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RESUMEN

En nuestro pais, el cancer de cuello uterino es aun la neoplasia maligna mas
frecuente en mujeres. Como prueba de tamizaje se utiliza el examen de
Papanicolaou o citologia cérvico-vaginal, el cual es informado utilizando el
Sistema de Bethesda. En dicho sistema, la categoria ASC-H (atypical squamous
cells - cannot exclude HSIL-high grade squamous epithelial lesions, por sus siglas en
inglés) designa los casos con presencia de células escamosas atipicas en las cuales
los cambios son sugestivos de una lesion intraepitelial escamosa de alto grado
pero insuficientes para una interpretacién citopatolégica definitiva, por lo que es
importante determinar la correlacién citohistolégica de esta categoria. Objetivo.
Correlacionar los resultados citopatolégicos informados como ASC-H con los
diagnésticos histopatolégicos. Disefio. Estudio de tipo descriptivo, transversal y
retrospectivo. Material. Citologia cérvico-vaginal e histopatologia. Métodos. Se revis6é
los casos con estudio citopatolégico realizado entre enero de 2013 y julio de 2015,
y con estudio histopatolégico hasta un afio después. Mediante la base de datos se
determind la cantidad poblacional y los diagnosticos. Se considerd como prueba de
oro el diagnostico histopatolégico. Principales medidas de resultados. Correlacién
cito-histolégica en casos de ASC-H. Resultados. Durante el periodo de estudio se
realizaron 53 716 estudios de citologia cérvico-vaginal convencional; de estos,
119 fueron catalogados como ASC-H; finalmente, 43 casos (0,07%) cumplieron los
criterios de inclusién. El rango de edad de las pacientes fue de 22 a 70 afios, siendo
la media 43,8 afios. El 42% de casos de ASC-H tuvo el diagnoéstico de NIC2 y NIC3
en el estudio histopatolégico. Conclusién. Se encontré una correlacién entre los
resultados de ASC-H y las lesiones intraepiteliales de alto grado (NIC Il y NIC Ill), que
concuerda con la encontrada en la bibliografia.

Palabras clave. Citologia cérvico-vaginal, ASC-H, Neoplasia intraepitelial cervical.

ABSTRACT

Cervical cancer is the most prevalent neoplasm in women in our country. The
Papanicolaou test is used as a screening test, and is reported using the Bethesda
System. In this system, the ASC-H (atypical squamous cells - cannot exclude HSIL-high
grade squamous epithelial lesions) category designates cases with atypical squamous
cells, where the changes are suggestive of a high grade squamous intraepithelial
lesion but insufficient for a definitive cytopathologic interpretation. It becomes
important to determine the cyto-histological correlation in this group. Objective: To
correlate cytopathologic results reported as ASC-H with histopathological diagnoses.
Designs: Descriptive, cross sectional retrospective study. Material: Cervico-
vaginal cytology and histology. Method: We reviewed the cases with a cytological-
pathological study between January 2013 and July 2015 and with a histopathological
study until a year later. The population and diagnoses were determined using the
database. Histopathological diagnosis was considered as the gold standard. Main
outcome measures: Cyto-histological correlation in ASC-H cases. Results: Out of
the total of 53 716 cervical cytology studies performed during the study period, 119
were classified as ASC-H; 43 (0.07%) cases met the inclusion criteria. The age ranged
between 22 and 70 years, with an average of 43.8 years; 42% of ASC-H cases were
diagnosed as presenting CIN2 and CIN3 in the histopathological study. Conclusion:
This study showed correlation between ASC-H results and high-grade intraepithelial
lesions (CIN2 and CIN3), in line with findings in the literature.

Keywords: Cervical Cytology; ASC-H; cervical intraepithelial neoplasia.
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INTRODUCCION

El cancer de cuello uterino es la segunda neopla-
sia mas frecuente en mujeres a nivel mundial. En
paises desarrollados, gracias al programa de ta-
mizaje basado en la citologia cervicovaginal, las
tasas de incidencia han disminuido, por lo que
la prueba de Papanicolaou (PAP) sigue siendo el
principal método para la deteccién temprana y
prevencion del cancer de cuello uterino.

Sin embargo, en nuestro pais el cancer de cuello
uterino continda siendo la neoplasia mas fre-
cuente, especialmente en las mujeres de recur-
sos bajos.

Para realizar el informe citopatoldgico se utiliza
el Sistema de Bethesda para el reporte de la cito-
logia cervical; en este se encuentra la categoria
de atipia de células escamosas en la que no se
puede descartar lesion intraepitelial escamosa
de alto grado (ASC-H), la cual podria predecir le-
siones preneoplasicas. Es por ello que se reco-
mienda la colposcopia y biopsia para el estudio
histopatolodgico de estos casos.

Por lo anteriormente descrito se plantea la si-
guiente pregunta: ;Cudl es la correlacion cito-
histoldgica de los resultados catalogados como
ASC-H en el Hospital Nacional Guillermo Alme-
nara Irigoyen (HNGAI) durante el periodo enero
2013 a junio 20157

El objetivo del presente trabajo tuvo como ob-
jetivo principal correlacionar los resultados ci-
topatoldgicos informados como ASC-H con los
diagnosticos histopatoldgicos en el HNGAI du-
rante el periodo enero 2013 a junio 2015.

METtobpos

El estudio fue de tipo descriptivo, transversal
y retrospectivo, de los casos de pacientes con
resultado de ASC-H en el estudio de citologia
cervicovaginal convencional durante el perio-
do enero 2013 a junio 2015. Se les obtuvo de la
base de datos informatizada del Departamento
de Anatomia Patologica del HNGAI. Posterior-
mente se recopilaron los resultados del estudio
histopatoldgico, excluyendo aquellos casos con
diagnostico de muestra inadecuada, con fecha
de diagndstico mayor al afio desde el estudio ci-
topatoldgico y/o pacientes con antecedente de
carcinoma de cérvix.

548 Rev Peru Ginecol Obstet. 2017;63(4)

Para definir ASC-H se utilizaron los criterios del
sistema de Bethesda para el reporte de citologia
cervical: presencia de células aisladas o en pe-
quefios grupos menores de 10, células del tama-
fio de células metaplasicas con nucleo de 1,5 a
2,5 veces mas grande de lo normal, relacion nu-
cleo citoplasma similar a una lesién intraepitelial
escamosa de alto grado (LIEAG), células escamo-
sas en lamina densa con nucleos con caracteris-
ticas atipicas, pérdida de la polaridad o que sean
dificiles de visualizar.

REsuLTADOS

Durante el periodo de enero de 2013 a junio de
2015 se realizaron 53 716 estudios de citologia
cérvico-vaginal en el HNGAI; de estos, 119(0,22%)
fueron catalogados como ASC-H, de los cuales
se excluyd 72 casos debido a que no contaban
con estudio histopatolégico dentro del periodo
de un afio posterior al estudio citopatolégico y
2 casos debido a que la muestra para el estudio
histopatolégico fue insuficiente. Finalmente, 43
casos (36, 0 13% de los casos de ASC-H) cumplian
con los criterios de inclusién y constituyeron el
total de la poblacion de estudio.

El rango de edad de las pacientes fue 22 a 70
afios, la media 43,8 afios y 14% menores de 30
afos; la mayoria se encontré en el grupo etario
de 40 a 49 afos, y las pacientes con edad mayor
o igual a 60 afos constituyeron el 12% de la po-
blacién.

El estudio histopatologico se realizd6 en el
100% de los casos, siendo el procedimiento de
biopsia incision el mas frecuente (91%). En solo
3 casos se realiz6 conizacién y en 1 caso histe-
rectomia.

El diagnostico histopatoldgico (tabla 1 y figura
1) mas frecuente fue cervicitis crénica (23%). Sin
embargo, considerando la definicion de LIEAG,
que comprende el diagnostico de displasia es-
camosa moderada (NIC2), displasia escamosa
severa y carcinoma escamoso in situ (NIC3), se
desprende que 42% de los casos de ASC-H en
la citologia cervicovaginal correspondieron a
LIEAG en el estudio histopatoldgico posterior. En
9% de los casos se diagnostico carcinoma infil-
trante, tanto carcinoma escamoso como adeno-
carcinoma de cuello uterino. Solo hubo un caso
que fue catalogado como normal en el estudio
histopatologico.
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FIGURA 1. A ¥ B: PACIENTE DE 47 ANOS. AGRUPACIONES DE CELULAS CON AUMENTO DEL TAMANO NUCLEAR, BORDES IRREGULARES E HIPERCROMASIA,
DEJANDO VER NUCLEOLOS EN ALGUNAS CELULAS. Bioprsia: NIC II. C v D: PACIENTE DE 46 ANOS, AGRUPACIONES DE CELULAS HIPERCROMATICAS, CON
BORDES NUCLEARES IRREGULARES Y ALTERACION DE LA RELACION N/C. Bioprsia: NIC IIl. F v G: PACIENTE DE 26 ANOS, AGRUPACIONES CELULARES
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TABLA 1. DIAGNOSTICO HISTOPATOLOGICO EN PACIENTES CON ASC-H.

Diagnostico histopatoldgico

Normal 1 2
Cervicitis 10 23
Metaplasia escamosa 2 5
Cambios citopaticos (VPH) 2 5
Displasia leve 5 12
Displasia moderada 9 21
Displasia severa 6 14
Carcinoma escamoso in situ 3 7
Carcinoma infiltrante 4 9
Adenocarcinoma de endometrio 1 2
Total 43 100
PVH= virus papiloma humano
Discusion

Durante los afios 2006 al 2011 se notificé al Mi-
nisterio de Salud un total de 109 914 casos de
cancer en nuestro pais. Estos datos fueron obte-
nidos por medio de la vigilancia epidemioldgica
del cancer a nivel nacional, donde se concluye
que el cancer mas frecuente en general es el de
cuello uterino, constituyendo el 14,9% de casos.
Aunque se hayan dado lineamientos de parte del
Ministerio de Salud, el cancer de cuello uterino
sigue siendo el mas frecuente en nuestro pais®.

EN LAS QUE PREDOMINA PRINCIPALMENTE EL AGRANDAMIENTO NUCLEAR, SIN OBSERVARSE MUCHA IRREGULARIDAD EN SUS BORDES. Biorsia: NIC 1.
WO A THoATA B

Dada la importancia de este tipo de cancer, se ha
tratado de estandarizar criterios para poder hacer
una mejor aproximacion diagnostica. Es por ello,
que se utiliza el sistema Bethesda para el reporte
de citologia cervical, el cual considera la categoria
de atipias de células escamosas (ASC) y las divide
en dos subgrupos: atipia de células escamosas de
significado indeterminado (ASC-US) y las atipias
de células escamosas en las que no se puede ex-
cluir lesion intraepitelial escamosa de alto grado
(ASC-H)>4, Esta categoria designa los casos con
presencia de células escamosas atipicas en las
cuales los cambios citoldgicos son sugestivos de
una lesion intraepitelial escamosa de alto grado,
pero insuficientes para una interpretacion citopa-
toldgica definitiva®>9). Estas atipias pueden estar
relacionadas a cambios benignos, pero que no lle-
gan a cumplir todos los criterios necesarios para
poderles dar una categoria diagnostica.

En nuestro estudio se hall6 una frecuencia de
ASC-H de 0,22%, lo cual concuerda con la litera-
tura, que la reporta entre 0,13 y 1,49%. El Cole-
gio Americano de Patélogos (CAP) en los Estados
Unidos, en 2002-2003 comenta que la categoria
ASC-H debe pertenecer al 0,2% del total de las
interpretaciones citopatoldgicas; estos mismos
resultados se encontraron en la India, Brasil?®
y en un estudio realizado en Venezuela, con
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0,21%®. Sin embargo, el estudio realizado por
Lopez-Alegria y col. muestra el resultado de
0,11% del total de Papanicolaous®.

Los rangos de edades en los diferentes estudios
oscilan entre 19 a 71 afios. En nuestro estudio, el
rango de edad de las pacientes con ASC-H fue de
22 a 70 afios, siendo la media 43,8 afios, lo cual
guarda relacion con la bibliografia revisada, don-
de la edad media se encuentra entre los 38,2 y
47,3 afios?3'9, Es importante considerar que las
pacientes con edad mayor o igual a 60 afios cons-
tituyeron el 12% de los casos, ya que la mayoria
de mujeres posmenopausicas con ASC-H y estudio
de virus papiloma humano de alto riesgo (hrHPV)
negativo, tienen cambios relacionados a atrofia en
el estudio histopatoldgico final™; por lo tanto, es
dificil la discriminacién de las células displasicas
debido a la inmadurez que presentan las células
parabasales en un extendido atroficot’?.

La interpretacion diagndstica de ASC-H tiene un
elevado valor predictivo positivo para LIEAG,
es decir que, 24 a 94% de pacientes podrian
tener este diagnostico durante el seguimiento,
en comparacion con los casos de ASC-US, de los
cuales solo 5 a 17% presentaran LIEAG"). Segun
el estudio de Srodony colaboradores, en 41% de
los casos se detecta una lesion de alto grado™.

En nuestro estudio encontramos que los resul-
tados concuerdan con los de la literatura, el 42%
de casos de ASC-H correspondi6 a LIEAG. Noga-
ray col. informaron una prevalencia de 23,7%""7”,
menor a la descrita por Kietpeerakool (61,2%)".
Por su parte, Barreth y col. encontraron 65,6%
de lesion intraepitelial escamosa de alto gra-
do"®), y seguin el estudio de Nogara, 54,9% de las
pacientes con ASC-H tuvieron LIEAG".

Moriny col. describen que el 16,1% de ASC-H co-
rrespondieron a NIC1 en comparacion del 12%
de nuestro estudio y que solo el 5,3% tuvo le-
siones de alto grado®. Un estudio en Colombia
realizado por Hernandez y col. obtuvo resulta-
dos distintos, ya que 52,6% de sus casos tuvie-
ron resultado negativo en la biopsia, solo 26,5%
pertenecieron a casos de alto grado y 3,47% a
carcinoma invasor®619, En ese respecto, se con-
sidera que la colposcopia y la toma de muestra
pueden ser principales factores® asociados a la
discordancia citohistoldgica, ademas de la inter-
pretacion de la citologia.

550 Rev Peru Ginecol Obstet. 2017;63(4)

La importancia de conocer esta interpretacion
diagnostica radica en el manejo que realizara
el gineco6logo. La Guia de Manejo de la Ame-
rican Society of Colposcopy and Cervical Patho-
logy (ASCCP) para Mujeres con Anormalidades
Citologicas de Cérvix, del 2012, comenta que
los casos con NIC2 y NIC3 son precedidos por
una interpretacion de ASC-H en la citopato-
logia. Por esta razén, el manejo ante este re-
sultado es la colposcopia y biopsia como si se
tratara de una LIEAG®®), conducta avalada por
la Organizaciéon Mundial de la Salud (OMS), la
American Society of Clinical Oncology (ASCO) y
la resolucién gerencial de EsSalud del 2016 a
nivel nacional®-2",

La ASCCP comenta que el estudio molecular de
VPH es positivo en la mayoria de mujeres con
ASC-H; por esta razén se considera inadecuado
indicarlo®?. Sin embargo, la guia del Ministerio
de Salud de la Nacién de Argentina si considera
la presencia de VPH para realizar o no la colpos-
copia y biopsia; en caso de esta ser negativa, se
continua segun protocolo de tamizaje. En el caso
de las mujeres posmenopadusicas, es adecuado
mejorar el trofismo antes de la siguiente citolo-
gian,

Los estudios realizados en relacion al tema en
nuestro pais son escasos. Estos no se encuen-
tran en revistas indexadas y/o presentan limita-
ciones metodoldgicas.

Si bien se cuenta con una gran cantidad de
muestras de citologia cérvico-vaginal, la falta de
un sistema de base de datos actualizado y un 6p-
timo sistema de archivo de laminas hace que el
presente estudio tenga limitaciones, las cuales
podrian subsanarse de preferencia con un estu-
dio prospectivo.

Finalmente se concluye que la correlacion en-
tre los resultados de ASC-H y las lesiones in-
traepiteliales de alto grado (NIC2 y NIC3) en
nuestro estudio concuerda con la bibliografia
revisada.

Se recomienda ampliar la poblacién con la ca-
suistica de diversas instituciones, para descen-
tralizar la informacion. Se debe utilizar el Siste-
ma de Bethesda para el informe citopatoldgico
a fin de estandarizar resultados y permitir hacer
los estudios comparables.
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