LESIONES PRE MALIGNAS DEL
CUELLO DEL UTERO

‘ Daniel Naranjo Alvarez



.QUE ES UNA NEOPLASIA?

El término proviene del griego donde neo es
nuevo y plasia es crecimiento

Es un crecimiento celular persistente, excesivo,
1limitado, desordenado y auténomo que no
responde a los mecanismos normales de control,
alejandose del aspecto normal del tejido que
persiste después de cesar el estimulo que le dio
origen

Comunmente conocido como tumor



QUE ES UNA DISPLASIA?

Del griego “mala formacion”

Es una anormalidad en el aspecto de las células debido a las
alteraciones en el proceso de la maduraciéon de las mismas.

Las células displasicas sufren cambios que afectan a su tamano,
forma y organizacion.

Son lesiones precursoras tempranas, siendo indicativas de una
posible transformacion a una neoplasia (tumor)

Es un cambio pre-neoplasico o precanceroso.

Estos cambios pueden ser reversibles, y al desaparecerla
causa Inductora, el epitelio puede volver a la normalidad




ANATOMIA
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CUELLO UTERINO(CERVIX)
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NEOPLASIA CERVICAL INTRAEPITELIAL
(CIN)

Antes conocida como “displasia”

Crecimiento y desarrollo desordenado del epitelio del
Cervix

Lesién que puede progresar a carcinoma Invasor

Los tipos se clasifican de acuerdo a los sistemas:
Bethesda
CIN/Displasia

Papanicolaou



Sistema
Bethesda

l

[ Normal ]

\

l

[ Infeccion ] [

células
escamosas

Alteracién en J

|

Células
escamosas

atipicas
ASC

-

De significado
indeterminado

ASC-US

~

(" Lesiones

\___LSIL

~

Iintraepitelial
es escamosas
de bajo grado

J

(" Excluir )
lesiones de
alto grado

J\ ASC-H )

|

(" Lesiones )
intraepitelial
es escamosas
de alto grado

\__HSIL. J

|

Carcinoma
de células
escamosas




Sistema
CIN/Displasia
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de células
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Atipia Carcinoma
inflamatoria 1n situ
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SISTEMA CIN/DISPLASIA

Grado:

Criterios para el

diagnostico:

Inmadurez celular

Desorganizacion celular

Anomalias nucleares

Aumento de la actividad
mitotica

CIN-1:

Unicamente en el tercio
inferior del epitelio

CIN-2:

Implicacién del tercio
medio

CIN-3:

Implicacién del tercio
superior









EPIDEMIOLOGIA

La CIN aparece mas probablemente durante la
menarquia o después del embarazo

Después de la menopausia las mujeres tienen menos
riesgo de desarrollar CIN

Mas frecuentemente se detecta en mujeres de 30 anos

La mayor 1incidencia de carcinoma in situ ocurre entre
los 25 y 35 anos

La incidencia de cancer cervical se eleva después de'los
40 anos



Inicio temprano de la
actividad sexual (antes
de los 20 anos)

Multiples parejas
sexuales

Pareja sexual de alto
riesgo (antecedente de
multiples parejas
sexuales, infeccién por
VPH, neoplasia en
oérganos genitales
inferiores, exposicion
sexual previa a alguien
con neoplasia cervical)
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CUADRO CLINICO

Mayoria de las veces es asintomatico y no hay
S1gNos

Frecuentemente diagnosticado mediante biopsia
posterior a un resultado anormal en la citologia

Deteccion temprana y prevencion son cruglegﬁ

Toda mujer mayor de 21 anos, o inicio de historia
sexual hace 3 anos deben someterse a una
exploracion pélvica y frotis citologico



Frotis citologico mediante PAP (Papanicolaou) debe
realizarse anualmente

Cuando la mujer cumple los 30 anos y presenta 3 frotis
citologicos negativos consecutivos o mas, el intervalo
de examen se puede ampliar cada 3 anos

La citologia puede discontinuarse al cumplir 70 anos
de edad si1 la paciente ha tenido 3 o mas PAP
consecutivos normales en los ultimos 10 anos



VIRUS DEL PAPILOMA HUMANO

(VPH)




VIRUS DEL PAPILOMA HUMANO (VPH)

Es la causa principal de la CIN y cancer cervical

La infeccion del VPH se encuentra en >80% de
todas las lesiones y >99,7% de los canceres
INVAasivos

La 1infeccion tiene una alta frecuencia y varia
segun la edad de la paciente:

Recién nacidas 1%

40% Adolescentes

40% entre 20-29 anos

5% a los 50 anos

60% en mujeres sexualmente activas



Con base en el potencial de transformaciéon maligna,
los subtipos de VPH se clasifican en:
Riesgo bajo:
Los tipos 6, 11, 42, 43, 44
Producen los condilomas y los CIN-1

Riesgo intermedio

Riesgo alto
16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58
El tipo 16 se encuentra en un 47% en los estadios CIN-2,3 y
en el cancer invasor, sin embargo este es el mas
frecuentemente encontrado en citologias normales



No

Infeccion

VPH

persistente
90%
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e en <2 anos

Latencia

Anos después

Supresion o
eliminacion

CIN-1, en
ocasiones

CIN2

Resuelven
espontaneamente

VPH de alto
riesgo

Enfermedad
1nvasora




Normalmente, la infeccion por VPH no es persistente

90% de las mujeres Inmunocompetentes presentan una
resolucion espontanea de la infeccién en un periodo de
2 anos

En los casos persistentes la infeccion puede:

Permanecer en un estado de latencia: no tienen
manifestaciones clinicas de la enfermedad y en los anos
posteriores la infeccidon se suprimira o se eliminara

Producir CIN-1 que podran desaparecer espontaneamente
Infeccion por VPH de alto grado, aumenta el riesgo 300 veces
de CIN-2,3
Debido a que la mayoria de las mujeres infectadas no
desarrollan CIN y cancer cervical, se sugiere que
solamente la infeccibn no es la causa Unica y se
manifiesta la importancia de los factores de riesgo



DIAGNOSTICO




CITOLOGIA CERVICAL O PAPANICOLAOU

1),Qué es y para que se utiliza?

Técnica mas utilizada para deteccion precoz de
cancer de cuello uterino y para lesiones
precancerosas.

Se basa en el hecho de que las células de las
capas superficiales del epitelio cervical se
descaman continuamente.

También utilizada para el diagnoéstico de
infecciones genitales y valoracion del nivel
hormonal



2) Material necesario y preparacion:

o Mesa ginecologica.
o Un espéculo de metal o plastico (estandar o virginal).
o Una espatula de ayre.

o Un pequeno cepillo endocervical o torunda de algodoén.
o Porta con banda esmerilada. '

o Fijador.
o Foco luminoso.
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4)Procedimiento:

La mujer ha de estar colocada en posiciéon ginecolégica,
procurando que esté relajada. Se separan con una mano los
labios vulvares y se introduce el espéculo con la otra ,en
sentido longitudinal a la vulva. Se rota el espéculo 90°.Un
vez Introducido se abre hasta la completa visualizacion del
cérvix, y se fija el espéculo.

Se hacen 3 tomas:

Fondo de saco vaginal posterior, con la parte semicircular
de la espatula, luego se extiende sobre el porta, en la banda
de la 1zquierda.

Toma de exocérvix, girando la espatula, en su parte
lobulada, alrededor del cérvix, extendiendo la muestra en la
parte central del porta.

Toma del endocérvix con la torunda o cepillo endocervical ,
una vez introducido en el orificio cervical, y extendemos la
muestra en la banda derecha. Después se procede a la
fijacion de las tomas con spray, realizando la pulverizacién
a 10 cm del porta.
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5) Advertencias:

o No hacer explor

10n de la
muestra.

tir a la
rrado, sin

o Tras rea
paciente
signific




6) Resultados:

Negativo a lesiones intraepiteliales o cancer.
Anomalias de las células epiteliales:
Células escamosas atipicas.
Displasia leve /CIN 1.
Displasia moderada o grave/ CIN 2.
Cancer “in situ”/ CIN 3.

Otras neoplasias malignas: melanomas, sarcomas y
linfomas (afectan raras veces al cuello uterino).

Hallazgos que no tienen que ver con cancer de cérvix:
1infecciones por hongos, herpes, tricomonas, etc.

Cambios celulares reactivos: son reacciones de las
células del cuello uterino a las infecciones u otras
1Irritaciones.






7) Limitaciones de la prueba:

Las limitaciones mas importantes de la citologia de
cérvix para conseguilr una alta sensibilidad se derivan
de la recogida y el procesamiento de las muestras y de
la lectura e interpretaciéon. La mayoria de los errores
ocurren al practicar la toma. Ademas la presencia de
sangre o inflamacion puede dificultar la vision de las
células. Por todo ello la sensibilidad y especificidad de
la prueba son muy variables (11-99% y 14-97%,
respectivamente).

La evidencia disponible hasta ahora, muestra que es
probable que la Citologia de base liquida reduzca el
numero de falsos negativos, el numero de muestras
Iincorrectas y el nimero de pruebas que es necesario
repetir. Pero este método es mas costoso que el
Papanicolau usual y sélo esta siendo utilizada de
forma piloto en algunos paises como Reino Unido.



PRUEBA DE SCHILLER

Basado en el principio de que el epitelio escamoso
maduro normal del cérvix contiene glucogeno,
este se combina con el yodo para producir un
color café caoba oscuro.

Se utiliza la solucion de Lugol; preparacion
acuosa de yodo

La ausencia de pigmentacién constituye un
resultado positivo resultante de un epitelio
escamoso anormal, cicatriz, quiste o un epitelio
metaplasico inmaduro



Schiller positivo Schiller negativo




Colposcopia
% Vagina Cérvix Utero

COLPOSCOPIiA ., / / ,;\//

Principal técnica para evaluar un resﬁta lo anormal
en el frotis citologico ® s

La mayoria de las anormalidades en la apariencia del
epitelio y su red capilar son invisibles al ojo humano
pero son visibles mediante el colposcopio

Se aumenta la visualizacion después de la aplicacion
de una solucién de acido acético al 3-5%

Colposcopio: instrumento que emplea magnificaciéon de
baja potencia con iluminizacién para inspeccionarn! el
epitelio del cérvix, vaginal, vulvar y anal.



Cérvix normal Cancer invasor del cérvix




de papiloma
humano

Displasia
moderada

Se produce a través
de relaciones
sexuales.

El uso del condén
proporciona cierto
grado de proteccion.

Se puede prevenir
con vacunacion

Generalmente
desaparece sola o
puede evolucionar a
lesiones mas graves
El tratamiento es
individualizado

Requiere
tratamiento ya que
puede evolucionar a
lesiones graves

Se considera un
canoer In situ
requiere tratamiento
espedalizado
urgente

Pueden pasar anos desde la infeccion hasta cancer invasor y durante esta etapa
NO EXISTE NINGUN SINTOMA EVIDENTE
Solo puede ser diagnosticado por COLPOSCOPIA con toma de biopsia

avanzadas se
requerira de
quimioterapia Y
radioterapia




HALLAZGOS COLPOSCOPICOS

1) Epitelio acético-blanco:

Llamado al epitelio que se torna blanco después
de la aplicacion de acido acético

El acido acético coagula las proteinas del nucleo
del citoplasma y las convierte en opacas y
blancas

Las células displasicas son las mas afectadas

Tienen un nucleo aumentado de tamano con
una gran cantidad de proteinas.



Cuello sano Epitelio acético-blanco




2) Leucoplasia:
“Placa blanca”

Es un area con epitelio blanco engrosado antes
de aplicar acido acético

Puede 1indicar una neoplasia subyacente

3) Patron vascular atipico:
Caracteristicos del cancer invasor

Son vasos enroscados, ramificados y reticulares



Leucoplasia Patron vascular atipico
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4) Punteado:

Capilares dilatados que terminan en la superficie
semejando una agrupacion de puntos

Los vasos punteados se forman segiin migra el
epitelio metaplasico sobre las vellosidades
columnares

Cuando aparecen en una zona de epitelio acético-
blanco indican un epitelio alterado (CIN)



5) Mosaico:

Surgen de la unién de muchos vasos punteados
terminales que rodean la apertura de las
glandulas cervicales

Capilares terminales que rodean bruscamente
los bloques circulares de epitelio acético-blanco

Se denomina asi por su apariencia similar a un
mosaico de azulejos

Asociado a lesiones de alto grado y CIN-2






BIOPSIA DIAGNOSTICA POR CONO

Se realiza posterior a una evaluacion colposcopica
se realizaria la biopsia cervical en cono

Indicaciones:
Colposcopia insatisfactoria
Lesion que se extiende al conducto endocervical

Discrepancia entre el diagnostico histolégico de la
biopsia dirigida y el examen citologico

Sospecha de adenocarcinoma in situ
Carcinoma microinvasor



Tipos de Biopsias de Cuello LSerino

Biopsia de cono frio:

Se extrae un area grande de tejido |
de alrededor del cuello uterino para
examinarlo

Cuello uterino
visto a traves
del especulo,
con la paciente
en posicion de
litotomia

FADAM.

Biopsia cervical ("con sacabocados”):
se toman pequenas muestras de y
tejido del cuello uterino y se las
examina para hallar enfermedades
u otros problemas

Cuello uterino visto
a traves del espéeculo
con la paciente en
posicion de litotomia

FADAM.




TERMINOLOGIA HISTOLOGICA




CIN-1

Tasa de regresion espontanea de 60-85% durante 2
anos de seguimiento con citologias y colposcopias

La regresion del CIN-1 disminuye después de los 24
meses



Pacientes con CIN-1, con colposcopia normal

Pueden ser tratadas mediante observacion con
citologias realizadas a los 6 y 12 meses, o con un
estudio del ADN del VPH a los 12 meses.

Con 2 citologias o 1 de ADN de VPH negativos las revisiones se
podran realizar anualmente

Realizar colposcopia y repetir citologia a los 12 meses

S1 lesion progresa o persiste durante el seguimiento después
de 2 anos, se realizara un tratamiento ablativo



Pacientes con CIN-1 persistente después de 24 meses, la
eleccion

del tratamiento es opcional:

Expectante

Tratamiento ablativo:
Crioterapia o laser

Escis16n, conizacion con asa de diatermia



CIN-2,3

Todas requieren de tratamiento

CIN-2 progresa a carcinoma in situ en 20% de los
casos

CIN-2 progresa a invasion en 5% de los casos

Carcinoma 1n situ progresa a invasion en 5% de
los casos

Tratamiento preferido: Conizacién con asa de
diatermia



TRATAMIENTO




TRATAMIENTO

Se basa en la relacion de los resultados de la
citologia cervical, hallazgos colposcéopicos, biopsia
y las caracteristicas individuales de la mujer
(embarazo, infecciéon por HIV, cumplimiento del
tratamiento)

La mayoria de las técnicas pueden realizarse en
forma ambulatoria

Todos los tratamientos conllevan a una tasa de
recurrencia de 10% por lo que es necesario el
seguimiento citolégico cada 3 meses por un ano



Se puede realizar tratamiento ablativo cuando:

No hay evidencia de cancer microinvasor o invasor en
la citologia, colposcopia, legrado endocervical o en la
biopsia

Lesion localizada en el ectocuello del utero y puede
verse completamente

Endocérvix no esta implicado con una displasia de
alto grado en estudio colposcopico ni en el legrado
endocervical



CRIOTERAPIA

Procedimiento de consultorio que no requiere de
anestesia

Se utiliza 6xido nitroso o bioxido de carbono como
refrigerante para una sonda fria de muy bajas
temperaturas

La criosonda se coloca en el ectocérvix cubriendo
toda la lesion y luego se activa

La técnica mas efectiva es realizar 2 ciclos de
congelacion- descongelacion- congelacion

Destruye el epitelio superficial del cuello del
utero al cristalizar el agua intracelular
provocando la destruccion de la célula
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o Ventajas:
» Facilidad de uso
» Bajo costo
» Amplia disponibilidad
- Indice bajo de complicaciones

o Efectos colaterales:
» Estenosis cervical (rara)

» Sangrado postratamiento (poco frecuente y
relacionado con infeccién)

» (Codlico uterinoligero

» Secrecion vaginal acuosa




Tasa de curaciéon relacionada con el grado y
tamano de la lesion

Criterios para tratamiento:
CIN 1-2
Lesi6n pequena
Localizacion ectocervical
Muestra endocervical negativa
Sin implicaciéon de las glandulas endocerviales en la biopsia



ABLACION CON LASER

Utilizado para elimmmar la zona  de
transformaciéon o como herramienta fria para
hacer biopsias en cono

Herramienta precisa y flexible

El tejido se vaporiza por lo menos 7mm para
asegurar la destruccion de las bases de las
glandulas

Debido al equipo caro y la necesidad de un
entrenamiento especial ha perdido aceptacion

Al tratar CIN en forma precoz, esta técnica ha
disminuido su necesidad



Figure 92  Schematic diagram comparing the depth of coagulitive penatraticn and amcuant of scaner
produced by various hsers

Morcellabion of
largs myoma




CONIZACION CON ASA DE DIATERMIA

Método util en el tratamiento y diagnoéstico del
CIN

Realiza una  operacién  simultaneamente
diagnostica y terapéutica de forma ambulatoria

Aporta tejido para estudio posterior y descartar
el cancer 1nvasor

Bajo costo

El corte se produce a consecuencia de una
envoltura de vapor que se desarrolla en la
Iinterfase entre el asa y el tejido con agua

La envoltura va empujando a través del tejido y
la combinacion del flujo de electrones y de efectos
acusticos diseca el tejido



No debe utilizarse antes de 1identificar una lesion
intraepitelial que requiera tratamiento

En las mujeres que presentan solamente
metaplasia, se quitara toda la =zona de
transformacion junto con una porcion variable del
canal endocervical, comprometiendo asi la

fertilidad

Complicaciones:
Pocas
Comparables con la conizacion y ablacion con laser

Hemorragia intraoperatoria, postoperatoria vy
estenosis cervical



HISTERECTOMIA

Procedimiento muy radical para el tratamiento

del CIN

Mayor 1ncidencia de sangrado 1mportante,
infecciéon y otras complicaciones incluyendo la
muerte, que en otras formas de tratamiento

Indicaciones:
Microinvasion
CIN-3 en los bordes quirurgicos del cono en acientes
seleccionadas
Poco cumplimiento con las revisiones

Otros porblemas ginecolégicos que requieran
histerectomia (miomas,prolapso, endometriosis)



Tipos de histerectomia

Subtotal Total

Nota: Las lincas de puntos indican ¢l drca extirpada.

Incision










MORTALIDAD POR CANCER DE CERVIX BAJO
13% EN ULTIMOS NUEVE ANOS

Tomado del periddico La Nacién el miércoles 16
de enero del 2011, pag. 16 A

La CCSS publico el dia martes 15 de enero del
2011, una disminucién del 13% en la mortalidad
del cancer de cérvix en los Gltimos 9 anos

Mortalidad en el ano 2000: 154 mujeres
Mortalidad en el ano 2009: 132 mujeres

El cancer de cérvix es el secundo cancer mas
frecuente y el cuarto mas mortal en mujeres
costarricenses




También se observo una reduccion en el numero
de casos de pacientes con tumores cervicales
1invasivos en un 19% desde 1998 al dia de hoy

Los logros en la disminucion se debe a la creacion
del Centro Nacional de Citologia (CNC)

Este es un laboratorio donde se revisan todos los
PAPs realizadas en los centros médicos publicos,
permitiendo asi un diagnostico mas certero y
seguro

Segun las cifras del 2000-2009, demuestra que
las zonas fronterizas y costeras son las areas que
registran la mayor incidencia de casos y muertes
por cancer de cérvix



Los datos de Registro Nacional de Tumores del
Ministerio de Salud indican que:
Prevalencia:
Los Chiles y Alajuela: 40,83 casos por cada 100 000 mujeres

Parrita, Puntarenas: 34,98 casos por cada 100 000 mujeres
Golfito, Puntarenas: 34,76 casos por cada 100 000 mujeres

Mortalidad:
Abangares, Guanacaste: 34,62 muertes por cada 100 000
mujeres
Garabito, Puntarenas: 18,94 muertes por cada 100 000
mujeres

Limoén: 16,03 muertes por cada 100 000 mujeres

Los cantones con bajo desarrollo social son los que
tilenen una mayor incidencia y mortalidad

Los datos alertan que los tumores de cérvix se
detectan a edades mas tempranas



Datos:

132 muertes de mujeres costarricenses por
causa del cancer de cérvix en el 2009

Reducciéon del 20% en la cantidad de casos de
cancer de cérvix registrados entre el 2000-2009

La proyeccion de 296 nuevos casos de cancer
de cérvix que podrian diagnosticarse este ano
el pais

67% de los casos son detectados en etapas
tempranas al ano

33% se detectan en estado 1nvasivo o muy
avanzado, un 19% menos que en 1995



De 40-44 anos es la edad en la que se
diagnostican mas casos nuevos de cancer de
Cervix

A partir de los 75 anos hay mas muertes por
cancer de cérvix

2,44% de las mujeres en el PAP se les
encuentra una lesién maligna

Disminucion del 44% de los egresos
hospitalarios por cancer de cérvix entre los

anos 1997-2010



