadosamente conside-
rando las funciones de la vulva. Por |o tanto, la operacién
mutilante tendré que ser evitada, tanto como sea posible.?

En laserie de McNally, 3% de los casos tuvo progresion a
carcinoma escamoso invasor de la vulva, entre seisy siete
anos después del tratamiento inicial .

De acuerdo con Husseinzadeh, laescision quirdrgicadebe
ser considerada como el método de eleccidn para el manegjo
delaspacientescon NIVU I11. En su experiencia, 20.5% tuvo
invasion en el espécimen quirdrgico, que fue superficial de
menos de 1 mm en todos |os casos.?*

Se hareportado cancer vulvar escamoso subyacente en 22%
de las pacientes tratadas inicialmente por NIVU Ill. Las
recurrencias son tres veces mas frecuentes cuando los méarge-
nes son positivos. Se concluye que lareseccion quirdrgicaes
un procedimiento adecuado paralos propésitos de diagnosti-
coy de tratamiento de la neoplasiaintraepitelial vulvar.2>2

Seguimiento postratamiento

Debido alaasociacion con patologiacervical, anal y vaginal
en forma metacronica, es menester la vigilancia semestral
durante los dos primeros afios y seguimiento por més de 10
afios en forma anual. La recurrencia como NIVU o cancer
invasor no esinfrecuente, por lo que esindispensablelavigi-
lancia con periodicidad sugerida.

Recomendaciones

El reconocimiento delasvariantes anatdmicasnormalesy los
cambios colposcépicos originados por infecciones e
infestaciones puede evitar la confusién con IVPH y €l trata-
miento inadecuado de estas lesiones. Asimismo, no debe
olvidarse que laincidencia en pacientes jévenes esta en au-
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mento. El estudio histopatol 6gico es obligatorio para el em-
pleo de una terapéutica destructiva local o escisional, dado
gue la correlacion colpo-histolégica es menor que para €l
Cérvix.

Antes de emprender unaterapéuticadeben correlacionarse
los hallazgos clinicos, colposcopicos e histopatoldgicos. La
gran variedad de tratamientos tépicos y su respuesta a trata-
miento son inciertos, por o que se requieren estudios
multicéntricos.

Cuando los hallazgos clinico-histopatol 6gicos no son
concordantes, en ocasiones es necesarialarevision del mate-
rial histopatoldgico por un experto, o através de la opinién
de un centro de concentraci6n de patologiavulvar. Es preferi-
ble la escision en las zonas vellosas, o bien, la destruccion
con laser a una profundidad minimade 3 mm.

El estado inmunol égico y los hébitos son parte fundamen-
tal en € tratamiento. Es necesario suspender el tabaco y €l
manejo con esteroides, ya que ambos cambian la evolucién
de la enfermedad.

Existe la posibilidad de recurrenciay cancer invasor, aun
con procedimientos escisional es ef ectuados adecuadamente,
y por otra parte no debe pasarse por alto encontrar lesiones
cervicales y anales. El reporte de cancer invasor en piezas
operatorias de NIVU no esinfrecuente.
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Estadio |A

Labase parael diagnostico, estratificacion, determinacion de
factores prondsticos y eleccion de la modalidad terapéutica
esdl cono cervica. Paraeste estadio serequiere qued patdlogo
informe sobre extensién y profundidad de invasion, infiltra-
ciénlinfovascular, estado de margenes quirdrgicos, patrén de
invasion, variedad histol égica, grado de diferenciacion, con-
fluenciay multicentricidad.

El estadio A1 incluye lesiones diagnosticadas por
conizacion cervical, en donde la extensién en profundidad de
laneoplasia es menor a 3 mm, con una extension superficial
hasta 7 mm.

Opciones terapéuticas

Una opcion es la conizacion cervical en pacientes con pari-
dad no satisfecha, siempre y cuando no presenten lesiones
confluentes y/o con afeccion del espacio linfovascular y sin
lesion en los mérgenes de la pieza quirdrgica.

Asimismo, serecomiendahisterectomiatipo | (extrafascial)
en pacientes con paridad satisfechay/o patol ogiaginecol 6gica
benignaagregada. Finalmente, otraopcion eslabraquiterapia
en pacientes con contraindicacion quirdrgica.

Tratamiento del cancer decérvix IAY IB

Estadio | A2: Incluye lesiones diagnosti cadas por conizacion
cervical, en donde la extension en profundidad de la neo-
plasiaesta entre 3 a5 mm, con una extension superficial de
hasta 7 mm.

Opciones terapéuticas

Existen tres opciones, siendo laprimeralahisterectomiaTipo
| (histerectomia extrafascial), segin la clasificacion de Piver
Rutledge sin factores prondsticos adversos. Asimismo, setie-
ne la histerectomia Tipo Il segiin la clasificacion de Piver y
Rutledge, con linfadenectomiapélvica (histerectomiaradical
modificada) en presencia de factores pronosticos adversos;
sin embargo, ésta se realiza en pacientes altamente seleccio-
nadas con paridad no satisfecha, colposcopia satisfactoria,
lesion exocervical y sin factores prondsticos adversos. en la
conizacion. Finalmente, existe labraquitrerapia en pacientes
con contraindicacion quirdrgica.

130 Gamo Vol. 5 Ntim. 4, Jul-Ago 2006

Tratamiento del cancer de cérvix |B

Estadio IB

El estadio IB1 corresponde alas lesionesinvasoras limitadas
al cérvix hasta 4 cms.

Opciones terapéuticas

Laopcion es histerectomiatipo 111, seguin la clasificacion de
Piver y Rutledge con linfadenectomia pélvica. Con factores
pronosticos adversos, se debe considerar radioterapiay/o ra-
dioterapia més quimioterapia simultaneas, pero deben cum-
plir con los siguientes criterios de sel eccion: conservacion de
la funcion ovérica, sin obesidad asociada y con patologia
pélvica quirdrgica asociada.

Otra opcidn es la histerectomiatipo |1, de acuerdo con la
clasificacion de Piver y Rutledge con linfadenectomiapélvica,
(histerectomiaradical modificada) en lesiones hastade 2 cm
de didmetro sin infiltracion linfovascular, y se requieren los
mismos criterios de seleccion del inciso previo.

Unaopcion méseslaradioterapiaradical, con lossiguien-
tes criterios de seleccion: pacientes con contraindicacion
meédica quirdrgicay pacientes que no acepten el tratamiento
quirdrgico. En pacientes al tamente sel eccionadas se debe con-
siderar traguel ectomia més linfadenectomia pélvica.

Tratamiento del cancer de cérvix Estadio |B
El estadio I1B2 corresponde alesiones invasoras limitadas a
Ccérvix mayores a cuatro centimetros.

Opciones terapéuticas
L as opciones son radioterapia radical, y radioterapiay qui-
mioterapia simultaneas en protocol os de investigacion.
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Introduccion

Existe evidencia experimental, clinica'y epidemioldgica de
que e virus del papiloma humano (VPH) es predominante-
mente de transmision sexua y, como ocurre con cualquier
infeccion de transmision sexual (1TS), los varones estén im-
plicados en la cadena epidemioldgica,! por lo tanto, se les
debe realizar una androscopia, € cual es el examen con au-
mento e iluminacién de los genitales masculinos, periné y
region anal tefiido con &cido acético al 5% paraidentificar las
lesiones méas graves.?

Paralainfeccion, son diversoslos factores de riesgo: mul-

tiplespargas sexuaes (> 3), faltade higiene, inmunosupresion,
orientacin homosexual o bisexud, infecciones, lesonespor VPH
actuaeso anteriores, coito conunamujer con HGSIL, condilomas,
antecedente actual 0 pasado de ETS, y uso IV de drogas®*
Latransmision de lesiones planas se ha descrito en 46% de
parejas de mujeres con lesiones subclinicasy 40% de parejas
con asociacion de VPH y NIC; mientras que la transmisién
de condilomaacuminado es de 67% delas parejas de mujeres
con condiloma acuminado.
La relacion entre neoplasia intraepitelial vulvar (NIVU) y
NIPE es 68% de lesiones en pene, 83% de lesiones planas,
29% de lesiones paulares y 4% de condiloma acuminado. El
V PH fue detectado en 59% delaslesionesdel pene, contenien-
do principalmente el de tipo oncogénico. Cuando las lesiones
en pene estaban presentes en penioscopia, 67% delaslesiones
de pene era positivo cuando no existen lesiones visibles®

L as indicaciones para androscopia son:

* Prurito eirritacion cronicos.

* |dentificacion de presencia o ausencia de lesiones en €l
ano. Genitalesen lapiel.

* |dentificacion de lesiones mas graves: biopsia.

* Tranquilizar aambos miembros de la paregja.

* Indicacion médicalegal: comprobacion de abuso infantil.

» Enfermedad recurrente de la compafiera.

* Ensefianzay cambio de hébitos sexualesy personales de
altoriesgo.®

M otivos de valoracion
Por su parte, los motivos de valoracion pueden ser 1os si-
guientes:

* Lesiones autodiagnosticadas.
* Prevencion de transmision.
* Solicitud de la pareja sexual.

Interrogatorio
En el interrogatorio, se deben tomar en cuenta:
—Materia educativo: papel del varon en latransmision.
— Tabaquismo.
— Edad del primer coito.
— Antecedente de abuso sexual.
— Antecedente de verrugas genitales.
— Pargjaprevia con cancer de cérvix.
— Otras enfermedades de transmision sexual.
— Pruebade VIH.
— Otras pruebas de ETS.

Objetivos
— ldentificar las|esiones mas graves.
— Determinar €l grado o extension.
— Aseverar laausencia de enfermedad.
— Biopsiadirigida.
— Instruccion.

Signos clinicos
A diferenciadelo que ocurreen lamujer, enlosvaronesexis-
ten pocos signos col poscopicos seguros que permitan dife-
renciar lesiones displésicas de lesiones simples por VPH.”

Laslesiones por VPH posterior alaaplicacion deAc acé-
tico se tornan blancas; las lesiones pueden ser planas,
acumidanas o mixtas.®

La uretroscopia esta indicada sélo cuando existen
condilomas acuminadas en el meato, lapartedistal del peney
lafosanavicular.®

La localizacion de lesiones en pene se distribuyen de la
siguiente forma: 87% prepucio; 42%, cuerpo del pene; 20%,
glande; 11%, corona; 6%, meato uretral; 6%, uretra; 5%, es-
croto; 3%, ano; 2%, pliegue crura; y 1%, sinfisis pdbica. %
Esdificil pronosticar lahistorianatural delaenfermedad, las
lesiones solo pueden diferenciarse con estudio histopatol égico,
por lo que debe realizarse biopsias pararealizar el diagnosti-
co.? En varodn circuncidado se hademostrado lareduccion en
laadquisiciény transmision de VPH alamujer.13,1y enlos
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casos de hombres con unahistoriade miltiples parejas sexua
les, reduce €l riesgo de transmision a la mujer y de cancer
cervical en sus paregjas femeninas.*

Tratamiento

Las lesiones planas y sintomaticas no requieren tratamiento.
Uno de los principales objetivos es informar los riesgos de
transmisién de VPH y € beneficio de eliminar conductas de
alto riesgo. L os tratamientos pueden ser de autoaplicacion o
de aplicacion por el médico. Sepuede utilizar electrocirugia
o laser

Imiquimod 5%

Esguema de aplicacion:

Imiquimod en cremaa 5% aplicada 3 veces ala semana du-
rante 16 semanas. El éxito de este tratamiento es de 50 a
62%;15-17 mientras que larecurrenciaes de 5 a 19%.181°

Podofilotoxina al 0.5%

La indicacion de este medicamento son los condilomas. El
esquema de aplicacion es dos veces por dia durante 3 dias
consecutivos, seguidos por 4 a7 dias de descanso. El éxito es
de 63% a 78%;%% mientras que la recurrencia es de 24 a
47.1%.23,24 Los efectos colaterales son edema, erosion y
dolor y toxicidad sistémica (SNC).

Electrocirugia
Laindicacién es en condiloma acuminado. El éxito con este
tratamiento esde 61 a 78%;%° y larecurrenciade hasta 24%.%

L aser

Las indicaciones para la vaporizacion con laser son: infec-
cién por VPH, neoplasiaintraepitelial y cancer in situ. El éxi-
to seestimaen 60 a92.9%;2 %'y larecurrenciacon laser esde
3.85%.

Condon

Puede producir datos contrarios, no previene lainfeccion de
HPV y puede proteger contralas verrugas genitales, NIC I1-
[11'y cancer cervical invasor.32%
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Neoplasia intraepitelial cervical en la adolescencia
Cervical Intraepithelial Neoplasia in the adolescence
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Se recomienda iniciar la citologia cervical de escrutinio a
los 21 afios o 3 afios después del inicio de la vida sexual.
Existen circunstancias especiales durante la adolescencia en
donde deberedlizarselacitologiacervical un afio despuésde
laprimerarelacion sexual:

1.- Antecedente de Abuso Sexual.

2.- Enfermedades que comprometen el sistema inmune
(SIDA, Lupus Eritematoso Sistémico, Insuficiencia Renal
Cronica).

3.- En caso derecibir tratamiento que comprometael sis-
temainmune.

Esrecomendableiniciar larevision médicacon un enfo-
gue preventivo a partir de los 13 afios de edad con €l fin de
detectar de forma oportunafactores de riesgo condicionantes
como son la vida sexua sin proteccion, multiples parejas
sexuales, tabaquismo, drogadicciény otros.

Manejo de lesiones intraepiteliales de bajo grado

[ Adolescente LEBG ]

A
Prueba de ADN

a

Repetir la citologia

N

Negativo > ASC VPH positivo VPH negativo
(tipos de alto (tipos de alto
riesgo) riesgo)
Repetir la Citologia
a los 6 meses
Repetir la
: Citologia a
Negativo = ASC Colposcopia 10s 12 r%eses
Citologia
anual de
rutina

Figura 1. Manejo de lesiones intraepiteliales de bajo grado (LIEBG)
en adolescentes. ASC; Células escamosas atipicas

Lacitologiacervical de seguimiento serdanual; en caso de
citologiaen base liquida el seguimiento sera cada 2 afios.

Células escamosas atipicas de significado indeter minado
(ASCUS)
En caso de una citologiacon ASCUS durante |a adolescencia
serecomiendarepetir lacitologiaalos 6 mesesotipificacion
viral alos 12 meses. Si persiste ASCUS por citologia o la
tipificaciéon viral indicaque €l riesgo esalto, se deberareferir
acolposcopia. En caso de dos citologias negativas alos
6 meses el seguimiento serd anual. En caso de lesiones
intraepiteliales de bajo grado durante la adolescencia, se
deberarepetir lacitologiaalos 6 meses o pruebaparaADN
alos 12 meses.

En caso de citologia positiva o tipificacion vira positiva
se deberd enviar a col poscopia.

Si lacitologiacervical es negativa en dos ocasiones el se-
guimiento seraanual.

Manejo de mujeres con NIC1 y colposcopia

Seguimiento*
(también aceptado)

Seguimiento
sin tratamiento

’

Citologia a los 6 y 12 meses
VPH ADN a los 12 meses

a

Citologia y colposcopia
a los 12 meses

! NIC Citologiay
Negativo ASC o VPH (+) para colposcopia
tipos de alto riesgo negativos

Colposcopia
|

PR S

No NIC NIC 1 NIC 2/3

e

Citologia Tratamiento o continuar observacion
anual de acuerdo con las preferencias
del paciente y del médico

Tratamiento
exisional

Figura 2. Modificado de Guias de manejo para NIC1 ASCCP (American
Society for Colposcopy and Cervical Pathology). ASC; Células
escamosas atipicas.
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En caso de biopsia confirmatoria se recomienda observa-
cién semestral hasta por 24 meses, posterior alo cual debera
evaluarse el tratamiento ablativo en caso de persistencia
y deberan descartarse estados de inmunosupresion en la
paciente.

Lesionesintraepitelealesdealtogrado (NIC 2,3, LIEGB)
En caso de citologia con lesion de ato grado se realizara
colposcopiay biopsiaconfirmatoria. En caso deno corroborarse
el diagndstico por biopsia se repetiralacitologiaalos 3 0 6
meses.

El grupo de adolescentes es el tnico en el cual se aprueba
el tratamiento conservador en caso de NIC 2; este criterio
debe reservarse paraadol escentes que sean confiables. En caso
de corroborarse €l diagndstico por biopsia debera evaluarse
el tratamiento excisional.
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Celulas atipicas glandulares
En caso dereportarse, en lacitologiacervical, células glandula
resatipicas, deberan revisarsetodaslascitologiasy biopsiasrea
lizadas antes de un procedimiento excisional.

Debera realizarse biopsia de endometrio en caso de algu-
na anormalidad endometrial por citologia

Deberatomarse en cuentad riesgo de hiperplasiaendometria
en adolescentes con obesidad, anovulacién crénica, paralo
cual el tratamiento idedl esel hormonal.
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Situaciones especiales
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Condilomay embar azo

Lacondilomatosis durante el embarazo es un trastorno relati-
vamente frecuente y la atencion clinica puede enfocarse en
los condilomas | o suficientemente voluminosos paraimpedir
el parto o dificultar lamovilidad y bienestar del paciente. Por
otra parte, la preocupacion de la misma paciente de la trans-
mision hacia € feto durante la gestacién y el parto, produ-
ciendo papiloma escamoso de laringe y vias respiratorias.

Lacondilomatosis clinicase presentaen 1%, mientras que
lasubclinicallegahasta 15%. LosVPH debajo riesgo sepre-
sentan en 8.9-12.7%, mientras que los de alto riesgo fluctlian
de 13.3-24.9%.

Por otraparte de incidenciadelapresenciadel VPH en €
cérvix disminuye conforme avanzael embarazo, esto es debi-
do aque existe unamayor inmunoseupresion en los primeros
meses. De esta forma se encuentra que el virus persiste en
31% en el primer trimestre, 35.6 en el segundo y disminuyea
26.5 en €l tercero. Mientras que ladeteccion del virusen san-
gre periférica materna puede ser de 23.3% a 58.06%, en las
membranasfetales 42.5%y en el liquido amniético en 15.4%

El efecto materno hacialos condilomas es que pueden au-
mentar sutamario y proliferar; de hecho el crecimiento puede
ser tan espectacular que obliga atomar decisiones acercadel
partoy la seleccidn de terminacién. Estosincrementos o apa-
ricion de lesiones en esta época se han atribuido a la
inmunosupresi 6n que acompafiaalagestaciony al incremento
de lavascularizacién. En ocasiones, lalesion puede ser tan
grande que cubra el periné u ocluir la vagina, con lo que €l
peligro de distocia y hemorragia graves impiden el parto
vaginal. Dadalaindolefriable del tejido, lahemostasiapuede
ser casi imposible y los desgarros extenderse a Grganos veci-
nos, originando cicatrizacionestardias, dehiscenciasy en oca-
sionesfistulas. Por consiguiente, S estaslesionesno setratan o
pueden tratarse durante el embarazo se recomiendala cesarea.

Por otra parte, los condilomas pueden infectarse, o que
puede originar corioamnioitisy/o rupturade membranas. Una
de las mayores preocupaciones es lainfeccion de feto duran-
te el parto, originando condilomas congénitos y verrugas en
genitales. Por fortuna, estas lesiones son raras; sin embargo,
un problema mucho maés serio es lainoculacion viral en la
ringey traguea, originando la papalimatosis laringea, siendo

el foco primario en esta area, pero puede diseminarse a las
vias respiratorias, con la consecuente obstruccién o desarro-
[lo de noeformaciones (nddul os en cuerdas vocales) losvirus
predominantes en este tipo de lesionesson el 6y e 11.

Puede haber un periodo delatenciaprolongado, o que hace
dificil determinar la verdadera frecuencia de la infeccion y
puede tener su picos en la infancia alrededor de los cuatro
afnos y en la adolescencia. Se ha sefialado la presencia de
condilomas maternos en 55-65% de lactantes con
papailomatosis laringeay el peligro de desarrollar papiloma
laringeo que dure toda la vida es de 1:30 en relacion con un
peligro global de 1:2000.

Laterapéutica es variabley vaadepender del volumen de
laslesiones, localizacion y su ndmero. Los agentes quimicos
como el 5 fluoracilo y la paodofilina estéan contraindicados
durante el embarazo, ya que pueden causar efectos graves a
lamadrey feto, incluyendo pardlisis fl&cida, hipopotasemia,
comay muerte, asi como efectos citotdxicos y antimitoticos
en el primer caso.

El tratamiento con &cido tricoloacético no provoca infla-
macion pero si una esfacelacion y para obtener resultados
satisfactorios tienen que realizarse varias aplicaciones.

La extirpacion quirdrgica puede ser dificil, ya que las le-
siones son muy friables y facilmente sangran, por 1o que la
utilizacion del electrocoagulacion o crioterapia puede ser Util
para lesiones pequefias, siendo frecuentes |as recurrencias.

El laser puede ser utilizado, ya que tiene las ventgjas de
precision, curacion rapida, poco dolor y poca cicatrizacion;
se puede utilizar en lesiones voluminosas y sitios de dificil
acceso. El éxito sellega areportar de 95% con 6% de lesién
residual, siendo ésta més frecuente cuando serealizalatera-
péutica en la primera mitad que en la segunda.

Aungue unaproporciénimportante de mujeres sexualmente
activastienen sefia es citol égicas, col poscopicasy virolégicas
de infeccion por VPH subclinicas o latentes, es poco proba-
ble quetal eslesiones produzcan viriones suficientes paraino-
cular la nasofaringe del feto; sin embargo, es un argumento
quejustificalavigilancia cuidadosay prolongadaa hijos na-
cidos de madres con condilomas genitales.

Por otra parte, se han detectado virus del papilomahuma-
no en lasangre maternay en €l liquido amnidtico, por 1o que
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el feto estd potencialmenteinfectado por estevirus. Latermi-
nacion de la gestacion mediante cesarea o permitir €l parto
vaginal vaadepender del volumen, localizaciony nimero de
lesiones, los condilomas voluminosos pueden provocar dis-
tocia o dificultad mecanica, por lo que se opta por la cesérea.
En contraste, el peligro de infeccidn nasofaringea es tan bajo
gue no justificael procedimiento fuerade estos casos, siendo
€l objetivo principal reducir al minimo cualquier inoculacion
potencial a tratar alas pacientes con condilomas exofiticos.
Por lo tanto, los condilomas genitales pueden constituir un
foco de infeccidn bacterianay crear distocias de partes blan-
das, hemorragia genital y traumatismos de los genitales.

Laproporcion deinfeccion nasofaringeaesdemasiado baja
parajustificar una cesarea, la cual no impide lainfeccion en
el feto, ya que se ha documentado presencia de VPH en €l
liquido amnidtico.

Laslesionesal sladas deben tratarse con écido tricol oacético
y las mas voluminosas con | aser, observandose | os resultados
maés satisfactorios en la segunda mitad de la gestacion.

En la actualidad, la cesarea solo esta indicada para
evitar peligros obstétricos dependientes de condilomas
voluminosos que no se descubrieron a tiempo para dar un
tratamiento oportuno, esto es en caso de obstruccion del con-
ducto del parto.

VPHyVIH
Las evidencias actuales sugieren un aumento en laaparicion
y agresividad del cancer cervical en mujeres con VIH, tanto,
gue estaevolucion agresivaentraaformar parte del diagnés-
tico de Sida.

Laprevalencia, adquisiciony retencién del VPH son supe-
riores en mujeres con VIH que en los controles; 10s serotipos
16, 18 y 33 estan asociados con mayor frecuencia con NIC,
especia mente en mujeres con recuentos de cd4 < 200 cel/ml.

Lasinfeccionespor VPH y VIH son consideradas detrans-
mision sexual; sin embargo, no se habia dilucidado s eran
coincidentes o producto de riesgo y exposicion compartida.
Hoy se sabe que lainfeccion por VIH y lainmunosupresion
gue genera dterala evolucién natural de las infecciones del
tracto genital por VPH. Como factores adicionales podemos
mencionar que lamujer es el grupo de crecimiento mas rapi-
do deinfeccion por VIH, calculandose en 25% de losinfecta
dos en e mundo y probablemente llegue a 40%.

Por otro lado, el incremento de pacientes con algun tipo de
inmunosupresion como | as trasplantadas tienen mayor riesgo
de neoplasiaintraepitelial y cancer invasor de laregion geni-
tal inferior, aunado a que algunas de ellas tienen atos facto-
res de riesgo: multiples comparieros sexuales, primer coito a
edad temprana, bgjo estatus socioecondmico, tabaquismo e
incumplimiento de los programas de deteccion.

Delas pacientesinfectadas por VIH através de insemina
cion artificial, 17% desarrollaron NIC, y en las que lo adqui-
rieron por transfusién sanguinea, en 25%.

Unadelas primeras sugerencias de que existe unarelacion
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entreVIH y cancer cérvico uterino es que estos se salen dela
evolucion natural y son rapidamente progresivos, e incluso,
algunas de las pacientes eran muy jévenes 'y asintométicas,
siendo el cancer la primera manifestacion en 88% de ellas.
Otro hallazgo es que casi todos |os tumores son voluminosos
y en etapaaltacon mal prondstico, muriendo 68% por cancer
cérvico uterino invasor con un intervalo entre el diagndstico
y lamuerte de 9.2 meses; sin embargo, en otros paises|atasa
de cancer cérvico uterinoinvasor esde 1.5-2.28 en pacientes
de 25 a 49 afios de edad.

Asimismo, tienen una mayor incidencia de cancer vulvar
invasor, encontrandose que presentan crecimiento rapido de
condilomas, que presentan carcinomacon malarespuestaalaci-
rugiaradical y radiotergpia, muriendo en corto plazo (9 meses).

En relacion con los resultados del Papanicolau, las muje-
res seropositivas tienen 26 a 63% de resultados anormales
contra 5-6% de las seronegativas, con 33% de resultados de
NIC, contra 13% de las no infectadas; reportandose NIC | en
13% de las seropositivas, contra 4% de las seronegativas; y
NIC 11 y Il en 8% de las seropositivas contra 1% de las
seronegativas. Esto implica que existe una gran carga de
cervicopatias en mujeres infectadas, pero también no ha ge-
nerado una epidemia de cancer invasor.

Pocos estudios han valorado si el aumento del NIC obser-
vado en pacientes con VIH es resultado directo de la infec-
cion o reflgja una mayor exposicion a factores de riesgo
conductualesy demogréficos; sin embargo, enlos que se han
realizado, se vincularon las cifras menores de 200 linfocitos
TCD4 +/ml, y edad mayor a 34 afios €l antecedente de trata-
miento del NIC, verrugas genitales y deteccién de ADN de
VPH. Estos hallazgos demuestran quelainfeccion por VIHy
lainmunosupresion vinculada con ella son factores de riesgo
especifico parala aparicion de NIC.

La prevaencia de NIC en mujeres infectadas con cifras
mayores a500 linfocitos TCD4+ fue de 17%; 21% en lasque
tienen cifras de 200-500 linfocitos y 28% en aquellas con
cifras menores a 200.

En la técnica de hibridacion se detectd ADN de VPH en
60-49% de las infectadas por VIH contra 36-13% de las
seronegativas. También se pudo comprobar el incremento de
la frecuencia en las infecciones latentes, asi como en las
clinicamente manifiestas. Esto puede ser debido alaposibili-
dad de que el VIH puede modificar directamentelaexpresion
de VPH por interaccion molecular entre ambos genes, asi
como por lainmunosupresion. Esto se demuestra porque la
proteina VIH-111 (TAT1) aumenta la trascripcion de VPH
16 dependiente de E2.

Asimismo, existe un aumento delaprevaenciadel serotipo
18, encontrando una incidencia de 5% en seropositivas con
cifrasmayoresde 200 linfocitosy 50% en agquellas con cifras
menores. Por |o tanto, es recomendable vigilar alas mujeres
infectadas por VIH respecto a patologia cervical mediante
Papanicolau més frecuentes y colposcopia en aquellas con
un grado de anomalia citoldgica, basados en la altainciden-



Situaciones especiales

ciade NIC confirmado por biopsiaen mujeresinfectadas por
VIH con diagnéstico de atipia citol ogica.

Se recomienda realizar un frotis de alta sensibilidad cada
seis meses para las mujeres con recuento de CD4 menor a
200 cel/ml y la evaluacién colposcépica cuando la citologia
esta alterada o se detectan lesiones a nivel vulvar vaginal o
perianal.

Las pacientes con un CD4 mayor de 200 cel/ml pueden
recibir el beneficio del seguimiento, siempre que la paciente
se comprometaa mismo. De no ser asi, €l tratamiento activo
estaindicado; en las pacientes con unacuentamenor de CD4,
el tratamiento esté indicado igualmente que en las pacientes
de ato grado.

En relacion con el tratamiento mediante ablacidn o escision
en pacientes con NIC mésVIH se detectd 62% derecidivasen
los primeros 36 meses posteriores al tratamiento, en compara-
cidn con 18% de las mujeres con serotipo negativo.

Por otra parte, los cambios condilomatosos fueron 45%
mas frecuentes en las positivas a VIH en comparacion con
5% en las negativas. Laaplicacién tépicade 5-FU parece cons-
tituir una modalidad auxiliar de gran utilidad tras el trate-
miento, al aumentar lainmunidad local y reducir de estafor-
mael nimero de recidivas.

El imiquimod einterferén tienen un papel incierto, yaque
sereportaalgunaclase de eficaciaen diversos estudios, mien-
tras que en otros no. Por lo tanto, el papel primordial de
evolucion, prondstico y tratamiento se basa en laterapia pri-
mariaretroviral y su control mediante los indices de CDA4.

Protocolos de manegjo

El manejo de las lesiones premalignas o malignas del tracto
genital inferior es un protocolo multidisciplinario en donde
intervienen el clinico colposcopista, € citdélogo y patdlogo
experto, para asi tener un diagnéstico integral a través del
meétodo cientificoy de unasistematizacion en el procedimien-
to, lo que se traduce en la posibilidad de uno a mil de pasar
por ato unalesion.

Se debe considerar quelacolposcopiadebellevarse acabo
en una paciente con citologia alterada y no puede sustituir
este método de deteccion, ya que su sensibilidad disminuye
notablemente.

Por lo anterior, €l protocolo de estudio col poscépico parte
de unacitologiaanormal; ala paciente sele realizaunahisto-
riaclinicaintegral y una historia clinica dirigida alos facto-
resderiesgo que seven involucradosen el desarrollo de estas
patologias. Esto nos permite clasificar, deinicio, alapacien-
te en alto o bajo riesgo.

A la paciente se le toma una citologia, si se desconoce la
sensibilidad, utilizando material adecuado paraello, como
puede ser un cepillo cervical olaespatuladeairey el cepi-
[lo endocervical, en buscade que la muestra sea dptima, es
decir, que contenga los tres tipos de epitelios que cubren
el cérvix; el extendido debe hacerse delgado y en forma
ordenada para evitar mezclar las células y facilitar su in-

terpretacion.

La colposcopia se realiza por un ginecélogo u oncélogo
experto, utilizando todas |as solucionesindicadas (&cido acé-
ticoy lugoal) en el sitio y tiempo adecuado para evitar errores
de interpretacién, complementando con una biopsia dirigida
y estudio de canal endocervical mediante cepillado, legrado,
espejo endocervical, microcol pohisteroscopio o tratamiento
hormonal cuando launién escamocolumnar fisiol 6gicano sea
visible.

En caso de contar con pruebas para conocer €l serotipo,
éstas deben ser realizadas. Con esto se tiene un diagnostico
integral basado en citologia, colposcopia e histopatol ogia
normando la conducta con base en €l grado de lalesion.

En el caso de lesiones de bajo grado, se deben tomar en
cuentalos factores de riesgo que sean bajos, tener documen-
tada unalesion de bajo grado colposcépicamentey por cito e
histopatologia, un serotipo viral de bajo riesgo, confiabilidad
de seguimientoy, de preferencia, ser mondégama. Si cumple
con estos requisitos, se le puede dar como manejo lavigilan-
cia, considerando que 66% de estos casos remiten esponté-
neamente. Si no esasi, seprocedeal tratamiento activo seguin
corresponda, con control citocol poscdpico tres meses después
del procedimiento, cuando el epitelio se encuentra en estado
de reposo y los resultados de los estudios son confiables; de
ser normales, continuar su vigilancia cada seis meses con
citologias.

En caso delaslesiones de alto grado, €l manejo dependera
de su topografia y extension, ya que si involucra el canal
endocervical, el tratamiento escisional es el indicado, mien-
tras que si s6lo es una lesion exocervical y de 2.5 cm o
menos, el tratamiento puede ser ablativo, aunque se prefiere
€l escisional paratener pieza paraestudio histopatol dgico. El
primer control también se realiza a los tres meses y poste-
riormente cada 3-4 meses por dos afos. Si |os controles son
normales, se continuan citologias cada seis meses; en caso de
algunarecidiva, seinicianuevamente el protocolo de estudio.

En caso de documentar un problema invasor, se envia a
tratamiento oncol 6gico correspondiente. Por el contrario, en
caso de no documentar patologia, se continlia el manejo de
acuerdo con la NOM, siempre que se tengan citologias
confiables.
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|. Estdndares de formacion profesional
A. Los cursos deben acreditar la idoneidad con los aspectos
elemental es siguientes:
a. Estructuracién adecuada
b. Definicion del perfil del aspirante a un curso de
colposcopia.
¢. Curso tedrico suficiente en duracién, contenidos tedri-
CosY gjercicio practico.
d. Impartido y supervisado continuamente por especialis-
tas reconocidos en la materia.
e. Campos clinicos apropiados en centros u hospitales
avalados por la autoridad educativa correspondiente.
f. Existencia de manuales de normasy procedimientos de
los servicios de col poscopia.
g. Mecanismos de evaluacién y actualizacion y registro.

B. El colposcopista profesional deberé:
- ParalaprécticadelaCOLPOSCOPIA DIAGNOSTICA:
a. Ser médico, debidamente capacitado para la deteccién
oportuna de las lesiones intraepiteliales del tracto genital
inferior.
b. Haber cursado y aprobado un curso bésico, de cuando
menos 6 meses, en un centro debidamente avalado por
unainstitucion educativa.
c. Estar actualizado en los conocimientos médicos actua-
les que existen sobre lamateria
d. Demostrar habilidades técnicas en el &mbito de su res-
ponsabilidad y de acuerdo con su nivel académico.
e. Asumir su responsabilidad profesional en el caso derea
lizar tratamientos por estar validamente y suficientemente
capacitado.
f. Practicar el compafierismo, respeto alas especiaida-
des médicas y a otras profesiones, sigilo profesional,
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colegialismo, honestidad, verdad, lealtad, sociabilidad y
actitud de servicio.

Para la practica dela COLPOSCOPIA OPERATORIA:
a. Ser GINECO-OBSTETRA 0 CIRUJANO ONCOL OGO
CERTIFICADO.
b. Haber cursado y aprobado un curso bésico, de cuando
menos 6 meses, en un hospital certificadoy con curso ava
lado por unainstitucion educativa.
c. Estar actualizado en los conocimientos médicos actua-
les que existen sobre lamateria
d. Demostrar habilidades técnicas que le permitan valorar
de maneraintegral lasimplicaciones de su actuaciéony re-
solver las complicaciones inmediatas, mediatas y tardias
de los procedimientos diagndsticos y terapéuticos.
e. Practicar el comparierismo, respeto a otras profesiones
y a las especialidades médicas, sigilo profesional, y
colegialismo, honestidad, verdad, lealtad, sociabilidad y
actitud de servicio.
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Patrones de seguimiento postratamiento de laslesiones

Intraepiteliales

Postreatment Intraepithelial Injuries Follow up Pattern
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Introduccion
En México el cancer ocupa el segundo lugar como causa de
mortalidad general. En la poblacién femenina, el cancer
cérvico uterino esla primera causa de muerte por neoplasias
malignas, especial mente dentro del grupo de 25 a 64 afios.
Enlos paises en que setienen programas de detecci 6n ade-
cuados, como lo esel estudio citol 6gico cervical, se haobser-
vado una importante disminucién de la incidencia 'y de la
mortalidad por cancer cérvico uterino, atribuibles a la detec-
cién de las lesiones precursoras y preinvasoras, para las que
el diagndstico oportuno ofrece laposibilidad de tratamiento
exitoso a un menor costo socia y de los servicios de salud.

Objetivo

Lafinalidad de este texto es conformar un protocolo de diag-
ndstico, tratamiento y seguimiento delaslesionesintragpiteliales
cervicales de bgjo y alto grado; con base en lo estipulado en
documentos oficiales (NOM) y literatura del tema.

Lograr que la paciente tenga un minimo riesgo de padecer
nuevas lesiones neopléasicas intraepiteliales del cérvix, o un
cancer cérvico uterino invasor.

Implementar el sistema de referenciay contra referencia
entre los diferentes niveles de atencion médica

Justificacion

Favorecer la unificacion de criterios diagnosticos, terapéuti-
cosy deseguimiento enlas pacientes con lesiones precancerosas
y preinvasoras, con lafinalidad de mejorar e proceso de aten-
cion médicaen lostres niveles de salud.

Mangjodelas lesionescervicalesescamosasintraepiteliales
de bajo grado, opciones:
Vigilanciacitol6gica de 4 a6 meses, dos aflosy si persiste
lalesion, envio para estudio col poscopico.
Envio sdlectivo acol poscopiade mujeres probablemente deser-
toras’ o aguellas mujeres con factores o cofactores de riesgo.
Envio sistemético a colposcopiay tratamiento inmediato de
lalesion.

Lastres opciones anteriores tienen ventgjasy desventajas

y lo més aceptado es individualizar los casos 'y después de
una informacion adecuada, lograr el consentimiento de la
paciente.

Diagnostico, tratamiento y seguimiento de las lesiones
intraepiteliales
El diagndstico presuncional delalesion intraepitelial se pue-
de establecer por examen clinico, citologia de cuello uterino
y colposcopia. El diagnostico definitivo se establece Unica-
mente por examen histopatol dgi co.

El resultado colposcopico describirdlaslesionesy el diag-
nostico se natificara dela siguiente manera:

|.- Cambios normales.

2.- Lesion intraepitelial de bajo grado.

3.- Lesion intraepitelial de alto grado.

4.- Lesiones sugestivas deinvasion.

5.- Cancer invasor.

6.- Otros hallazgos (condilomas, queratosis, erosion, in-
flamacién, atrofia, deciduosis, pélipo).

El resultado histopatoldgico sera informado de la siguiente
manera

.- Insuficiente o inadecuada para el diagndstico.

2.- Epitelio cervical normal.

3.- Cervicitis aguda o crénica.

4.- Lesionintraepitelial escamosadebajo grado (VPH, NIC
I, odisplasialeve).

5.- Lesion intraepitelial escamosa de alto grado ( NIC 11
o displasiamoderada, NIC |11 o displasiagravey cancer
insitu)

6.- Carcinoma epidermoide microinvasor.

7.- Carcinoma epidermoide invasor.

8.- Adenocarcinoma endocervical in situ.

9.- Adenocarcinomaendocervical o invasor.

10.- Sarcoma.

11.- Tumor maligno no especificado.

12.- Otros.
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Patrones de seguimiento postratamiento de las lesiones intraepiteliales

Las pacientes a quienes se les realizd citologia cervica y
cuyo resultado es lesion intraepitelial de bajo grado, lesion
intraepitelial de alto grado o cancer invasor deben enviarse a
una clinicade displasias, en donde se llevard a cabo €l estu-
dio col poscdpico.

Para el manegjo correcto de lalesion intraepitelial debe
haber una correlacion citol dgica, col poscopica e histol égica,
cumpliendo con los siguientes criterios:

|. Colposcopia satisfactoria.

2. Biopsiadirigidade lalesion de més ato gradaje.

3. Diagnostico histopatolégico de lesion intraepitelial de
bajo o alto grado descartandose invasion.

Lesion intraepitelial de bajo grado

I. Si el resultado delacitologiaesunalesionintraepitelial
de bajo grado, la colposcopia es satisfactoria 'y sin evi-
dencia de lesién, se realizara control citolégico anual; la
ventgja de esta conducta es que el tratamiento puede no
ser necesario, dado que un ato porcentagje de lesiones de
bajo grado experimentan regresién y que si persiste y/o
progresa siempre es posible intervenir con éxito.

2. Si la citologia es de unalesion intraepitelial de bajo
grado, la colposcopiaes satisfactoriay existe evidenciade
lesion, se deberatomar unabiopsiadirigida; si estatltima
es negativaserealizardnuevacol poscopiaparaverificar el
diagndstico y, en caso necesario, tomar nuevabiopsiadiri-
giday revalorar € caso.

En el caso en que labiopsiadirigida es reportada como

lesion intraepitelial de bajo grado, se podra mantener ala
paciente en vigilancia en la clinica de colposcopia cada 6
meses con estudio citolégico durante | afio. En caso de
persistir con lesion intraepitelial debajo grado serealizara
tratamiento conservador con criocirugia, electrocirugia o
terapia laser, tomando en cuenta las caracteristicas clini-
cas de cada paciente.
3. Silacitologia reportalesiénintragpitelial debajo grado
y la colposcopia no es satisfactoria, se tomara cepillado
endocervical, en caso de que este Ultimo sea negativo, se
continuard el control, en seis meses con citologia y/o
colposcopiasegun el caso. Perosi €l cepillado endocervical
reporta lesion intraepitelial de bajo grado se tratara ala
paciente, con métodos conservadores excisionales.

Lesion intraepitelial de alto grado

Si e resultado de la citologia es una lesion intraepitelia de
alto grado, serealizara colposcopia s esta es satisfactoria se
procederaarealizar biopsiadirigida, lacua si sereportacon
lesion intraepitelial de alto grado, €l manejo es el siguiente:
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A. Conservador: Métodos escisionales:
° Cono con asa diatérmica.
° Cono con bisturi.
° Cilindro con LASER.
° Lesiones de bagjo y alto grado en el embarazo se tratan
después del puerperio.

B.Histerectomia extrafascial:
° Pacientes post menopausias 0 mayores de 45 afios.
° Lesiones con extension al canal endocervical.
° Patologia pélvica asociada.
° Dificultad en el seguimiento.
° Cancer cervico uterino in situ variedad adenocarcinoma.

Pautas de seguimiento en pacientestratadasen un centro
de coloposcopia

Las pacientes con citologias detectadas con alteraciones
caracteristicas de infeccion del virus del papiloma humano,
neoplasia intraepitelial cervical e invasion, seran referidas a
centro de col poscopiaparasu estudio, tratamiento, seguimien-
toy vigilancia epidemiol 6gica.

El diagndstico definitivo de todalesion es histol 6gico, por
lo que se considera obligatoria la toma de biopsia dirigida
ante citologia anormal o imagen de zona de transformacion
interpretada como anormal mediante colposcopia, indepen-
dientemente de laexperienciade quienrealizalacol poscopia

Pacientes con citologia reportadas con alteraciones
inflamatorias: La paciente ser& seguida con citologia anual.
Si el laboratorio de citologiano reline losindicadores de con-
trol de calidad especificados en la NOM, la paciente podra
ser estudiada en un centro de colposcopia con el objeto de
descartar lesion de alto riesgo o invasora.

Seguimiento de pacientes con lesiones de bajo grado: en
quienes se decidio vigilar su evolucion, el seguimiento ideal
es semestral en un centro de colposcopia, para realizar
citologia y/o col poscopia cada 6 meses.

El seguimiento de pacientes con lesiones de bajo grado
‘“tratadas” con procedimiento conservador, debe ser
citocol poscopico. cuatrimestral o semestral el primer afio.
Semestral €l segundo afio, y posteriormente podra pasar a
primer nivel de atencién médica para citologia anual .

El seguimiento de pacientes con lesionesdealto grado ““ tra-
tadas’ conservadoramente, sera citocol poscopico en un cen-
tro de colposcopia, cuatrimestral 0 semestral en €l primer afio,
semestral en el segundo y tercer afio, y posteriormente podra
pasar a primer nivel de atencion para su citologia anual.

El seguimiento de pacientes con lesion de alto grado trata-
das con histerectomiay cuyo reporte de patol ogia describe bor-
desquirargicos libres, se egresaradel centro de col poscopia, y
sera referida a cuidados preventivos de salud en la mujer por
medico familiar o ginecdlogo.



