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OPINION DEL TUTOR

Tengo el gusto de presentar la tesis “Concordancia citohistolégica en el
diagnostico de neoplasia escamosas de cuello uterino. Hospital Antonio
Lenin Fonseca, Managua, Nicaragua .Enero a Diciembre 2015; elaborada
por la Doctora Shirley Jane Clark; considerando que es un instrumento de
valoracion de la problematica de salud en Nicaragua como lo es el cancer

cervicouterino.

Con este estudio se demuestra la importancia de estandarizar un
protocolo de reporte de estudios citoldgicos y colposcopicos, asi como
también la actualizaciéon constante en el personal involucrado para
disminuir la variabilidad interobservador, y que nuestra evaluacién
estadistica se acerque cada vez més a las estadisticas internacionales de
una manera positiva y que refleje mejoria en la calidad de atencion
brindada a nuestra poblacion, quienes son la razén y motivo del

quehacer diario como médicos.

Dra. Ingrid Rios Rodriguez

Médica Patbéloga



RESUMEN

El cancer cervical es la segunda neoplasia mas comun en mujeres en el
mundo. La mayoria se presenta en paises en via de desarrollo. Informaciones
estadisticas del pais indican que en el 2010 la incidencia de muertes por

causa de cancer cérvico-uterino fue de 9.4 por cada 100 mil habitantes

Estas muertes podrian evitarse con pruebas de tamizaje para detectar lesiones
preneoplasicas en fase inicial, permitiendo abordaje terapéutico eficiente, por
lo que los métodos empleados para estudiar la patologia de cérvix uterino,
deben ser evaluados.

Este estudio brinda informacién sobre el indice de concordancia diagndstica
que actualmente presentan las unidades de salud del MINSA Nicaragua
evaluando las pruebas de tamizaje. Se realiz6 un estudio descriptivo,
observacional, transversal y prospectivo durante el periodo de Enero a
Diciembre 2015 a 283 pacientes a quienes se realiz6 un frotis de cérvix
uterino en sus centros de salud y que contaron con estudio colposcépico

analizados en este hospital.

Con los datos obtenidos se realizaron calculos estadisticos empleando
porcentajes, proporcidon de concordancias, indice de kappa, sensibilidad,

especificidad, valor predictivo positivo y valor predictivo negativo.

Los estudios mostraron que el 58% son mujeres entre las edades de 20 a 34
anos, el 41% no tienen hijos, 34% no tienen datos de inicio de la vida sexual.
La citologia reportd 174 pacientes con lesion de bajo grado, 74 de los casos
correspondieron a NIC2, 33 con NIC3 y 2 con carcinoma invasor. En cuanto a
la histologia esta reporto 134 casos de NIC I, 96 casos fueron NIC II, 50 casos

fueron NIC lll, carcinoma de células escamosas invasor 3 casos.

indice de kappa moderado para los diagnosticados como NIC1 y NIC3, indice

bajo paras las diagnosticadas como NIC2 y carcinoma invasor.
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Nicaragua. Enero a Diciembre 2015.

. INTRODUCCION

El cancer de cuello uterino es el segundo més frecuente en
mujeres. Anualmente, en el mundo se diagnostica medio millon de casos y
mueren 274.000 mujeres por esta causa. ? En Nicaragua en el afio 2012 el
cancer cervicouterino fue el mas frecuente en el pais, el cual registré 934 casos

a nivel nacional y caus6 424 muertes a mujeres Nicaragiienses' ¢®

Es un desafio para los profesionales de la salud el diagnéstico y tratamiento del
cancer de cuello uterino, por tratarse de una enfermedad asintoméatica y sin
manifestaciones al examen ginecoldgico en estadios iniciales, pero con alto por
ciento de cura cuando el diagnéstico se realiza en esos momentos.* * Ante esta
problematica la Medicina trabaja en poner en practica métodos de diagndstico
de la enfermedad en el estadio pre-invasivo. Asi surge la colposcopia en los

afios 20 vy la colpocitologia en los 30.%°

Esta ultima es una prueba sensible para detectar las lesiones sobre todo en
estadio inicial, altamente especifica y de bajo costo, de facil aplicacién, con
buena aceptacion por la mayoria de la poblacion femenina, con posibilidades
de ser masiva y con una eficacia que gira en torno del 80% en los servicios
especializados.? Su eficacia es confirmada por estudios colposcépicas e
histolégicos que corroboran el diagnéstico inicial de la citologia.® ©

La colposcopia, visualiza la lesion y permite la obtencion de fragmentos de
tejido de las areas afectadas mas representativas para el estudio histolégico, lo
que constituye el tercer elemento basico en el triplete del diagnostico de las
lesiones cervicales preinvasoras e invasivas del cuello uterino y esta incluido

en los programas de rastreo para el diagnéstico confirmativo.®
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En la mayoria de los paises en desarrollo no se aplica adecuadamente el
programa de diagnostico precoz del cancer cérvico-uterino, lo que se traduce
en que en los paises como: Haiti, Nicaragua, Bolivia y otros tengan tasas de

incidencia de las mas elevadas en el mundo.®

En Cuba el diagnéstico de estas lesiones se basa fundamentalmente en la
triada citologia-colposcopia-biopsia, considerada esta ultima como "estandar de
oro" en la patologia neoplasica cervical, favorecido por la existencia de un

Programa Nacional de Diagndstico Precoz del Cancer Cérvico-Uterino.® 1°

Para valorar la calidad de los servicios prestados “por las unidades que
procesan sus estudios patoldgicos en este hospital escuela universitario “Lenin
Fonseca”, es necesario tener en cuenta la correlacion entre los resultados de
la citologia con los de la histopatologia como método de control de la calidad
del servicios.™ y valorar el seguimiento a las pacientes cuando se recibe una

prueba citoldgica positiva para células malignas.

En Nicaragua las unidades de salud no cuentan con los servicios basicos para
realizar esta triada(colposcopia, citologia estudios histolégicos) que permitan
realizar diagnésticos precoces a todas las féminas del pais, por lo que con la
presente investigacion se propone determinar la correlacion cito-histologica y el
rendimiento de la citologia del cuello uterino como forma de control externo de
la citologia, teniendo en cuenta: grupos de edades, procedencia y variedades
histologicas de las pacientes, en el Hospital Escuela Antonio Lenin Fonseca en
el periodo de Enero 2015 a Diciembre 2015.

Dra. Shirley Jane Clark Rosales 6
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[I.  ANTECEDENTES

Hay estudios realizados en Nicaragua en el afio 1993 en el Hospital Escuela
Oscar Danilo Rosales donde se estudié la concordancia entre el diagnostico
citologico e histoldgico tomando una muestra de 561 pacientes con diagnéstico
histologico de lesion intraepitelial y canceres con los resultados de biopsia
encontrando una concordancia en el 40%, las displasias leves y el carcinoma

fueron los que mas concordaron, en un 13 y 12 por ciento respectivamente.

En 1997, en San Ramos Costa Rica, Hospital Dr. Carlos Luis Valverde, se
revisaron las citologias realizadas, comparando los resultados citologicos y las
biopsias de cuello uterino. De 1378 citologias, 56 reportaron lesion precursora
de céncer cervicouterino y 2 invasores. En 622 pacientes se realizd biopsias

dirigidas por colposcopia y hubo una concordancia de 91%.

En 2007, Nicaragua, Hospital Materno infantil Fernando Vélez Paiz, en un
estudio realizado se incluyé 45 pacientes a quienes se les realizé citologia
cérvico — vaginal, colposcopia y biopsia. La correlacion entre el reporte
histoldgico, citolégico y colposcopicas reflejé que un 29% de las biopsias tenian
alteracion, el 85% de estas como lesiones de bajo grado y 15 % lesiones de
alto grado. No habian correspondido con los reportes de citologia vy

colposcopia.

Otro estudio realizado en el hospital Roberto Calderén de Nicaragua por la
doctora Alejandrina Vindel Hernandez en el afio 2012 la correlacion entre el

estudio histoldgico y el colposcépicas fueron del 68%. -

En el HEALF, no se ha realizado un estudio como el planteado en esta

investigacion.

Dra. Shirley Jane Clark Rosales 7
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. JUSTIFICACION

Conociendo que la neoplasia intraepitelial de cérvix es una patologia que esta
ocupando los primeros lugares en las morbi - mortalidad de las mujeres en el
mundo y en Nicaragua, se observa cada vez en edades mas temprana es un
tema de estimulo para la investigacion del personal de saluda para conocer la

calidad de los estudios que se brindan a la poblacion.

A pesar que el Hospital Antonio Lenin Fonseca, no tiene servicios de
ginecologia se analizan exdmenes histoldgicos de otros centros de salud los
cuales no cuentan con los servicios de patologia. En este centro se esta
implementando una base de datos para el registro de todas las pruebas de
colposcopia biopsia donde se pueden monitorear informacién para los
diferentes intereses del ministerio de salud y para los centros de salud.

Conociendo el alto indice de positividad de las muestras analizadas, se decide
iniciar un estudio que ayude a la comprensiéon de la concordancia de los
diferentes métodos diagndsticos utilizados, a fin de mejorar la calidad de toma
de las muestras, unificar los criterios entre los diferentes citélogos y pat6logos
de los centros asistenciales y brindar una mejor informacion a los clinicos para

que estos puedan tomar decisiones adecuadas en el manejo de las pacientes.

Dra. Shirley Jane Clark Rosales 8
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IV. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

¢,Cual es la concordancia citohistologica en el diagndstico de neoplasia
escamosa de cuello uterino en el Hospital Escuela Antonio Lenin Fonseca en el
periodo Enero 2015 a Diciembre del 20157

Dra. Shirley Jane Clark Rosales 9
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V. OBJETIVOS

GENERAL

Determinar la concordancia entre el diagnostico citolégico y el histolégico de
neoplasias escamosas de cuello uterino en el hospital Antonio Lenin Fonseca

en el periodo Enero 2015 a Diciembre 2015.

ESPECIFICOS

1. Caracterizar sociodemograficamente y en antecedentes de salud
reproductiva a las pacientes a las que se le realizd estudios

citohistolégicos en este periodo en esta unidad.

2. Describir los resultados histolégicos y citoldgicos obtenidos mediante

meétodos de Papanicolaou y biopsias cervicales.

3. Establecer la concordancia de los diagndsticos en la técnica citolégica e

histolégica en las pacientes estudiadas.

Dra. Shirley Jane Clark Rosales 10
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VI.  MARCO TEORICO

El Utero esta dividido en cuerpo, istmo y ceérvix. El cérvix (término tomado del
Latin, significando cuello) es la porcion mas inferior del Utero, sobresaliendo en
la vagina superior; mide 2,5-3cms de longitud en la nulipara adulta y cuando
esta posicionado normalmente, esta angulado ligeramente hacia abajo y hacia
atrds. La porcion vaginal referida como exocérvix, tiene una superficie eliptica
convexa, dividido en labios anterior y posterior por el orificio cervical externo

(circular en la nulipara y en forma de hendidura en la parida). ¥

El orificio externo est4d conectado al istmo, es eliptica, mide 8mm en su

diametro mayor y contiene crestas de mucosa longitudinales. 9

Esta revestido por epitelio escamoso no queratinizado maduro y columnar que
descansa sobre un parénquima compuesto de una mezcla de tejido conectivo,

musculo liso y elastico. @9

El epitelio escamoso se divide en 3 zonas: basal, media y superficial.

La basal es la responsable de la renovacion epitelial continua, contiene células
basales y parabasales, las basales contienen citoplasma escaso, nucleos
ovales orientados perpendicularmente a la lamina basal subyacente. Las
células parabasales contienen de una a dos células de grosor, son mas
grandes y contienen mas citoplasma, nombradas asi debido a su localizacion

geogréfica.

Zona media o estrato espinoso: porcion dominante del epitelio, células con
maduracién con un mayor volumen del citoplasma que es vacuolado y claro

por abundante glucogeno, el tamafio del nucleo es estable, no se dividen.

Zona superficial: células aplanadas con citoplasma mas amplio eosinofilico,

rosado, nucleo picnético mas pequefio que el de las intermedias.

Dra. Shirley Jane Clark Rosales 11
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El epitelio columnar estd compuesto por una capa de células cilindricas,
secretor de mucina, reviste el canal endocervical y las estructuras glandulares

subyacentes, tienen nucleos basales y citoplasma alto.

Entre el epitelio escamoso y el columnar hay una transicion llamada zona de
transformacion el cual cambia de acuerdo al crecimiento y desarrollo y el
embarazo la cual puede dejar al expuesto el epitelio columnar que lo hace mas
vulnerable a las infecciones y de donde se originan las neoplasias escamosas

cervicales 9

El cancer cervicouterino constituye uno de los principales tumores que afectan
el sexo femenino y afecta tanto a las mujeres de paises en desarrollo como a
los desarrollados aunque en menor grado, convirtiéndose en una de las causas
mas frecuente de muerte en las mujeres de todo el mundo, sin embargo se

trata de un proceso que puede prevenirse **"

El cancer de Gtero es después del cancer de mama, el que con mas frecuencia
afecta a la mujer y su curabilidad depende fundamentalmente de su diagnostico

precoz: (1617

La neoplasia cervical intraepitelial (abreviado NIC o también, CIN, por las siglas
en inglés de cervical intraepitelial neoplasm) es un crecimiento anormal y pre-

canceroso de células escamosas en el cuello uterino

Los cambios microscopicos iniciales que corresponden al desarrollo de una
neoplasia cervical intraepitelial son las displasias del epitelio, es decir, la
superficie que recubre el cuello uterino, lo cual es indetectable y asintomatico

en la mujer.

Menos del 5% de las citologias de cuello uterino resultan en una displasia
cervical. Son mas frecuentes en las edades reproductivas, en particular entre
25 a 35 afios. 617

Dra. Shirley Jane Clark Rosales 12
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FACTORES DE RIESGO
Edad:

El carcinoma invasor es una enfermedad de incidencia creciente con la edad,
hasta la menopausia en que disminuye ligeramente para quedar en cifras
constantes, para la mayoria de los autores la incidencia para las lesiones es a
los 45 afios luego la curva de frecuencia se convierte en una meseta. Las

lesiones de bajo y alto grado se presentan en mas jovenes entre 25y 30 afios.
Paridad:

Tradicionalmente se consideré que la paridad estaba relacionada con la
incidencia del cancer cervical. En la actualidad no se concede importancia a la

paridad como factor de riesgo.

Conducta sexual:

Es unanimemente aceptado que la conducta sexual guarda estrecha relacion
con la incidencia del cancer cervical. Se admiten que los factores realmente

importantes son dos:
Inicio precoz de las relaciones sexuales (antes de los 20 afios).
Mdltiples comparieros sexuales.

Factores infecciosos

Uno de los factores predisponentes para el desarrollo de anomalias escamosas
del epitelio cervical es la infeccién por el Virus del Papiloma Humano (VPH)
que incluyen desde cambios celulares denominados koilocitosis. En los ultimos
20 afos, se hallaron cada vez mas pruebas de que el VPH es el principal factor
causal de la patogenia de practicamente todas las lesiones precursoras de

carcinoma cervical. ®

Dra. Shirley Jane Clark Rosales 13
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Desde una perspectiva conceptual, las anomalias asociadas al VPH se divide
en dos clases: las infecciones transitorias que por lo general desaparecen al
cabo de 1 a 2 afios y el VPH persistente que esta asociado a un aumento del
riesgo de presentar una lesion precursora de carcinoma O un carcinoma

invasor. ®

Una encuesta realizada en USA en el 2003 en el plan de Salud Kaiser reporta
que la tasa promedio de reporte de Lesion Escamosa Intraepitelial de bajo
grado (LIEBG) era de 2,6% y 0,6% para Lesién Escamosa Intraepitelial de alto
grao (LIEAG). La edad tiene un impacto profundo tanto en la tasa de deteccién
como en el grado de lesiones. 9

En el plan de Salud Kaiser la tasa mas elevada de LIEBG esta en adolescente
entre 15 y 19 afos casi el 4% de las citologias. La tasa de LEIBG cae con la

edad y eran solo el 1% en mujeres de 25 a 40 afios. ‘¥

La tasa de LIEAG incrementa en los 25 — 40 afios de edad y luego disminuye.
(19)

En contraste, la tasa de cancer cervical invasivo confirmado histolégicamente,
reportada en el registro de céancer de USA (Vigilancia epidemiolégica
Resultados Finales) se incrementa hasta los 40 afos de edad y luego muestran

solo cambios minimos hasta los 65 afios de edad. ¥

En Islandia por ejemplo, la tasa de deteccion de LIEAG en mujeres de 20 — 24

afos de edad se increment6 casi cuatro veces desde 1979-1983 y 1994-1998

luego se estabilizaron. 9

CLASIFICACION DE LAS LESIONES

La neoplasia cervical intraepitelial (NIC) tienen tres grados distintivos, basados

en el espesor de la invasion por parte de las células escamosas malignas:

NIC1 (Grado 1), es el tipo de menor riesgo, representa solo una displasia leve o

crecimiento celular anormal y es considerado una lesidon escamosa intraepitelial

Dra. Shirley Jane Clark Rosales 14
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de bajo grado. Se caracteriza por estar confinado al 1/3 basal del epitelio

cervical. *?

NIC2 (Grado Il), es considerado una lesidn escamosa intraepitelial de alto
grado y representan una displasia moderada, confinada a los 2/3 basales del

epitelio cervical.

NIC3 (Grado lll): en este tipo de lesion, considerada también de alto grado, la
displasia es severa y cubre mas de los 2/3 de todo el epitelio cervical, en
algunos casos incluyendo todo el grosor del revestimiento cervical. Esta lesion

es considerada como un carcinoma in situ. ?

En el foro de Bethesda de 1988 las lesiones intraepiteliales (SIL) fue subdivida
en dos categoria, de acuerdo con las dos posibles decisiones terapéuticas

(observacién o intervencién quirtrgica). ‘%

Segun el nuevo sistema: las lesiones NIC1 (CIN-I) y cambios celulares por
VPH se han renombrado como LSIL (low grade squamous intraepitelial lesion)
o lesiones Intraepiteliales escamosas de bajo grado y las lesiones NIC2 y NIC3

(CIN-II y 111) se denominan HSIL (high grade SIL) lesién de alto grado. ‘¥

Una preocupacion expresada acerca de la clasificacion en dos grados consiste
en que la linea divisoria que separa a los precursores a alto y bajo deberia
establecerse entre CIN2 y CIN3 porque la evolucion natural de lesiones CIN2,
sin tratamiento, es mas parecida al CIN1 que a la de CIN3. 8

La mayoria de las LSIL se curan espontaneamente y soélo un pequefio
porcentaje progresan a HSIL, por lo que las LSIL no se tratan como una lesion
premaligna. La frecuencia de las HSIL es una décima parte de la frecuencia de
LSIL. ®

Se ha observado discrepancia entre patdlogos de 10 a 15% en la interpretacion
de LSIL y HSIL de los extendidos citologicos del cuello uterino. El estudio

citologico también puede discrepar con el histologico: entre 15 y 25% de las

Dra. Shirley Jane Clark Rosales 15
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mujeres que tienen LSIL, presentan CIN2 o CIN3 en la histologia cuando se

continta investigando. ‘¥
PROGRESION

Hay quienes piensan que los casos de NIC progresan por estos estados antes
de desarrollar un cancer. Sin embargo, si bien es cierto que los canceres
cervicouterino, en especial los invasores de células escamosas, vienen
precedidos por una fase de enfermedades preinvasoras de largo tiempo,
existen evidencias que el cancer de cuello puede ocurrir sin que haya una
detectable progresion a lo largo de los tres estadios y que una neoplasia
intraepitelial de alto grado puede ocurrir sin que primero haya existido como
una lesién de bajo grado. 9?9

Aungue la mayoria de HSIL derivan de LSIL, aproximadamente el 20% de los
casos de HSIL aparecen "de novo", sin LSIL previos. Las tasas de progresion
no son uniformes, y aunque sobre todo VPH 16 esta asociado con un riesgo
elevado, es dificil predecir la evolucidbn en una persona en particular. La
progresién hacia carcinoma invasivo, si llega a ocurrir, puede ocurrir en pocos

meses o producirse durante mas de una década. **
DIAGNOSTICO

Generalmente la Neoplasia Cervical Intraepitelial se descubre durante un
examen ginecoldgico de rutina llamado Papanicolaou. El proposito de este
examen es diagnosticar el trastorno en estadios iniciales mientras no haya aun
progresado a un carcinoma invasivo y poder tratarlo con facilidad. Por razén de
que estas células rara vez contienen glucogeno en sus superficies, durante la
inspeccion con Lugol, el cuello uterino se aprecia yodo-negativas. Sin embargo,
muchas de estas lesiones se tornan blanquecinas con la aplicacién de acido
acético al 3-5% durante una colposcopia. La aparicién de este tipo de lesiones
en el cuello uterino es indicativo para una citologia y referir su estudio a un

patologo.

Dra. Shirley Jane Clark Rosales 16
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La toma de la muestra no deberia presentar mayor dificultad para la obtencion
de ambos epitelios (endocervix y exocervix) ya que en mujeres de edad fértil la

unién escamo columnar se encuentra a nivel del orificio cervical externo.

A nivel de atencidn primaria las muestras son tomadas por enfermeras quienes
son las responsables de esta actividad, donde existen normas para las técnicas

de toma y manejo de las muestras. “%

Cuando las condiciones son Optimas en la toma de muestra, la citologia
cervical tiene una alta sensibilidad y especificidad de un 84,4% y 72%

respectivamente.

Su sensibilidad es la cualidad mas importante, ya que
este valor es inversamente proporcional al porcentaje de falsos negativos. Esta

sensibilidad depende de varios factores:

La confiabilidad del examen esta dado por varios factores, entre los que se
mencionan las condiciones previas en la que se presenta la paciente, la
ubicacion anatdbmica de donde se extrae la muestra, técnica instrumental de la

extraccion de la muestra, extension, fijacion y tincién del extendido.®

En Nicaragua se implementan estrategias de salud desde 2010 impulsados por
el gobierno de reconciliacion con la participacion popular dirigida por el
ministerio de salud para hacer efectivo el derecho a la salud; se implementan
los nuevos modelos de salud familiar y comunitario (MOSAFC) y MASIRAN —
MASIRAAS (Modelo de Atencion de Salud intercultural de la Regién Autbnoma

Atlantico Norte y Sur) respectivamente. (24)

Realiza un programa de pesquisa nacional, de deteccion precoz del cancer de
cérvix, para lo que se realiza citologia a toda paciente por encima de 25 afos y
mas. Ante un resultado anormal, la mujer pasa de inmediato a la consulta de
patologia de cuello, donde es atendida minuciosamente a fin de establecer un

diagnéstico y tratamiento adecuados de las lesiones cervicales. (24)
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VIl. DISENO METODOLOGICO

Tipo de estudio: Se realiz6 una investigacion descriptiva, observacional,

transversal y prospectiva durante el periodo de Enero 2015 a Diciembre 2015.

Area de estudio: Departamento de patologia del Hospital Escuela Antonio

Lenin Fonseca.

Universo: 483 fue el total de pacientes remitidos de otras unidades de salud a
las que se le analiz6 biopsia de cérvix en el Hospital Antonio Lenin Fonseca
desde Enero 2015 a Diciembre 2015.

Muestra: 283 pacientes diagnosticadas con lesidén de bajo grado, alto grado y

carcinoma invasor en cérvix segun resultados de citologia y biopsia.

Criterios de inclusion: Pertenecer a las unidades de salud de los sectores

gue atiende este hospital.

Pacientes que se le realizaron examenes citoldgicos en los centros de salud y
colposcopia para ser diagnosticado en el departamento de patologia con datos

positivos de neoplasia intraepitelial y de carcinoma invasor de cérvix.
Pacientes con datos generales completos.

Criterios de exclusion: Pacientes con diagndéstico de neoplasia intraepitelial y

de carcinoma invasor de cérvix sin resultados citoldgico anterior.

Pacientes con diagnostico de neoplasia intraepitelial de bajo grado, alto grado y
carcinoma invasor de cérvix que no pertenecen a las unidades de salud de los

sectores que atiende este hospital.
Pacientes con datos generales de la ficha incompletos.

Fuente: Secundaria, se seleccionaron las hojas de solicitud de biopsia de los

pacientes que tenian plasmados diagnodstico previo de Papanicolaou
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mostrando alguna lesion de cérvix uterino y datos generales completos. Libros

de registro del departamento de anatomia patoldgica.

Instrumento: Se realizdé una ficha para la recoleccion de datos en donde se
recopilo; nimero de biopsia, expediente, edad, numero de hijos, paridad, inicio
de la vida sexual, centro de salud al cual pertenece, diagnéstico de

Papanicolaou y diagnostico de biopsia.

Procesamiento de los datos: La informacién se proceso en el programa de

Excel 2013 para la elaboracion de la base de datos y tablas.
Para andlisis estadisticos de los datos se obtuvo lo siguiente:

a) Frecuencias absolutas.

b) Porcentajes.

c) Indice de concordancia kappa.
d) Proporcion de concordancia
e) Sensibilidad.

f) Especificidad.

g) Valor predictivo positivo.

h) Valor predictivo negativo.

Para analizar la concordancia entre los diagnosticos citolégicos e histologicos
se utilizaron las tablas de contingencia, empleando el indice de kappa (Kp),

cuya formula fue la siguiente: (ver Anexo)

VARIABLES POR OBJETIVOS

Para el Objetivo Uno:

Caracterizar sociodemograficamente y en antecedentes de salud reproductiva
a las pacientes a las que se le realiz6 estudios citohistolégicos en este periodo

en esta unidad.

1.- Edad
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2.- Unidad de salud a la que pertenece
3.- Gesta

4.- Inicio de vida sexual activa

Para el Objetivo Dos:

Describir los resultados histolégicos y citolégicos obtenidos mediante métodos

de Papanicolaou y biopsias cervicales.

5.- Diagnéstico citolégico

6.- Diagnostico histolégico

Para el Objetivo 3:

Determinar la concordancia de los diagnésticos en la técnica citolégica e

histolégica en las pacientes estudiadas.

7. Concordancia diagndstica entre resultados

OPERACIONALIZACION DE LAS VARIABLES

1.- Caracterizar sociodemogréficamente y en antecedentes de salud
reproductiva a las pacientes a las que se le realiz6 estudios
citohistolégicos en este periodo en esta unidad.

VARIABLE DEFINICION INDICADOR ESCALA
Edad Tiempo de vida | Afios de vida | 15-19
transcurrido cumplido al| 20-34
desde el . momento del | 35 -49
nacimiento estudio 50 - amas
hasta el
momento del
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estudio
Unidad de salud | Lugar de | Zona C/S Francisco
procedencia de | geografica Morazan
la muestra del C/S C. Sandino
paciente Mateare
San Rafael del Sur
Hospital ALF
Gesta Numero de Ninguno
embarazos Uno
2a3
4y mas
Inicio de vida | Edad en que Menos de 15
sexual activa inicio relaciones 15-19
sexuales 20-34
35-49

Objetivo 2: Describir los resultados histolégicos y citolégicos obtenidos
mediante métodos de Papanicolaou y biopsias cervicales.

VARIABLE

DEFINICION

INDICADOR

ESCALA

Diagnostico
citologico

Rasgos
citolégicos y
gue evidencian
el diagnostico

Clasificacion
segun el
sistema de
Bethesda.

1Lesion escamosa
intraepitelial de bajo
grado

*Cambios celulares por
papiloma virus
(condiloma)

*Displasia leve/NIcl

2 Lesion intraepitelial
de alto grado:
*Displasia moderada/
NIC2

xDisplasia
severa/NIC3/Carcinoma
in situ.

3Carcinoma de células
escamosa invasor

Diagnostico

Rasgos

Clasificacion

*1. Neoplasia
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histolégico

histologicos que
evidencian el
diagnostico

segun el
sistema de
Bethesda

Intraepitelial de bajo
grado.

*Cambios celulares por
papiloma virus
(condiloma)

xDisplasia leve/NIC1
*x2. Neoplasia
intraepitelial de alto
grado:

*Displasia moderada/
NIC2

xDisplasia
severa/NIC3/Carcinoma
in situ

*Carcinoma invasor.

Objetivo tres: Determinar la concordancia de los diagnésticos en la técnica
citologica e histolégica en las pacientes estudiadas.

VARIABLE DEFINICION INDICADOR ESCALA
Concordancia Resultados NUmero y | indice de kappa
Diagnéstica segun indice de | porcentaje (ver anexo)
entre las Kappa segun

pruebas resultados de

citolégicas e indice de capa

histologicas
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VIIl.  DISCUSION Y ANALISIS DE LOS RESULTADOS
Objetivo 1:

Tabla 1: Distribucion de las pacientes con Papanicolaou y biopsias
colposcopicas positivos segun los centros de salud y meses en que

fueron analizadas en el HALF de Enero 2015 a Diciembre 2015.

CENTRO DE SALUD

SANDINO MORAZAN SRS MATEARE HOSPITAL TOTAL

ENERO 3 1 0 0 0 10
FEBRERO 8 2 0 0 0 10
MARZO 13 12 0 0 0 25
ABRIL 10 9 0 0 0 19
MAYO 11 7 0 1 0 19
JUNIO 9 1 0 0 0 10
JULIO 11 4 0 0 0 15
AGOSTO 22 6 11 0 1 40
SEPTEMBRE 17 7 0 0 29
OCTUBRE 33 6 0 0 47
NOVIEMBRE 32 3 0 0 43
DICIEMBRE 17 1 0 0 22
TOTAL 186 59 36 1 1 283

Fuente: Hoja de solicitud de biopsia

186 muestras fueron recibidas del centro de salud de Ciudad Sandino
constituyéndose como el de mayor demanda de los servicios del departamento
de Patologia del Hospital Antonio Lenin Fonseca. También estos estaban

concentrados en los meses de Octubre y Noviembre de este afio.

Esto puede estar relacionado con las diferentes ferias de salud que se realizan
en los centros de salud con la participacion de la comunidad; acciones y
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estrategias establecidas por el ministerio de salud del gobierno de

reconciliacion para garantizar la salud de los Nicaraguenses.

El centro de salud Francisco Morazan varia en el tiempo y el nivel de captacion

se mantiene estable.

Tabla 2: Edad de las pacientes con Papanicolaou y biopsias

colposcoépicas positivos en el HALF de Enero 2015 a Diciembre 2015.

CLASIFICACION POR GRUPOS DE EDADES
EDADES FRECUENCIA |PORCENTAJE
15 - 19 afnos 31 11

20 - 34 afios 162 58

35 - 49 afos 70 25

50 a mas 15 5

Sin edad reportada 5 2
TOTAL 283 100

Fuente: hoja de solicitud de biopsia.

En relacién al grupo etareo, las mujeres entre 20 y 34 afios fueron afectadas en
namero de 162 para un 58% de la muestra examinada, la cual concuerda con
los estudios realizados en el Hospital Roberto Calderon Gutiérrez por
Alejandrina Vindel en el afio 2012; también muestra datos similares en estudio
realizado en Cuba en el afio 2006 en el que el doctor Pérez Echemendia
concluye que las lesiones de cervix predominaban en pacientes de 25-35

afnos.

Estos resultados pueden estar relacionado con la accesibilidad a las unidades

de salud, el cumplimiento de los protocolos y a las campafas de salud que
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impulsa el ministerio de salud aprovechando la demanda a los de servicios de
planificacion familiar, controles prenatales que se ofrecen con gratuidad en
Nicaragua.

El porcentaje méas bajo fue para las mujeres de 50 o méas (5 %) las cuales ya
no asisten para estos servicios a menos que sea por una dolencia sentida,

también por causa de una pobre educacion sexual y tabues y creencias.
Tabla 3: Inicio de la vida sexual de las pacientes con Papanicolaou y

biopsias colposcopica positiva en el HALF de Enero 2015 a Diciembre
2015.

TR

<15 Afios 79 28
16 - 19 afios 75 27
35 -34 afios 29 10
35 - 49 afios 3 1

Sin datos 97 34
TOTAL 283 100

Fuente: hoja de solicitud de biopsia.

El 34% de las pacientes no reportan datos de inicio de su vida sexual lo cual

impide ser ubicados en los rangos de edades establecidas.

Seguido de este grupo el siguiente grupo de pacientes son las menores de 15

anos.

Conociendo en este estudio que las lesiones reportadas del cual se conoce la

edad en que se inicia de la vida sexual esta concuerda con lo dicho en el libros
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de texto de “principios basicos de ginecologia” en que el inicio de la vida sexual
en menores de 20 afios y el nimero de comparieros sexuales son un factor de

riesgo para el desarrollo de cancer de cervix.

Tabla 4: Gesta de las pacientes con Papanicolaou y biopsias

colposcoépicas positivos en el HALF de Enero 2015 a Diciembre 2015.

GESTA ‘
# de Gestas Frecuencia Porciento
41
1 hijo 64 23
2 a 3 hijos 57 20
4 0 mas hijos a7 16
TOTAL 283 100

Fuente: hoja de solicitud de biopsia.

El cuarenta y uno por ciento de las mujeres que acudieron para la realizacién

de su Papanicolaou no tienen hijos.

Esto puede estar relacionado con la mejor educacion sexual que las mujeres
estan adquiriendo, la promocion de salud o por la edad en que se estan

realizando los Papanicolaou y su seguimiento con la biopsia colposcopica.

En el texto “principios basicos de ginecologia” muestra que no esta
comprobado que el niumero de gesta se relacione con la aparicién de cancer
cervical aunque hace unos afios esto era catalogado como factor de riesgo;

dicho esto, se observa que el 41% de paciente con lesiones no tienen hijos.
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Tabla 5: Diagndstico Citoldgico e histolégico de pacientes con
Papanicolaou y colposcopia biopsia positivos en el HALF de Enero 2015
a Diciembre 2015.

DJAYD, D O DIA O ADAS POR AMBOS PRO D O
O
D A » A O DEP A

TOTAL
ASOR
PAPANICOLAO 174 74 33 2 283
COLPOSCOPIA 134 96 50 3 283

Fuente: hoja de solicitud de biopsia

La concentracion de paciente diagnosticado por citologia y biopsia
colposcopica fue similar para ambos observadores, obteniendo 174 pacientes
con lesion de bajo grado (NIC1) por examen citolégico y 134 por el método

histoldgico considerado el estdndar de Oro.

A pesar del rango de diferencia entre los dos observadores, hay un beneficio
para las pacientes ya que estas estan siendo detectadas de manera precoz lo
cual permite dar un seguimiento adecuado y evitar que estas pacientes lleguen
a un estadio mas avanzado, asi evitar el aumento del nimero de fallecidas por

canceres cérvico uterino.

Al comparar estos datos con otros estudios realizado en paises con un sistema
de salud mas organizado como el de Cuba, Miguel Angel Pérez en el afio
2004 y Pedro Albujar junto con Antonio Zavala en México obtuvieron que la
mayoria de las lesiones eran de bajo grado. Asi lo describe la literatura en el

texto de Blaustein en el programa de salud de kaiser en USA donde las
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lesiones cervicales de bajo grado ocupaban una tasa de 2,6% y las de alto

grado un 0,6%.
Tabla 6: Distribucion del diagnoéstico citolégico segln la edad de las

pacientes con diagndésticos positivos en el HALF de Enero 2015 a
Diciembre 2015

NIC1 27 102 37 5 3 174 61
NIC?2 2 45 21 6 0 74 26
NIC3 2 15 12 3 1 33 12
Carcinoma invasor 0 0 0 1 1 2 1

TOTAL 31 162 70 15 5 283 |[100

Fuente: hoja de solicitud de biopsia

El principal grupo etareo afectado en los resultados de estudios citolégicos son
las de 20-34 afios de edad con un total de 162 casos y 174 pacientes del total

de la muestra presentaron lesion cervical NIC1 para un 61% del total de casos.

Estudio realizado en el Hospital Roberto Calderon en el afio 2011 por la
doctora Alejandrina Vindel muestra que tanto para el estudio citolégico como
histoldgico la lesion de bajo grado NIC1 fue la mas frecuente constituyendo un
30,9% en las citologias y 42% en las histologicas, también las edades mas

afectadas fueron las comprendidas entre 20 y 34 afos.
En estudios masivos como el realizado en USA mencionado como plan de

Salud Kaiser la tasa mas elevada de LIEBG estuvo en adolescente entre 15y

19 anos, lo cual no concuerda con nuestro estudio.
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Tabla 7: Distribucion del diagnostico histolégico segun la edad de
pacientes con diagndésticos positivos en el HALF de Enero 2015 a

Diciembre 2015

NIC1 18 80 28 5 3 134 | 47
NIC2 10 54 23 7 2 96 34
NIC3 3 28 17 2 0 50 18
Carcinoma invasor 0 0 2 1 0 3 1
TOTAL 31 162 70 15 5 283 | 100

Fuente: hoja de solicitud de biopsia

Para el analisis de las pruebas histoldgicas en cuanto al grado de lesion y la
edad de presentacion se obtuvo que las lesiones de bajo grado (NIC1) fueron
80 casos de las que se ubican en la edad de 20 — 34 afios. El carcinoma
invasor se observa que solo aparece a partir de los 35 afios registrandose 2

casos en este rango de edad.

Segun el texto de Blaustein la tasa de LIEAG incrementa en los 25 — 40 afios
de edad y luego disminuye.

Los resultados de las pruebas histolégicas son similares a las vistas en la
prueba citolégica en cuanto a edades y grado de lesién que predominan.
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Tabla 8: Concordancia cito-histoldgica, indice Kappa en los Diagndésticos
de lesion de bajo grado (NIC1) en el HALF de Enero 2015 a Diciembre
2015.

Diagnostico
histolégico Diagnostico citoldgico
positivos negativos
Positivos 113 21 134
negativos 62 87 149
Total 175 108 283

Fuente: hoja de solicitud de biopsia

K= 0,40 (concordancia moderada)
Po= 70%

Pe =0,49

Sensibilidad= 64%

Especificidad= 80%

Valor predictivo positivo= 84%

Valor predictivo negativo= 58%

Al ser comparados los diagnésticos de lesién de bajo grado por citologia y
biopsias colposcépica se obtuvo un indice de acuerdo moderado (Kp=0,40),
ambos observadores por ambos métodos concuerdan el mismo diagndéstico

para el mismo paciente.
La proporcion de concordancia es aceptable ya que se obtuvo un Po =70% lo

que indica que ambos observadores concordaron en su diagnéstico tanto

positivos como negativos
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La sensibilidad es regular esto quiere decir que los observadores tienen dudas
en cuanto al diagnostico positivo de los pacientes porque se obtuvo un 64%

pero tienen mayor precision para detectar a los sanos.

Segun la literatura la Organizacion Panamericana de la Salud refiere que para
la citologia cervical la sensibilidad y especificidad son de un 84,4% y 72%
respectivamente, para lo cual es inferior la sensibilidad en este estudio pero si

muestra una excelente especificidad.

Tabla 9: Concordancia cito-histoldgica, indice Kappa en los Diagnhdsticos
de lesion de alto grado (NIC2) en el HALF de Enero 2015 a Diciembre
2015.

Diagnostico
histologico Diagnostico citolégico
positivos negativos
Positivos 45 49 94
negativos 30 159 189
Total 75 208 283

Fuente: hoja de solicitud de biopsia

K= 0,34 (concordancia baja)
Po=72%

Pe = 0,57

Sensibilidad= 60%
Especificidad= 76%

Valor predictivo positivo= 47%
Valor predictivo negativo= 84%
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La concordancia diagnostica es regular (Po=72%), pero un indice de kappa
bajo, donde ambos observadores concuerdan para la mayoria de los pacientes
sin dificultad que estos son sanos (VPN=84%).

La sensibilidad es de 60% y especificidad es de 76% ambos con bajo nivel

comparados a los parametros internacionales.

Tabla 10: Concordancia cito-histoldgica, indice Kappa en los Diagndéstico
de lesion de alto grado (NIC3) en el HALF de Enero 2015 a Diciembre
2015.

Diagnostico Diagnostico citolégico
histologico positivos negativos
Positivos 24 19 43
negativos 11 229 240
Total 35 248 283

Fuente: Hoja de solicitud de biopsia.

K=0,54 (concordancia moderada)
Po= 89%

Pe =0,76

Sensibilidad= 68%

Especificidad= 92%

Valor predictivo positivo= 55%
Valor predictivo negativo= 95%

Dra. Shirley Jane Clark Rosales 32



Concordancia Citohistoldgica en el diagnostico de Neoplasias Escamosas
de Cuello Uterino. Hospital Escuela Antonio Lenin Fonseca, Managua,

Nicaragua. Enero a Diciembre 2015.

Los datos analizados muestran una proporcion de concordancia buena
(Po=89%). Un indice de kappa moderado, una baja sensibilidad y una buena
capacidad para detectar a los pacientes sanos (E=92%).

En el estudio de miguel Angel Pérez revelo que la mejor concordancia fue el

gue se obtuvo en lesiones de NIC2 Y NIC3. En este estudio se presenta en
NIC1 Y NIC3

Tabla 11: Concordancia cito-histoldgica, indice Kappa en los Diagndstico

de carcinoma invasor en el HALF de Enero 2015 a Diciembre 2015.

Diagnostico
histologico Diagnostico citolégico
‘ positivos negativos
Positivos 1 10 11
negativos 0 272 272
Total 1 282 283

Fuente: hoja de solicitud de biopsia.

K=0,2 (concordancia baja)
Po=94%

Pe= 0,95
Sensibilidad=0,3%
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Especificidad= 96%
Valor predictivo positivo= 9%

Valor predictivo negativo = 100%

En el grupo de paciente diagnosticados como carcinoma invasor de células
escamosas se demostré un alto porcentaje en la proporcion de la concordancia
(Po= 94%) sin embargo un bajo indice de kappa, muy baja especificidad lo que
indica que hay dificultad para la deteccion de la patologia y buen nivel de

especificidad para la deteccién de los pacientes sanos.
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CONCLUSIONES

. En el estudio realizado se concluye que el grupo de edades las

pacientes entre los 20-34 afios son las mas afectadas, 186 pertenecen
al centro de salud de Ciudad Sandino que representa un (65,7%), no se
reportan los datos de la edad de inicio de la vida sexual activa en un
34%; también se concluye que 41 por ciento tiene 0 hijo.

. Entre las pacientes estudiadas y clasificadas segun Sistema de

Bethesda se encontr6 174 pacientes con lesion de bajo grado por
citologia y por colposcopia 134, ambos dentro del rango de edad de 20-

34 afos,

. De manera general el porciento de concordancia fue de un 81,25%. El

indice de concordancia fue moderada para las lesiones de bajo grado
(NICY y NIC 3, siendo estas de 0,40 y 0,54 respectivamente, mientras
qgue para NIC 2 y Carcinoma invasor fueron bajas para un 0,34 y 0,2
respectivamente. La proporcion de concordancia fue buena para todos
los grupos estudiados pero con una muy baja sensibilidad y una

especificidad catalogada como buena.
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X.  RECOMENDACIONES

A los Centros de Salud se recomienda seguir mejorando en la promocion de los
servicios de salud y mejorar el llenado de la hoja de solicitud tanto de los
Papanicolaou como los de colposcopia ya que todos los datos ayudan a hacer
un diagnostico mas certero y entender a que se deben algunos cambios que se

pueden observar en la muestra recibida.

Promover la promocién y la prevencion en salud para disminuir los casos de
pacientes con lesiones cervicales para hacer una captacién precoz y evitar el

progreso de las lesiones a formar parte de lesiones de alto grado.

Coordinar con la direccion general de salud educacion continua para los
recursos humanos y garantizar la unificacion de criterios en la categorizacion
de los diferentes grados de lesion cervical basandonos en un protocolo Gnico
de reporte. También que las técnicas de recoleccién de muestra y fijacion sean

las adecuadas.

Que el ministerio de salud garantice un equipo de patdlogos experimentados
para monitoreo de control de calidad externo, con el fin de mejorar la calidad
de la lectura de las citologias y colposcopias ya que el tratamiento de los
paciente dependen del resultado de estos métodos.
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ANEXO
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Anexo 1: Instrumento de Recoleccion de la Informacién

FICHA DE RECOLECCION DE DATOS DE CITOLOGIA CERVICAL
l. DATOS GENERALES

a) Cadigo de la citologia

b) Unidad de salud

c) Edad

d) Inicio de la vida sexual activa.

e) Gestas.

I DIAGNOSTICO DE LA CITOLOGICA

lll.- DIAGNOSTICO DE COLPOSCOPIA
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Anexo 2:

FORMULAS UTILIZADAS PARA EL ANALISIS DE LOS DATOS

METODO A METODO B TOTAL
Positivo Negativo
Positivo A B atb
Negativo C d c+d
TOTAL a+c b+d n
Kp=Po - Pe
1 —-Pe
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Po= proporcién de concordancia observada.

Pe= proporcién de concordancia esperada.

Po= a+d

N

Anexo 3:

Pe= (a+b)X(a+c) + (c+d)X(b+d)

N2
Sensibilidad: S= a

atc

Especificidad: E= d

b+d

Valor predictivo positivo= a

a+b

Valor predictivo negativo= d

c+d
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Anexo 4:

Valoracion de indice de Kappa

Valor de k Fuerza de la concordancia
<0,20 Pobre

0,21-0,40 Débil

0,41 - 0,60 Moderada

0,61 -0,80 Buena

0,81-1 Muy Buena

1. Tamano de la muestra;:
n= _no
1+(no/N)

n= valor de muestra para poblacion finita.
no= muestra inicial.

N= tamafio de la poblacién conocida.
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n=___ 483
1+ (483/ 283)

n= 483
2,70

n=178.8
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