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Resumen

Con el objetivo de analizar la respuesta terapéutica posterior a crioterapia en pacientes con
lesiones intraepiteliales de bajo grado de cérvix uterino en el servicio de ginecobstetricia del
hospital Bolonia, managua, enero 2018 a enero 2020, se realizO un estudio analitico,
observacional, retrospectivo de corte longitudinal. Fueron analizados las caracteristicas
sociodemograficas, antecedentes ginecobstétricos, diagnostico citolégico e histoldgico,
complicaciones y resultados en el seguimiento posterior a crioterapia. Los andlisis estadisticos
efectuados fueron descriptivos, prueba de Spearman, Analisis de Varianza Univariado y test de
Fisher. Conclusiones: El diagnéstico citolégico mas frecuente fue LIEBG con un 76.2%, el
diagnostico histopatol6gico mas frecuente fue VPH con un 73.8%, y el NIC | con un 26.2 %, el
64.8 % de las pacientes no presentaron complicaciones, el 24.6% presento leucorrea, y un 10.7
% dolor pélvico. Los resultados obtenidos en el seguimiento muestran que el 82.2 % remitieron
posterior a la crioterapia, un 13.1 % mostraron persistencia y el 4.1 % hicieron recurrencia. La
prueba de correlacién de Spearman aport6 las evidencias estadisticas de un valor de p = 0.002,
demostré que existe una correlacion significativa entre el diagnostico histopatolégico y los

resultados en el seguimiento.

La prueba de Fisher, aporto las evidencias estadisticas significativas definida por el diagnéstico
histopatolégico NIC | el efecto sobre un mayor nimero de compafieros sexuales con una media
de 2.19 (p=0.0097) y para la categoria de persistencia y recurrencia con unas medias de 2.25
y 2.80 respectivamente el efecto sobre un mayor nimero de compafieros sexuales (p=0.0032).

Palabras claves: LIEBG, Crioterapia, Seguimiento, Complicaciones.



Contenido

DEDICATORIA .ottt e ettt e et e et e e et e e ettt e et e et e et et e e e e e teeeae e ene e e a e e et e e et ene e e e et en e e nareenaeenaes I
A GRADECIMIENTO ettt ettt et e e et e et e et e e et e et e e et e et e et e e et e s et eeateeeneneeeeneee et enaneeenneeneneeeanneenareeenneen Il
CARTA AVAL DEL TUTOR ..ot ettt ettt et e e e e et et et e et e e et e e et e e et e e st e st e e eseeeneteeeanee e st enaneeeneneenaeeens I
RESUMEN ...t e ettt ettt e et e et e e et e et e et e e et e e st eeemeeeameee et et eneneeeemeeeam e eaaneeeamneeneneeeaneeeneneeenneeennneennneeenaneenas \Y;
1. INTRODUCCION. ...ttt ettt et et et e et et oot e et e et e e e et et e et e et e et e et e seaeeeee e e e e et e eeeeanas 8
2. ANTECEDENTES . oottt ettt ettt e et e oot e ettt e et e et e e et e e et e e eaeeeeaae e e e e e e e e eeeeeeeteeeseaeeeaneens 10
3. JUSTIFICACION. oottt ettt e e e ettt e e e et e et e et e et e et e et e et e et e e e eaeeeaeeeeeeeeee e 14
A PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA ...ttt e e e e e e et e e et e e e e e e e e e e e e et e e e e e e eeeeeee e 15
BLOBUIETIVOS oottt et ettt e e et e et e e et e et e e e e et et e e et e e e e e e et e e e e e raaeaaes 17
o O =] =y A e N et = N =l =¥ R 17
5.2 OBUIETIVOS ESPECIFICOS. - ut ettt et et e e e e e e e e et e e e e e e e e e e e e e e e e eenaen 17
6. HIPOTESIS DE INVESTIGACION: ..ottt ettt ettt e e et e e e et et e et e et e et e et eeete et e et e e e e srennes 18
7. MARCO TEORICO ..ottt ettt ettt e et e ettt oot e et e e et e eet e e et et e eaeeeee e et e st e eteeeaeeneeeeaeeseeennes 19
7.1. FUNDAMENTACION DE LA INVESTIGACION ..uieuiuitieineaietenenteseessssensnsesensnsessnsnsesensnsesensnrerenenns 19
7.2 CARACTERIZACION SOCIODEMOGRAFICA ...ttt e e eeaanns 19
7.3 ANTECEDENTES GINECOBSTETRICOS ..uteututtttnesteenensesensntesesnsesensnsesensnresensnresensserensnrerenens 20
7.4 DIAGNOSTICO CITOLOGICO E HISTOPATOLOGICO: «utneeeeeeeeee e e e e eee e e eaeaenen 21
7.5 COMPLICACIONES Y RESPUESTA TERAPEUTICA DE LA CRIOTERAPIA EN PACIENTES CON LIEBG
.............................................................................................................................................. 23

LA CRIOTERAPIA TRATAMIENTO QUE CONSISTE EN LA APLICACION DE TEMPERATURA INFERIOR A
CERO GRADOS CENTIGRADOS, CON EL OBJETIVO DE ALCANZAR EL PUNTO DE CONGELACION EN LAS
CELULAS PRODUCIENDO LA MUERTE CELULAR POR CRIONECROSIS, PUEDE UTILIZARSE EQUIPOS QUE

FUNCIONAN CON NITROGENO LIQUIDO, OXIDO NITROSO O CO2. ...vveeeeeeee et 23
8. DISENO METODOLOGICO ...ttt ettt et et ee et et e et et e e et et e e e eeeeee et et e e e et e eeeeaeeeeeeeeaes 28
S R W T=To l o] = =1y U ] [ 28
8.2 AREA Y PERIODO DE ESTUDIO: «ueeutn et ae et e e e e e e e e e e e e e et e e e e e e e e e e e e e e e e e e e eeneaenen 28
B UNIVER SO Y MUE ST RA . o euitttttntt ettt ettt ettt ettt et e e e a e et et te et ea e e te e eate e eare e earen e enrenenenren 28
8.4 MATRIZ DE OPERACIONALIZACION DE VARIABLES E INDICADORES (MOVI) ........uuiiiiiiiiiiiiinnne 30
8.5 METODOS, TECNICAS E INSTRUMENTOS DE RECOLECCION DE DATOS E INFORMACION............ 33
8.5.1Técnicas cuantitativas de INVESTIGACION ......ciiiiiiiiiiiiiiie ettt e e s eaaeee e 33
8.5.2 Técnicas cualitativas de INVESTIGACION ....c..ciiiiiiiiie ettt e e et e e e ntbee e e s staeeeeenraeeaeans 34
8.6 PROCEDIMIENTOS PARA LA RECOLECCION DE DATOS E INFORMACION .. ..cuiuieiiiiiieieieeeaeannen 34
8.7 PLAN DE TABULACION Y ANALISIS ESTADISTICO DE DATOS ..uviiii e eeaeaeneen 35
9. RESULTADOS ...ttt ettt et e e et ettt oot et et e et e et e e ea e e e et e e et e et e e et e e et e e et e e eeeeeteeeneeeeeaaes 36
9.1 CARACTERISTICAS SOCIODEMOGRAFICAS Y LOS ANTECEDENTES
GINECOBSTETRICOS DE LAS PACIENTES CON LIEB G . ..eeie e 36
9.2 DIAGNOSTICO CITOLOGICO Y HISTOPATOLOGICO DE LAS PACIENTES CON LIEBG ......ccevenen..... 40
9.3 COMPLICACIONES Y RESULTADOS DEL SEGUIMIENTO POSTCRIOTERAPIA EN PACIENTES
(010 NI I 1 =t = T 41



9.4 RELACIONES DE ASOCIACION Y CORRELACION ENTRE EL DIAGNOSTICO CITOLOGICO, EL
HISTOPATOLOGICO Y EL RESULTADO DEL SEGUIMIENTO DE LAS PACIENTES CON LESIONES

INTRAEPITELIALES DE BAJO GRADO . . .iiiitiiiiteiaeessatesansssansesannsssannesasnsssannesssnsssannssssnnssennesssnnerns 42
TABLA. 13 CORRELACION DE SPEARMAN ENTRE EL DIAGNOSTICO HISTOPATOLOGICO Y LOS
RESULTADOS EN EL SEGUIMIENTO ....uiiiiiiiiiiiie ittt sttt e e st te e st e s sntbee e s snsbeaesansbeeessnsbeeesansbaeeeenntaeessnnens 44

9.5 RELACION DE CAUSALIDAD ENTRE EL DIAGNOSTICO HISTOPATOLOGICO, EL RESULTADO
AL TRATAMIENTO ettt ettt et et et e et e et e e et e et et s et e e e ea e et e e e et s et e ea e e e e e e an et e ea e et e e e en s et e e e et ne e nenes 45
10 DISCUSION DE LOS RESULTADOS .....oovitiieteieeeieiete et tee ettt sttt ete s sessesesae s stesessensstenesaesnanes 51
10.1 PRINCIPALES HALLAZGOS A PARTIR DE LOS RESULTADOS OBTENIDOS ......ccuvivvneerneennnns 51
10.1.1 Caracteristicas sociodemograficas y los antecedentes Ginecobstétricos de las pacientes con
12 PSPPSR 51
10.1.2 Diagnostico citologico y histopatoldgico de las pacientes con LIEBG........cccccccoevvviiiiienneeennnns 51
10.1.3 Complicaciones y resultados del seguimiento postcrioterapia en pacientes con LIEBG.......... 51
10.1.4Relaciones de asociaciéon y correlacion entre el diagnostico citolégico y el histopatoldgico y el
seguimiento de las pacientes con lesiones intraepiteliales de bajo grado..........ccceeeviiieiiiiiiee e 52
10.1.5. Relacién de causalidad entre el diagnostico histopatoldgico, el resultado al tratamiento y los
antecedentes GINECO- OB STAIIICOS. ..ttt e e e e s e e e e s s st e e e e e e s e snnranaeeeees 52

10.2 LIMITACIONES DEL ESTUDIO . .cvuiiiiiiieiii et e et e et e e e e e e e e e e e e e e ean e e eaneees 52

10.3 RELACION DE RESULTADOS OBTENIDOS CON LAS CONCLUSIONES DE OTRAS

[NV E S TIGACIONES ... tttette et ettt et e et e e et e et e et e e et e et e e e e e aa e e et e e e e e aa e e ea e e s e e an e e eaneean e e e neeneeeaneeaneeens 53

10.4 APLICACIONES E IMPLICACIONES DE LOS RESULTADOS OBTENIDOS.....ccuviviiiiiniiineeniereenenns 56
11. CONCLUSIONES ... ittt e ettt e e e e et et ettt e e et e e e ee b teaeaeteestasa s eeeeeesestnnnaaeaaaeenes 57
12. = 010 111 = AN @ 1@ s P 58
13. REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS ...ttt et e e et et s e e e e e e e et s e e e e et e e st aeeeas 59
14. GLOSARIO DE TERMINOS: ..ottt ettt ettt ettt ettt e st e e et e s et et eseeaeteeaeneeeene e 62
15. AB REVIATUR A S ittt ettt e e e sttt e e e sttt e e e aabeee e e aatee e e e asbeeaeeasbeeeeeasbeeeeeanbeeaeeanbaeeeeanteeeeennees 64
F e A= L RO RR 65



INDICE DE TABLAS

TABLA 1. MEDIA DE LA EDAD E INTERVALO DE CONFIANZA PARA LA MEDIA.......ccouuuuaaaieiiineaaeennnns 36
TABLA 2. CARACTERISTICAS SOCIODEMOGRAFICAS ....uiitieieiiieeiiieeeeieeeetieeeateeean e e eaaeeeanneeeanans 37
TABLA 3. ANTECEDENTES GINECOBSTETRICOS ...uuuiiiiuieetieeetteeetieeeetnsesssneessnnaessnnessnnaessneesnnnns 38
TABLA.4 ANTECEDENTE DE INFECCIONES DE TRANSMISION SEXUAL ..uvvvvnieiiiieeeiieeeiineeeaieeeennnns 39
TABLA. 5 USO DE ANTICONCEPTIVOS ORALES .....cittititttiiaeeeeeeeeetttiiasaaeeeeeeeesssninaeeeeseeeennnnnnnnns 39
TABLA. 6 DIAGNOSTICO CITOLOGICO ..cvvvvuuiunaeeeeeeeettuiiaaeeeeeeeeesssaeaseeeeeaeeessssnnnsaeeeeseeeesnnnnnnnns 40
TABLA.7 DIAGNOSTICO HISTOPATOLOGICO ...eeeieieiiiiiie e e e e e e ettt e e e e e e e eeeaaan e e e e e e e e eeannnnn s 40
TABLA. 8 COMPLICACIONES POST-CRIOTERAPIA ....ccevttuiiiieeeeeeeeeiiiiiaaaeeeeeeeeessssinseeeeseeeeennnnnnnns 41
TABLA. 9 RESULTADOS EN EL SEGUIMIENTO ..uuuctitueeieineeetteeetieeeeaieesssnsesssnaessnnaessnnaesnnnaeesneesnnnns 41
TABLA. 10 CORRELACION DIAGNOSTICO CITOLOGICO - DIAGNOSTICO HISTOPATOLOGICO .......... 42
TABLA 11 CUADRO CORRELACION DE SPEARMAN ENTRE EL DIAGNOSTICO CITOPATOLOGICO Y EL
DIAGNOSTICO HISTOPATOLOGICO ..t uttuiuuieeteeuneetnaeenaeeteeaneeanseeseesneesneesssesnesaneeenaeenaesnaeenneennaes 43
TABLA 12. CRUZADA DIAGNOSTICO HISTOPATOLOGICO — RESULTADOS EN EL SEGUIMIENTO........ 44
TABLA 13 CUADRO CORRELACION DE SPEARMAN ENTRE EL DIAGNOSTICO HISTOPATOLOGICO Y LOS
RESULTADOS EN EL SEGUIMIENTO ...uuuuteeiieeiettutiiaaeeeseeeeessssiaaseaeeseessssssannsaaaeeseeessssnnnnaaeeeseeesnnes 44
TABLA.14 CUADRO DE ANALISIS DE LA VARIANZA EDAD SOBRE D. HISTOPATOLOGICO. (SC TIPO IlI)
............................................................................................................................................. 45
TABLA. 15 CUADRO DE ANALISIS DE LA VARIANZA EDAD SOBRE RESULTADOS SEGUIMIENTO.(SC TIPO
LT e ettt e e e et et e e e —a— e e eeee et et ettanneeeeeeeeeatannnnaeeeeeeeenrnnn s 46
TABLA. 16 CUADRO DE ANALISIS DE LA VARIANZA PARIDAD SOBRE D. HISTOPATOLOGICO. (SC TIPO
LT e ettt e e e et et e e e —a— e e eeee et et ettanneeeeeeeeeatannnnaeeeeeeeenrnnn s 46
TABLA. 17 CUADRO DE ANALISIS DE LA VARIANZA PARIDAD SOBRE RESULTADOS SEGUIMIENTO (SC
LI L2202 11 ) TSP 47
TABLA.18 CUADRO DE ANALISIS DE LA VARIANZA IVSA SOBRE D. HISTOPATOLOGICO. (SC TiPO 1l1)
............................................................................................................................................. 47
TABLA. 19 CUADRO DE ANALISIS DE LA VARIANZA IVSA SOBRE RESULTADOS SEGUIMIENTO (SC TIPO
D) ettt e ettt ettt e e e e et e e e et —— e eee e ettt e—ttanneeeeeeeeaetnnnaaaeaeeeranrnnn s 48
TABLA. 20 CUADRO DE ANALISIS DE LA VARIANZA # COMPANEROS SEXUALES SOBRE D.
HISTOPATOLOGICO (SC TIPO ) L.ttt 49
TABLA. 21 CUADRO DE ANALISIS DE LA VARIANZA # COMPANEROS SEXUALES SOBRE RESULTADOS
EN EL SEGUIMIENTO. (SC TIPO ) couuiiiiiiiii i e et e e e e e e e e e e eees 50



1. Introduccién.

A nivel mundial el cancer del cuello uterino ocupa el cuarto lugar en la incidencia del
cancer ginecoldgico en los paises desarrollados. Internacionalmente se reconoce que, en los
altimos 40 afos, la reduccion en la incidencia de cancer cérvico uterino ha dado lugar a tasas
inferiores a 10 casos por cada 100.000 mujeres. En el 2018, casi el 90% de las 311,000 muertes

ocurridas por esta causa en todo el mundo se produjeron en paises de ingresos bajos y medios.

El cancer cervicouterino en la region de América Latina, representa un problema de salud
publica de gran magnitud, siendo el segundo tumor maligno mas frecuente en mujeres de todas
las edades. En paises como Nicaragua, Honduras, El Salvador y Bolivia, demuestran
condiciones mas graves, donde las tasas de incidencia son superiores a 35 por 100.000 MEF.
Nicaragua es el que tiene la tasa general de mortalidad por cancer Cervicouterino en América
Latina mas alta, solo es superada por Haiti, esto es producto de una compleja epidemiologia
del subdesarrollo, en Nicaragua la mortalidad por cancer en mujeres se debe en el 45.0% de
los casos, al cancer cérvico uterino. (Sanchez Montero, Hernandez Batista, Rodriguez Reyna,
Vazquez Ochoa, & Lépez Dominguez, 2017)

En respuesta a esta elevada carga de enfermedad y ante el desarrollo y la disponibilidad
de nuevas tecnologias para la prevencién primaria y secundaria del cancer cervicouterino, la
OPS elabor6 una estrategia regional y plan de accion para la prevencion y control del cancer
cérvico uterino. (Organizaciéon Panamericana de la Salud, 2010). Hecho que ha incrementado
e integrados a todas las instituciones de salud para el tamizaje de pacientes con lesiones

preinvasoras de cérvix.

La institucion como el Hospital Bolonia SERMESA, que es parte del servicio de salud que
brinda el instituto de seguridad social tienen integrado en su servicio el tamizaje con la
realizacion de colposcopia y en caso de aplicacion terapéutica la realizacion de crioterapia
equipamiento de bajo costo como estrategia para reducir los casos de morbi — mortalidad de
los casos de cancer cervicouterino que reporta Nicaragua, como parte de la estrategia y plan

nacional.



Las lesiones intraepitelial de bajo grado (LIE-BG) son las infecciones por virus del
papiloma humano (VPH) y las neoplasias intracervical | (NIC 1), lamadas lesiones preinvasoras
de cuello uterino, donde un 40-60% de estas lesiones pueden tener remision espontaneamente,
por lo que es necesario particularizar cada caso, ver las caracteristicas de la usuaria, las
posibilidades de seguimiento y las caracteristicas de la lesion, de manera sistematica. (Arteaga

GOmez & Castellén Pasos, 2013).

En la ultima década, las Neoplasias intracervical (NIC) ha gravitado hacia el uso de
métodos conservadores ambulatorios con la disponibilidad de tecnologias terapéuticas
ambulatorias eficaces y de bajo costo, como la crioterapia y el procedimiento de escision electro

quirdrgica con electrodos cerrados como alternativas terapéuticas.

El método de la crioterapia es altamente efectivo en lesiones pequefias y moderadas, no
causa subsecuente dafio al cérvix, se usa equipo simple, relativamente de bajo costo, es un
tratamiento rapido, no requiere anestesia ni electricidad y puede ser utilizado el mismo dia del
diagndstico clinico. De acuerdo con el conocimiento de esta terapéutica, en el hospital Bolonia
SERMESA en el afio 2018 y 2019 se hicieron 178 crioterapias en pacientes con lesiones
intraepitelial de bajo grado, (LIEBG), (Hospital Bolonia SERMESA, 2018), pero no se han
realizado estudios sobre los resultados de este método en dicha poblacién. Por lo que resulta
oportuno la realizacion de un estudio que valore los resultados presentados posterior al uso de
la crioterapia, bajo seguimiento de un afio en todas las pacientes que lo requirieron, y a la vez

este estudio permitira observar la presencia o no de complicaciones posterior al procedimiento.



2. Antecedentes

A nivel internacional

Velasco y Alvarado. (2013). Se realizo un estudio descriptivo y retrospectivo para valorar
la crioterapia como un método eficaz, econdémico y seguro para el manejo de pacientes con
lesiones intraepiteliales de bajo grado, en el Hospital Materno Infantil 1° de Mayo de San
Salvador de enero a diciembre del afio 2010. Fueron estudiados en total 1,317 colposcopias,
de las cuales la muestra de pacientes que tuvieron indicacion de crioterapia fue de 170 grupo
gue cumplio los criterios de inclusién para realizarles crioterapias, en este grupo se logro
demostrar que 81% de las pacientes la lesion remitié reportando la colposcopia control
postcrioterapia como negativa a displasia por biopsia y 19% la lesién persistié posterior al
tratamiento, por otro lado, dentro del grupo de pacientes estudiadas no se reportaron
complicaciones demostrando que sigue siendo un método seguro. (Velasco & Alvarado
Hernandez, 2013)

Moreno (2014) realizo un estudio sobre la eficacia del tratamiento con crioterapia a través
de correlacion diagnostica de citologia, colposcopia e histologia, en pacientes que acuden al
Hospital Roosevelt, de Guatemala con Neoplasia Intraepitelial Cervical grado I, Il y lll. El tipo de
estudio fue longitudinal descriptivo, por un periodo de 11 meses, comprendido del mes de enero
a octubre del 2011. Los resultados identificados mostraron que un 84% de las crioterapias
fueron satisfactorias ya que el 16% restante intervinieron patologias asociadas como vaginosis
bacteriana lo cual dio como resultado una crioterapia no satisfactoria. El diagnostico
histopatologico mas frecuente fue NIC | con 81%, demostro que el 26% de las pacientes tuvieron
persistencia de la lesion posterior a crioterapia de estas el 54% fueron NIC I, 18% NIC Il, 9%
NIC Il y el 18% VPH. (Moreno, 2014).
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A nivel nacional

Orozco & Matute, (2011). En el centro de mujeres Ixchen, realizaron un estudio sobre
comportamiento post terapéutico de las lesiones precancerosas de cuello uterino en pacientes
atendidas en el programa sectorial de atencion y prevencion de este en el periodo junio 2008 a
junio 2011. Lograron encontrar que las lesiones histopatoldgicas mas frecuente fueron VPH con
79.3%, NIC | con 20.7% y el método diagndstico més utilizado fue el PAP y la colposcopia, el
manejo terapéutico utilizado en las lesiones precancerosas de cuello uterino fue, crioterapia,
conizacién en frio, conizacién en asa térmica. La evolucion clinica que presentaron estas
pacientes fue remision en el 90.8%, hubo persistencia de la lesion en un 7.8% de las pacientes

y progresaron el 1.4% de las pacientes. (Orozco & Matute, 2011).

Diaz y Flores, (2014). Para determinar el abordaje terapéutico de las Lesiones
Intraepiteliales de Bajo Grado en el Servicio de Ginecologia del Hospital Escuela Regional
Asuncion Juigalpa se realiz6 un analisis que describe las caracteristicas de la poblacion
estudiada y la relacion de estas con la terapéutica mas aplicada. Mediante la utilizacion de
meétodos estadisticos se conocieron los porcentajes de las principales técnicas diagndsticas de
Lesion Intraepitelial de Bajo Grado, de los cuales el 69.33% corresponde al Papanicolaou més
biopsia dirigida por colposcopia, seguido de Unicamente biopsia dirigida con 24% y de acuerdo
con el tratamiento el 58% de las pacientes se les realizo conizacion, un 22.6% fue tratada con
histerectomia, al 16% se les practico cauterizacion y en el 2% se empled crioterapia. La
alternativa terapéutica mayormente empleada en pacientes con diagndéstico de Lesion
Intraepitelial de Bajo Grado, fue la conizacién de cuello uterino. (Diaz Lopez & Flores Jarquin,
2014).

Padilla (2015). El objetivo de este estudio fue determinar los resultados de la crioterapia
en pacientes con lesion intraepitelial de bajo grado (neoplasia intraepitelial cervical 1), atendido
en el servicio de ginecologia del Hospital Bertha Calderon Roque, de enero a diciembre de
2013.
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Fue un estudio de tipo descriptivo, retrospectivo de corte transversal. La poblacion fue el
total de pacientes diagnosticados con LIEBG (NIC I) y sometidos a crioterapia. Los resultados
demostraron que la mayoria 56.0% de las pacientes eran jovenes 20-34 afios, procedentes
81.0% de las areas urbanas, con baja escolaridad el 46.0%, amas de casa el 75.0% y el 60.0%
eran multipara. Los principales factores de riesgo fueron multiparidad, inicio de vida sexual
antes de los 20 afos, y la presencia de enfermedades de transmision sexual. Los principales
diagnosticos por PAP fueron ASCUS (34%), NIC (27%), VPH (11%). Se valoro los resultados
citolégicos posterior a crioterapia y se observd que al cuarto mes todos los resultados fueron
negativos, al octavo mes hubo recurrencia en el 16%, pero al doceavo mes el 75% de las
pacientes no tenian PAP, el 25% restante resulto negativo. (Padilla Rodriguez, 2015).

Gonzélez & Duarte, (2017). En el Hospital José Nieborowski de Boaco, realizaron un
estudio, sobre abordaje diagnéstico, terapéutico y seguimiento de las lesiones premalignas del
cérvix en las pacientes de los municipios de Boaco en el periodo de enero 2016 a mayo 2017.
Se identifico los siguientes resultados el grupo etario mas afectado fueron las mujeres de 26-30
afnos, la citologia de las pacientes en estudio en todo el departamento dio como resultado que
la lesiébn de mayor predominio fue la atipia escamosa con un 34% seguida del 28.0% con NIC
l. Se les practico IVAA a todas las pacientes estudiadas y de estas un 92.2 % salieron positivas
por lo que se les realizo biopsia y segun los resultados de este estudio, la lesion que predomino
mas fue el NIC |, uno de los municipios que presento este resultado tenian un porcentaje de
78.5% fue San Lorenzo. Lo que respecta al tratamiento de las pacientes, se manejaron segun
criterio médico con crioterapia al 57% de estas, ya que la mayoria presentaron lesiones de bajo
grado. En el 15% se empled el uso de asa térmica y aun 10% que presentaron lesiones de alto
grado se les practico histerectomia. Al total de las pacientes tratadas se les realizo Papanicolaou
de control, no encontrando progresién ni persistencia de las lesiones ya antes mencionadas.
(Gonzalez & Duarte, 2017).

Omier Mairena, (2017). Realizo un estudio que se orienta a identificar la persistencia de
Lesiones Intraepiteliales de Bajo Grado en pacientes tratadas con crioterapia en el Hospital
Bertha Calderon en el afilo 2015. Corresponde a un estudio retrospectivo, transversal,
descriptivo. Donde se seleccionaron 165 pacientes, se calculé pruebas para valorar asociacion

estadistica entre los factores asociados a la persistencia de lesiones de bajo grado
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considerando una probabilidad p<0.05 como significativa. En los primeros 4 meses posteriores
a la crioterapia, el 27.2% de las pacientes tuvieron una persistencia de la LIE-BG en su citologia
de control. Sin embargo, a los 8 meses siguientes este porcentaje disminuyo de forma discreta
a un 20% y los 12 meses el porcentaje de persistencia fue de 17.5. Se analizaron potenciales
factores asociados a la persistencia de LIE-BG, dentro de los cuales la edad (X2: 4.6, p = 0.03),
y las ITS (X2: 5.07, p = 0.02), se encontrd asociacion estadisticamente significativa. (Omier
Mairena, 2017).

A nivel del Hospital Bolonia (SERMESA).

No hay evidencia escrita documentada que se haya realizado este tipo de estudio en esta

institucion hasta el momento.
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3. Justificacion.

De todos los métodos que existen para el tratamiento ambulatorio de la NIC, la crioterapia y el
procedimiento de escisién electroquirdrgica con electrodos cerrados (LEEP), son los méas
prometedores para paises en desarrollo, debido a su eficacia, a la casi ausencia de efectos
secundarios a su sencillez y relativo bajo costo. Las tasas de curacion varian de 80 a 95 %,
segun el método usado y la gravedad de las lesiones. (Ministerio de Salud Publica y Asistencia
Social , 2017)

Convenienciainstitucional: la realizacion de crioterapia en el tratamiento de las LIEBG es un

método de facil ejecucién, nula mortalidad, relativo bajo costo y excelentes resultados el cual
no incurre en complicaciones ni gastos mayores para la institucién resolviendo el problema de

salud en la poblacién estudiada tempranamente.

Relevancia Social: ya que con los resultados se podra hacer conciencia de continuar con la

basqueda y prevencién de lesiones premalignas para incidir oportunamente y permitir mayor

esperanza de vida a la poblacién de mujeres que lo necesitan.

Valor Teérico: Por su aporte cientifico al mundo académico y de los servicios de salud y por

consiguiente al desarrollo de la salud publica del pais.

Relevancia Metodoldgica: Este estudio sienta las bases para continuar realizando

investigaciones sistematicas que nos orienten hacia la resolucion de las problematicas de salud,

de acuerdo a las caracteristicas de nuestra poblacion.

Implicaciones practicas: este estudio permitira de manera general hacer una evaluacién sobre

los resultados de la crioterapia, asi de igual manera las condiciones de diagnéstico realizado y

confirmado para realizar la crioterapia.
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4.Planteamiento del problema

Caracterizacion:

En el 2018, mas de 72,000 mujeres fueron diagnosticadas con cancer cervicouterino y casi
34,000 fallecieron por esta enfermedad en la regidén de las Américas. Las tasas de mortalidad
son 3 veces mas altas en América Latina y el Caribe que en Norteamérica, en Nicaragua la
mortalidad por cancer cérvico uterino es de 45.0%, con una tasa de mortalidad anual segun
OPS de 16.5 x 100,000 MEF. evidenciando enormes desigualdades de salud. El tamizaje,
seguido del tratamiento de las lesiones precancerosas identificadas, es una estrategia costo-

efectiva de prevencion.

Delimitacioén:

En el Hospital Bolonia se tamizaron 2469 pacientes en el periodo de enero 2018 a 2020, y la
poblacién objeto de estudio correspondid a 178 pacientes lo cual, representa una prevalencia
de LIEBG del 7.2%. (Hospital Bolonia SERMESA, 2018).

Formulacion:

A patrtir de la caracterizacidon y delimitacién del problema antes expuesta, se planteo la
siguiente pregunta principal del presente estudio ¢ cudl es la respuesta terapéutica posterior a
crioterapia a los 12 meses de seguimiento en mujeres con lesiones intraepiteliales de bajo
grado de cérvix uterino en el servicio de ginecobstetricia del hospital Bolonia de Managua en
el periodo de enero 2018 a enero 20207

Sistematizacion:

Las preguntas de sistematizacion correspondientes se presentan a continuacion:
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¢, Cuales son las caracteristicas sociodemograficas y los antecedentes ginecobstétricos
de las pacientes en estudio?
¢, Cual es el diagnostico citolégico e histopatoldgico de las pacientes con lesiones

precancerosas?

¢, Cuales son las complicaciones y los resultados de la crioterapia en pacientes con
LIEBG?

¢, Cuales son las relaciones de asociacion y correlacion entre el diagnostico citolégico,
el histopatolégico y la respuesta terapéutica en el seguimiento de las pacientes con

lesiones intraepiteliales de bajo grado?

¢,Cual es la relacion de causalidad entre el diagnostico histopatologico, el resultado al

tratamiento y los antecedentes ginecobstétricos?
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5.0bjetivos
5.1 Objetivo general
Conocer la respuesta terapéutica posterior a crioterapia a los 12 meses de seguimiento

en pacientes con lesiones intraepiteliales de bajo grado de cérvix uterino en el servicio de
ginecobstetricia del hospital Bolonia de Managua en el periodo de enero 2018 a enero 2020.

5.2 Objetivos especificos.

1. Describir las caracteristicas sociodemogréficas y los antecedentes ginecobstétricos de
las pacientes en estudio.

2. Detallar el diagnostico citoldégico e histopatolégico de las pacientes con lesiones
precancerosas.

3. Mencionar las complicaciones y los resultados de la crioterapia en pacientes con LIEBG.
4. Establecer relaciones de asociacion y correlacion entre el diagnostico citoldgico y el
histopatolégico y el resultado en el seguimiento de las pacientes con lesiones

intraepiteliales de bajo grado.

5. Establecer relacion de causalidad entre el diagnostico histopatoldgico, el resultado al
tratamiento y los antecedentes ginecobstétricos.
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6. Hipotesis de Investigacion:

La presencia de algunos antecedentes como paridad, IVSA, numero de compafieros sexuales
podria tener un efecto sobre la presencia de LIEBG.

El diagnostico histopatoldgico, los antecedentes ginecobstétricos tendrian probablemente alguin
efecto de causalidad en la respuesta terapéutica de las pacientes posterior a crioterapia.
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7. Marco Tebérico

7.1. Fundamentacion de la Investigacion

A nivel mundial el cancer cervicouterino es el segundo tipo de cancer mas frecuente en la mujer;
todos los casos estan asociados a infeccion por virus del papiloma humano. A nivel mundial,
América Latina es la segunda region mas afectada por este problema de salud. A nivel
internacional se estima para Nicaragua una tasa cruda de mortalidad para CaCu de 14.5, para
Centro América 10.1 y 8.2 a nivel mundial; para un total de 1.74 millones de mujeres en el pais
con riesgo de desarrollar cancer cervical. (Ministerio de Salud Publica y Asistencia Social ,
2017)

En Nicaragua la tasa de mortalidad por cancer cervicouterino en el afio 2011 fue de 16.5 x
100,000 MEF de acuerdo con datos proporcionados por la oficina nacional de estadisticas
sanitarias. Los SILAIS que reportaron tasas mas altas de mortalidad por CaCu fueron Granada
(28.6), Masaya (22.0), Chinandega (20.6), y Managua (20.3) en el 2011. (Fundacion

Movicancer Nicaragua, 2018)

Nicaragua, se estiman en promedio 1,360 casos nuevos de Céancer Cervicouterino anual y
aproximadamente 600 muertes por esta enfermedad, siendo la principal causa de defuncion por
cancer relacionado a la salud sexual y reproductiva en el pais segun estimaciones de la Oficina
Nacional de Estadistica del Ministerio de Salud (MINSA). (Fundacion Movicancer Nicaragua,
2018)

7.2 Caracterizacion sociodemografica

Cofactores como la paridad, el tabaquismo, la inmunosupresion particularmente la relacionada
con el virus de la inmunodeficiencia humana (VIH), la infeccién por otras enfermedades de
transmision sexual y la desnutricion se han asociado, en grado variable, con la aparicion de
cancer invasivo del cuello uterino. Se considera la edad de mayor riesgo entre 30 y 50 afos.
(MINSA, 2010)
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7.3 Antecedentes Ginecobstétricos

Paridad: En varios estudios las mujeres con tres o cuatro embarazos de término tenian un riego
2,6 veces mas alto de aparicion de cancer cérvico uterino que aquellas que nunca habian dado
a luz; las mujeres con siete partos o mas, presentaron un riesgo 3,8 veces mayor.

Inicio de vida sexual activa: El inicio precoz de la actividad sexual ha sido reconocido como un
factor de riesgo central en la infeccion por HPV, un examen citologico es obligatorio en cualquier
programa de medicina preventiva y debe ser efectuado cada seis meses o por lo menos, cada
afo, en toda mujer que ha tenido y mantiene vida sexual activa desde el inicio de esta hasta el
término de su vida. (MINSA, 2010)

Uso de anticonceptivos orales: es un importante cofactor ya que podria aumentar hasta cuatro
veces el riesgo de cancer cérvico uterino en las mujeres infectadas con el VPH. Estudios
publicados muestran el uso de ACO por 5 a 9 afios en presencia de VPH cervical aumenta el
riesgo de ca de cérvix a 2.82 y a 4.03 con el uso por mas de 10 afios. Madelaine y col,
establecen que el uso de ACO por mas de 12 afios, en presencia de VPH cervical se asocia a
un aumento del riesgo de adenocarcinoma in situ de 5.5 veces. (Moreno, 2014)

Virus de inmunodeficiencia humana: se ha establecido que pacientes con VIH presentan
prevalencias de HPV cervical entre 38 a 75%, mujeres HIV positivas sintomaticas y recuentos
de linfocitos CD4 bajos (< 200 cel./microlitro) tienen prevalencia de HPV cervical de 71%. Estas
pacientes tienen un riesgo 2 veces mayor de presentar HPV de alto riesgo con una persistencia

viral 2 veces mayor. (Organizacion Panamericana de la Salud, 2010)

Numero de compafieros sexuales: Aunque el comportamiento sexual de la mujer es relevante
para considerarlo un factor de riesgo, se debe hacer énfasis en mujeres que, aunque ellas
tengan una sola pareja, si el hombre tiene una practica sexual promiscua y/o tiene antecedentes
de haber tenido una pareja portadora de cancer cérvico uterino se considera una pareja sexual
de riesgo. Se ha demostrado la presencia de HPV cervical en 17- 21% de las mujeres con una

pareja sexual y en 69- 83% en aquellas con 5 0 mas parejas sexuales. Al considerar las
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relaciones homosexuales entre mujeres se ha encontrado la presencia de HPV cervical en 13%
de estas parejas. En poblacion de prostitutas, la seroprevalencia y deteccion de VPH en cérvix,

tipos 16,18,31 y 58 es de 14 y 10 veces mayor respecto a la poblacion general

7.4 Diagnostico citologico e histopatologico:

La citologia cérvico vaginal o Papanicolaou es un test aceptado para cribado poblacional, que
ha demostrado ser capaz de reducir la tasa de cancer de cérvix escamoso, cuando se ha
aplicado de forma programada, sistematica y continuada, hasta un 75%. (Ministerio de Salud

Publica y Asistencia Social , 2017)

La citologia cervical se realiza cada 3 afios en aquellas mujeres con 3 citologias previas anuales
consecutivas, 1,1,1,3 con resultado negativo a infeccién por virus de papiloma humano,
displasia o cancer; las mujeres con los problemas anteriores seran objeto de un seguimiento en
una clinica de displasia y, cuando sean dadas de alta, reiniciara la periodicidad anual. La
citologia de cuello uterino como parte del tamizaje, nos brinda el diagndstico presuntivo y se
requiere de la evaluacién histologica para establecer un diagndstico definitivo de las lesiones
preinvasoras o invasoras. La colposcopia con biopsia dirigida es el método ideal para realizarlo.
(MINSA, 2010)

Lesiones intraepiteliales de bajo grado de cérvix.

Lesiones Intraepiteliales Cervicales (LIE): lesiones que afectan el epitelio del cuello uterino,
estas pueden ser de bajo o alto grado.

Lesiones Intraepiteliales de Bajo Grado (LIEBG): Este término es usado por el sistema Bethesda

para agrupar a las alteraciones del epitelio que incluyen VPH y Displasia leve.

El virus del papiloma humano (VPH), una de las infecciones de transmision sexual (ITS) mas
comunes, es la causa primaria del cancer cérvico uterino, si bien existen mas de 70 tipos del
VPH que infectan el aparato genital, se han identificado 15 de ellos (tipos 16, 18, 31, 33, 35, 39,

45, 51, 52, 56, 58, 59, 68, 73 y 82) como tipos oncogénicos de alto riesgo vinculados al cancer
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cérvico uterino el tipo 16, el de mayor prevalencia, 50 a 60%, el 18, segundo en orden de
prevalencia 10 a 12 % de los casos de cancer cérvico uterino. A nivel histopatolégico el VPH se
asocia con la alteracion anatomopatolégica como la atipia coilocitica, Los coilocitos son células
atipicas con una cavitacion o halo perinuclear en el citoplasma, que indica cambios citopaticos
debidos a la infeccion por el VPH. En la NIC | existe buena maduracién, con minimas anomalias
nucleares y pocas figuras mitoticas, las células indiferenciadas se encuentran en las capas
epiteliales mas profundas (tercio inferior). Se observan figuras mitéticas, pero no muchas,

pueden verse cambios citopaticos debidos a infeccion por el VPH en todo el espesor del epitelio.

Lesiones Intraepiteliales de Alto Grado (LIEAG): Este término es empleado por la nomenclatura
Bethesda para designar a las alteraciones del epitelio que incluyen displasia moderada,

displasia severa y carcinoma in situ.

Resultados del examen citolégico

OoMS Sistema NIC Sistema Bethesda
Normal Normal Negativa para lesidn intraepitelial o
malignidad

Alteracion en células escamosas

Atipia ASC-US
ASC-H
Displasia leve Condiloma NIC -1 L- SIL
Displasia moderada NIC- 2
Displasia severa H- SIL
NIC- 3
Carcinoma in situ

Alteraciones glandulares

Células glandulares atipicas AGC

Adenocarcinoma in situ AIS
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Resultados del examen citolégico

Carcinoma invasivo

Abreviaturas: OMS: Organizacion Mundial de la Salud, NIC: Neoplasia Intra epitelial Cervical,
ASC-US: Células escamosas atipicas de significado indeterminado, ASC-H: células
escamosas atipicas, L- SIL: Las lesiones intraepiteliales escamosas de bajo grado, H- SIL: Las
lesiones intraepiteliales escamosas de alto grado, AGC Células glandulares atipicas, AlS:

Adenocarcinoma endocervical in situ.

(Moreno, 2014)

El diagnostico histologico es obtenido mediante la realizacion de la biopsia de la lesion la cual
se realiza a través de la colposcopia reportando especificamente los cambios celulares
encontrados como LIEBG (VPH, NIC I), LIEAG (NIC II, NIC 1lI), CACU.

7.5 Complicaciones y respuesta terapéutica de la crioterapia en pacientes con

LIEBG

La Crioterapia Tratamiento que consiste en la aplicacion de temperatura inferior a cero grados
centigrados, con el objetivo de alcanzar el punto de congelacién en las células produciendo la
muerte celular por crionecrosis, puede utilizarse equipos que funcionan con Nitrégeno liquido,

Oxido Nitroso o CO2.

La efectividad de la crioterapia como tratamiento de la neoplasia cervical intraepitelial es buena,
dando como resultado remision de las lesiones leves y moderadas en un 92% y de las severas

en un 70. (Arteaga Gomez & Castellon Pasos, 2013).

Altamente efectiva: En lesiones pequefias y Es menos efectivo / no préactico si la lesion es
moderadas grande (por lo que se debe referir).

No causa subsecuente dafio al cérvix. Necesita tanque de CO2.

Se usa equipo simple, relativamente de bajo Causa mucho flujo que molesta a la mujer.

costo.
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Puede ser realizado por médicos generales
capacitados.

Es un tratamiento rapido, no requiere
anestesia ni electricidad.

Puede ser utilizado el mismo dia del

diagnéstico clinico.

La crioterapia debe constar de dos ciclos secuenciales de congelacion descongelacion, cada
uno de ellos con 3 minutos de congelacion seguidos de 5 minutos de descongelacion. Se
controlara el tiempo de tratamiento con un cronémetro. La congelacion adecuada se alcanza
cuando la periferia de la bola de hielo sobrepasa 4 o 5 mm del borde exterior de la punta de la
sonda. Con ello se asegura la crionecrosis hasta una profundidad minima de 5mm. (MINSA,
2010)

Para lograr homogéneamente este efecto en todo el campo de tratamiento, es sumamente
importante establecer y mantener un contacto excelente entre la punta de la sonda y la
superficie del exocérvix. Tras haber finalizado la segunda congelaciéon de 3 minutos, espere el
tiempo adecuado de descongelacién antes de retirar la sonda del cuello uterino. Al terminar la
descongelacién, el hielo de la punta de la criosonda desaparece por completo y la sonda se
retira haciéndola rotar suavemente en el cuello uterino. No se debe intentar quitar la punta de
la sonda del cuello uterino antes de que la descongelacion sea completa. Después de quitar la

sonda, hay que observar si el cuello uterino sangra. (MINSA, 2010)

Como consecuencia la paciente puede presentar colicos leves y exudado vaginal acuoso o
ligeramente sanguinolento entre 4 y 6 semanas después del tratamiento. Se les debe
desaconsejar la ducha vaginal, los tampones y el coito durante un mes después del tratamiento.
Deben comunicar la aparicion de los siguientes sintomas en las 6 semanas que siguen al
tratamiento: fiebre durante mas de 2 dias, dolor hipogastrico intenso, exudado vaginal purulento

maloliente, sangrado con coagulos o hemorragia persistente mas de 2 dias. (MINSA, 2010)
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La curacién se produce en las seis semanas que siguen a la crioterapia. Durante las 2 o 3
primeras semanas tras la crioterapia, la herida esta cubierta por tejido de granulacion, tras lo
cual la superficie se reepiteliza. Normalmente, la herida sana por completo entre las 6 y 8
semanas posteriores al tratamiento. Se desconoce el efecto de la crioterapia sobre la posible
transmisibilidad, desde las mujeres o hacia ellas, de la infecciébn por el virus de la
inmunodeficiencia humana (VIH) durante la fase de curacion. Ha podido ponerse de manifiesto
la eliminacion de VIH-1 en las secreciones vaginales de seropositivas tratadas por NIC (Wright
et al., 2001). Por consiguiente, los autores sugieren que se comunique a todas las mujeres que
la crioterapia puede aumentar la transmisibilidad del VIH y que los condones son un medio
eficaz de prevencion. (Moreno, 2014)

Criterios para crioterapia:
1. Mujer con tamizaje positivo para Lesion intraepitelial cervical.
2. La lesion no debe exceder el 75% de la superficie del cuello uterino.

3. La lesion debe ser cubierta en su totalidad por la criosonda con no mas alla de 2mnm

de sus bordes.

4. Los bordes de la lesion deben de ser totalmente visibles, sin ninguna extensién adentro

del endocérvix o dentro de la pared vaginal.
Recomendaciones importantes en crioterapia:
1. La presion de gas debe estar por encima de 40gramos/centimetro cuadrado.

2. Respetar los tiempos recomendados en la aplicacion de la crioterapia, tres minutos de
congelamiento, cinco de descongelamiento, y tres de congelamiento; o sea el esquema
3-5-3.

Efectos colaterales y complicaciones de la crioterapia:
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La crioterapia, como cualquier otro tratamiento, no esté libre de efectos colaterales no deseados

y complicaciones, los cuales son:

- Flujo Vaginal o leucorrea: la cual puede durar entre 4 y 6 semanas, debe ser acuoso y
sin mal olor, si cambia sus caracteristicas hacia purulenta y mal oliente se considera infeccion

y se debera recibir tratamiento inmediato.

- Dolor: es tipo cdlico de regla y se produce durante la aplicacion y algunas horas
después, habitualmente cede con antiinflamatorios.

- Si el dolor es pélvico y acompafado de fiebre debe sospecharse de Enfermedad

Inflamatoria Pélvica (EIP) y recibir tratamiento inmediato.

- Sangrado: es raro y puede ser tipo acuoso, si aumenta significativamente, debe
realizarse evaluacion del cérvix usando un espéculo vaginal, con el objetivo de confirmar que el
sangrado es de lecho de la crioterapia, en cuyo caso se puede manejar con taponamiento
vaginal. Este taponamiento vaginal se debe cambiar diariamente y es recomendable afadir
antibiético. En los casos que no cede el sangrado a pesar del taponamiento, se debe referir al

centro especializado mas cercano.

- Estenosis del canal endocervical, es raro, se puede manejar mediante el uso de

dilatadores.

- Quemadura de la pared vaginal: se produce con mas frecuencia en pacientes con
vagina redundante, se aconseja tener especial cuidado de que la punta del aplicador no toque

las paredes vaginales.

El criterio de alta posterior al procedimiento por la Crioterapia es realizar al afio de
tratamiento un PAP y una Colposcopia y que esta esté negativa. (MINSA, 2010).

Las LIE de Bajo Grado se realizara el primer control a los 3-4 meses, en la institucion en donde
se realizo la intervencion, debe incluir citologia e idealmente colposcopia, para confirmar el éxito
del tratamiento. Posteriormente se realizard otro control a los seis meses y luego controles cada

afo. Para el tratamiento, hay que tener en cuenta que las Lesiones Intraepiteliales de Bajo
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Grado en un buen porcentaje (40-60%) pueden tener remision espontaneamente, 10% de
progresion a NIC 3, y el riesgo de progresion a cancer invasivo el 1%. Por lo que es necesario
particularizar cada caso, ver las caracteristicas de la usuaria, las posibilidades de seguimiento
y las caracteristicas de la lesion. (MINSA, 2010).
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8. DISENO METODOLOGICO

8.1 Tipo de estudio:

De acuerdo al método de investigacion el presente estudio es observacional y segun el nivel
inicial de profundidad del conocimiento es descriptivo (Pedroza, 2006). De acuerdo a la
clasificacion de Herndndez, Fernandez y Baptista 2014, el tipo de estudio es correlacional. De
acuerdo, al tiempo de ocurrencia de los hechos y registro de la informacion, el estudio es
retrospectivo, por el periodo y secuencia del estudio es longitudinal y segun el analisis y

alcance de los resultados el estudio es analitico (Canales, Alvarado, & Pineda, 1994).

8.2 Area y periodo de estudio:

El estudio fue realizado en el Hospital Bolonia. Servicios Médicos S.A. (SERMESA), ubicado
en residencial Bolonia de la capital Managua, que cuenta con la clinica de deteccion y
prevencion de Cancer cérvico uterino con el servicio de colposcopia. El periodo del estudio fue
de enero 2018 a enero 2020.

8.3 Universo y Muestra:

Estuvo conformado por todas las mujeres que se le detectd inicialmente LIE bajo grado en la
clinica de colposcopia del Hospital Bolonia (SERMESA), previa confirmacién y descarte de otra
lesion o que concomite con ella y en ese momento se haya decidido como terapéutica la
crioterapia y que hayan tenido seguimiento a los 12 meses como control el cual fue definido por

178 pacientes.

El tamafio de la muestra en el presente estudio, se correspondié con el calculo probabilistico
del tamafio de muestra de todos los individuos disponibles para esta la poblacion de estudio
gue cumplieran los criterios de inclusion y exclusion, en el periodo comprendido de 2018-2020,

se tomaron como sujetos de investigacion a todas las pacientes atendidas por LIEBG.

A partir de un universo de 178 pacientes, el calculo probabilistico del tamafio de muestra se
realiz6 de acuerdo al método de Munch Galindo (1996), usando la formula de poblaciones

finitas y muestreo completamente aleatorio, tal como se describe a continuacion:
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ZZ*p*q*N
N*e?+Z%*p*q

n=

donde:

Z =1.96, para el nivel de confianza del 95%; es variable en funcion del “e”.
N = es la poblacion objeto de estudio, igual a 178.

p y q = probabilidades complementarias de 0.5.

e = B = error de estimacion del 0.05.

n = tamafno de la muestra = 122

El tamafio de la muestra en este estudio fue definido por 122 pacientes que, si cumplieron los
criterios de inclusion, segun los datos facilitados por el archivo clinico del Hospital Bolonia.

Criterios de Inclusion

1. Paciente con diagndéstico de LIEBG realizado por biopsia, durante el periodo de estudio

2. Paciente referida a la clinica de colposcopia para la realizacién de crioterapia con el
objetivo de exceresis de la lesion.
Pacientes entre las edades reproductiva que ya hayan tenido inicio de vida sexual activa.
Fichas de PAP con datos completos y registro de resultados de biopsia.

5. Que tuvieron seguimientos con la informacion del andlisis de la condicién del paciente

gue duro 1 afo.
Criterios de Exclusion

1. Expedientes y registros de resultados de colposcopia con manchones enmendadura o
ilegible que dificultaran la recoleccién de la informacion.

2. Todos los registro y expedientes que no cumplan los criterios de inclusion
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8.4 Matriz de Operacionalizacion de Variables e Indicadores (MOVI)

Variable Subvariable

Conceptual

Objetivos
Especificos

Caracteristicas
sociodemogréficas

Objetivo
Especifico 1:
Describir las
caracteristicas
sociodemogra
ficasy los
antecedentes
ginecobstétrico
s, de las
mujeres en
estudio

Antecedentes
Ginecobstétricos

Variable
Operativa
Indicador

Edad materna

Procedencia

Nivel
Académico

Ocupacion

Paridad

IVSA

Antecedente de

ITS

No de cros

sexuales

Uso

Anticonceptivos

Orales

Tipo de
Variable
Estadistica
Cuantitativa
Discreta
Cualitativa
Nominal
Cualitativa
Nominal

Cualitativa
Nominal

Cuantitativa
discreta

Cuantitativa
Discreta

Cualitativa
Nominal

Cuantitativa
Discreta

Cualitativa
Nominal

Categorias
Estadistica
S

1.Urbana
2.Rural
1.Analfabet
0 2. Primaria
3.Secundari
a
4.Universita
ria
1.Amade
Casa
2.Estudiante
3.Profesion
al
4.0Operaria

Si
No

Si
No
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Objetivo

Especifico 2:

Detallar
diagnostico
citolégico,

el

histopatoldgico
las pacientes

con LIEBG.
Objetivo
Especifico 3:
Mencionar las
complicacione
S y los
resultados de

la crioterapia

en pacientes

con LIEBG

Diagnostico
citolégico

Diagnostico

histopatoldgico

Complicaciones
postcrioterapia

VIH

PAP

Biopsia cervical

Complicaciones
postcrioterapia

Cualitativa
Nominal

Cualitativa
nominal

Cualitativa
nominal

Cualitativa
nominal

Si
No

Cervicitis
Atipia
Escamosa
LIEBG
LIEAG
Carcinoma
de células
escamosas
invasor
Atipia
glandular

VPH
NIC |

Sin
complicacio
n

Flujo vaginal
o leucorrea
Dolor
pélvico
Sangrado
Estenosis
del canal
endocervica
I
Quemadura
de la pared
vaginal
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Objetivo
Especifico 4:

Establecer
relaciones de
asociacion y
correlacion
entre los
diagndsticos
citoldgico,
histopatoldgico
y el resultado
en el
seguimiento de
las pacientes
con lesiones
intraepiteliales
de bajo grado.

Objetivo
Especifico 5:

Establecer
relacion de
causalidad
entre el
diagnostico
histopatoldgico
, el resultado
en el
seguimiento y
los
antecedentes

Resultados en
seguimiento
citologico,
colposcopico
histopatolégico.

Resultados en
seguimiento

Diagnostico
citologico

Diagnostico
histopatolégico

Variable causal

Variable efecto

el

e

el

Resultados en el

seguimiento
citolégico,

colposcopico e

histopatoldgico.

Resultados en el

seguimiento

PAP

Biopsia cervical

Diagnostico
histopatolégico

Resultado en el

seguimiento

Antecedentes
Ginecobstétrico
S

Cualitativa
Nominal

Cualitativa
Nominal

Cualitativa
nominal

Cualitativa
nominal

Cualitativa
nominal

Cualitativa
nominal

Cualitativa
nominal

Remisiéon
Persistencia
Recurrencia

Remision
Persistencia
Recurrencia

Cervicitis
Atipia
Escamosa
LIEBG
LIEAG
Carcinoma
in situ
Carcinoma
de células
escamosas
invasor
Atipia
glandular

VPH
NIC |

VPH
NIC |

Remision
Persistencia
Recurrencia

Edad
IVSA
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Ginecobstétric No

0Ss companeros
sexuales
Paridad

8.5 Métodos, Técnicas e Instrumentos de Recoleccion de Datos e Informacién

En cuanto al enfoque de la presente investigacién, por el uso de datos cuantitativos y analisis
de la informacion cualitativa, asi como por su integracion y discusion holistica-sistémica de
diversos métodos y técnicas cuali-cuantitativas de investigacion, esta investigacion se realiza
mediante la aplicacién del Enfoque Filoséfico Mixto de Investigacion (Hernandez Sampiere,
Fernandez Collado, & Baptista Lucio, 2014).

A partir de la integracibn metodoldgica antes descrita, se aplicaron las siguientes técnicas

cuantitativas y cualitativas de investigacion:

8.5.1Técnicas cuantitativas de investigacion

Técnicas descriptivas

1. Las estadisticas descriptivas para variables de categorias (nominales u ordinales).

2. Las estadisticas descriptivas para variables numéricas. IC=95% para variables discretas o
continuas.

3. Gréficos para variables dicotdmicas, individuales o en serie.

4. El andlisis de frecuencia por medio del analisis de contingencia.

Técnicas de asociacion

1. Prueba de correlacion de Sperman

Técnicas de causa-efecto
1. Analisis de varianza o prueba de Fisher.
2. Prueba LSD de Fisher con alfa=0.05
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8.5.2 Técnicas cualitativas de investigacion

1. Observacion clinica
2. Analisis de contenido. Revision documental de los expedientes clinicos, utilizando como

instrumento la ficha de recoleccion de informacion (ver anexo).

8.6 Procedimientos para la Recoleccidon de Datos e Informacién

La fuente de informacién de la presente investigacion, se fundamenta en los datos obtenidos
de los expedientes clinicos (fuente secundaria). El instrumento metodoldgico de recoleccion de
datos que se utilizd, se describe en el anexo numero 1. Para obtener la informacion de los
expedientes clinicos se solicito al servicio de archivo clinico del Hospital, extrayendo los datos
y llenando el instrumento de recoleccidén de datos. Posteriormente se vacio los datos en base

de datos que se elabor6 en SPSS v.24 para Windows.

Los analisis estadisticos antes referidos (descriptivos, de asociacion y de causalidad), fueron
realizados segun el compromiso definido en los objetivos especificos de la presente

investigacion, de acuerdo a los procedimientos descritos por Pedroza y Dicoskiy.

Se obtuvo de los expedientes clinicos la informacion para el llenado del formato de recoleccion
correspondiente en primer lugar la caracterizacion sociodemogréfica y antecedentes
ginecobstétricos, luego el diagnostico citoldgico e histopatoldgico y a continuacion se obtuvieron
las complicaciones y los resultados de la crioterapia.
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8.7 Plan de Tabulacion y Analisis Estadistico de Datos

A partir de los datos que sean recolectados, se disefi0 la base datos correspondientes,
utilizando el software estadistico SPSS, v. 24 para Windows. Una vez que se realizo el control

de calidad de los datos registrados, se realizaron los analisis estadisticos pertinentes.

De acuerdo con la naturaleza de cada una de las variables (cuantitativas o cualitativas) y
guiados por el compromiso definido en cada uno de los objetivos especificos #1, 2 y 3 Se
realizaron los analisis descriptivos correspondientes a: (a) para las variables nominales
transformadas en categorias: El analisis de frecuencia, (b) para las variables numéricas
(continuas o discretas) se realizaron las estadisticas descriptivas, enfatizando en el Intervalo de

Confianza para variables numéricas.

Se realizaron los Andlisis de Contingencia para los objetivos #4. De acuerdo con las variables
de categorias no paramétricas que se describen en el objetivo #4 se aplico las Pruebas de
Correlacion de Spearman (Rho de Spearman. De acuerdo a las variables que establecen
relaciones de causalidad, se aplic6 prueba LSD de Fisher para el objetivo #5. Los analisis
estadisticos antes referidos, se realizé conforme a los procedimientos descritos en Pedroza y
Dicoskiy, 2006.
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9. Resultados

En el presente estudio se incluyeron 122 pacientes que cumplieron los criterios de inclusion y

exclusion, la edad media fue de 35.34 afios, la moda fue de 33 afos, con un intervalo de

confianza del 95%, una desviacion estandar +- 8.847 afios, minimo de la edad 23 y maximo 72

afios (tabla 1).

Tabla 1. Media de la edad e intervalo de confianza para la media

Edad en afios Media 35.34 +- 8.847
95% de intervalo de | Limite inferior 23
conflanza para la
media

Limite superior 72

Se presenta el gréfico

de caja y bigotes para la edad que permite interpretar un rango

intercuartilico (Q3-Q1) que acumula el 50% de las edades entre 29 a 40 afios. En el Q1 se

acumula el 25% de las pacientes con edades menores a 29 afios y el Q4 acumula el 25% de

las pacientes con edades mayores a 40 afios (figura 1).

Caja de bigotes para la edad en afios

80

60

a0

Edad

409

30

20

Figura 1. Caja de bigotes de la edad.
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El 96.7% de la poblacion estudiada es de procedencia urbana, con respecto al nivel académico
el 43.4% cursaron secundaria, el 28.7% eran universitarias, el 27% cumplieron con educacion
primaria y tan solo el 0.8% fueron analfabeto. En cuanto a la ocupacién el 72.1% eran
operarias, las pacientes que desempefiaban una profesion representan el 23.8 % y el 4.1 %

eran amas de casa.

(tabla 2)

Tabla 2. Caracteristicas sociodemograficas

Categorias Frecuencia Porcentaje
Procedencia

Urbano 118 96.7
Rural 4 3.3
Nivel educativo

Analfabeto 1 0.8
Primaria 33 27
Secundaria 53 43.4
Universidad 35 28.7
Ocupacion

Ama de casa 5 4.1
Profesional 29 23.8
Operaria 88 72.1
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Dentro de los antecedentes ginecobstétricos se observo que la paridad media fue de 1.89 con

una desviacion estandar de 1.504, siendo su maximo 7 y su minimo 0, asi mismo la media del

inicio de vida sexual fue de 18.70 con una desviacion estandar de 3.123, siendo su maximo a

los 32 afios y su minimo a los 13 afios, en cuanto al nUmero de compafieros sexuales la media

fue de 1.85 con una desviacién estandar de 0.859 siendo su maximo 4 y su minimo 1. (tabla 3).

Tabla 3. Antecedentes Ginecobstétricos

Paridad Media 1.89
Limite superior 7
Limite inferior 0

Inicio de vida Media

sexual activa 18.70
Limite superior 32
Limite inferior 13

Numero de Media

companeros 1.85

sexuales
Limite superior 4
Limite inferior 1
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Con respecto al antecedente de infecciones de transmision sexual se encontr6 que el 23.8 %
de las pacientes tuvieron dicho antecedente y el 76.2% no lo presentaron. (tabla 4)

Tabla.4 Antecedente de Infecciones de Transmision Sexual

Antecedente de ITS Frecuencia Porcentaje
Si 29 23.8
No 93 76.2

Se encontrd que el 26.2 % de las pacientes usaron anticoncepcion oral sin embargo el 73.8 %

no utilizaban anticonceptivos orales como método de planificacién. (tabla 5)

Asi mismo se observo que el 100% de las pacientes en estudios tuvieron resultados negativos

para VIH.

Tabla. 5 uso de anticonceptivos orales

Uso de anticonceptivos Frecuencia Porcentaje
orales

Si 32 26.2

No 90 73.8
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Entre los diagnosticos citoldgicos el més frecuentemente encontrado fue LIEBG con un 76.2%,

luego la cervicitis en un 21.3% vy la atipia escamosa en tan solo el 2.5%. (tabla 6)

Tabla. 6 diagnostico citolégico

Categoria Frecuencia Porcentaje
Cervicitis 26 21.3

Atipia escamosa 3 2.5

LIEBG 93 76.2

Se observo que el diagnostico histopatoldgico mas frecuente fue VPH con un 73.8%, y el NIC

| con un 26.2 % (tabla 7)

Tabla.7 Diagnostico Histopatoldgico

Categorias Frecuencias Porcentaje
VPH 90 73.8%
NIC | 32 26.2%
Total 122 100%
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En las complicaciones posterior a crioterapia el 24.6% presento leucorrea, tan solo el 10.7

% dolor pélvico y el 64.8 % de las pacientes no presentaron ningun tipo de complicaciones.

(tabla 8)

Tabla. 8 complicaciones Post-crioterapia

Categorias Frecuencia Porcentaje
Sin complicacion 79 64.8
Leucorrea 30 24.6
Dolor pélvico 13 10.7
Total 122 100

Los resultados obtenidos en el seguimiento muestran que el 82.2 % remitieron posterior al
tratamiento con crioterapia, un 13.1 % mostraron persistencia y el 4.1 % hicieron recurrencia.

(tabla 9)

Tabla. 9 resultados en el seguimiento a los 12 meses.

Categoria Frecuencia Porcentaje
Remision 101 82.2
Persistencia 16 13.1
Recurrencia 5 4.1
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La prueba de correlacién de Spearman aport6 las evidencias estadisticas de un valor de p =

0.956, el cual es mayor que el nivel critico de comparacién a=0.05, esto indica que no se obtuvo

una respuesta estadistica significativa. Por lo tanto, la prueba de correlacién de Spearman

demostr6 que no existe una correlacién significativa entre el diagnostico citoldgico y el

diagnostico histopatoldgico. (tabla 10y 11)

Tabla. 10 correlacién Diagnostico Citoldgico - Diagnostico Histopatoldgico.

Diagnostico histopatoldgico

Diagnostico VPH NIC | Total
citologico Cervicitis Frecuencia | 20 6 26
Porcentaje | 16.4 4.9 21.3
Atipia Frecuencia | 1 3
escamosa
Porcentaje | 0.8 1.6 2.5
LIEBG Frecuencia | 69 24 93
Porcentaje | 56.6 19.7 76.2
Total 90 32 122
73.8% 26.2% 100%
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Tabla.11 Correlacién de Spearman entre el diagnostico citopatologico y el diagnostico
histopatolégico.

Significaci

Error on
estandar T aproximad

Valor asintotico® aproximada® a
Intervalo por intervalo R de Pearson .010 .088 .106 916°
Ordinal por ordinal Correlacién -.005 .090 -.055 .956°¢

de Spearman
N de casos 122 Validos

En cuanto a los resultados obtenidos del seguimiento con respecto al diagnéstico
histopatolégico se observa que de las pacientes que tuvieron diagnéstico de VPH (73.8%) el
65.6% remitieron, el 6.6% tuvieron persistencia y el 1.6% presentaron recurrencia de la
enfermedad. Las pacientes que tuvieron diagnostico histopatolégico de NIC | (26.2%) el 17.2%
presentaron remision de la patologia, el 6.6% persistieron y el 2.5 % presentaron recurrencia
durante el seguimiento. Se observo una remision total del 82.8%, persistencia de 13.1 % vy
recurrencia del 4.1% durante el seguimiento de las pacientes estudiadas. (tabla 12)

La prueba de correlacién de Spearman aport6 las evidencias estadisticas de un valor de p =
0.002, el cual es menor que el nivel critico de comparaciéon a=0.05, esto indica que se obtuvo
una respuesta estadistica significativa. Por lo tanto, la prueba de correlacion de Spearman
demostré que existe una correlacion significativa entre el diagnostico histopatologico y los
resultados en el seguimiento. El valor de r fue de 0.273 lo que implica una correlacion positiva
débil entre estas dos variables. (tabla 13)
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Tabla 12. cruzada Diagnostico Histopatoldgico — resultados en el seguimiento.

Resultados en el seguimiento
Remision | Persisten | Recurren | Total
Diagnostico cia cia
Histopatologi | VPH Frecuencia |80 8 2 90
co Porcentaje | 65.6 % 6.6 % 1.6 % 73.8%
NIC | Frecuencia |21 8 3 32
Porcentaje | 17.2% 6.6% 2.5% 26.2%
TOTAL | Frecuencia | 101 16 5 122
Porcentaje | 82.8% 13.1% 4.1% 100.0%

Tabla. 13 correlacion de Spearman entre el diagnostico histopatoldgico y los resultados
en el seguimiento.

Error T
estandar aproxima  Significacion
Valor asintotico? daP aproximada
Intervalo por R de .268 .100 3.045 .003¢
intervalo Pearson
Ordinal por Correlac 273 .100 3.114 .002¢
ordinal ion de
Spearm
an
N de casos validos 122
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Edad (RDUO_edad=0.956)

El ANOVA realizado aport6 las evidencias estadisticas de un valor de p = 0.7634, el cual es
mayor que el nivel critico de comparacion a = 0.05, esto indica que no se obtuvo una respuesta
estadistica significativa. Por lo tanto, el Analisis de Varianza o Prueba F de Fisher, demostré
gue no existen diferencias significativas por causa de los diagndésticos histopatolégicos, sobre

la edad en afios. (tabla 14)

Edad

Tabla.14 Analisis de la Varianza edad sobre D. histopatolégico. (SC tipo IlI)

Variable N R2 R2AjCV
Edad 122 7.6 E-04 0.00 25.12

F.V. SC _ dl CM __F p-valor
Modelo. 7.18 17.18 0.09 0.7634
Diagnostico histopatolégico. 7.18 17.18 0.09 0.7634

Error 9462.36 120 78.85
Total 9469.54 121

El ANOVA realizado aport6 las evidencias estadisticas de un valor de p = 0.2605, el cual es
mayor que el nivel critico de comparacion a = 0.05, esto indica que no se obtuvo una respuesta
estadistica significativa. Por lo tanto, el Analisis de Varianza o Prueba F de Fisher, demostrd
gue no existen diferencias significativas por causa de los resultados en el seguimiento, sobre la

edad en afios. (tabla 15)
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Tabla. 15 andlisis de la Varianza edad sobre resultados seguimiento. (SC tipo Ill)

Variable N R2 R2 AjCV
Edad 122 0.02 0.01 24.96

E.V. SC al CM __F p-valor
Modelo. 211.70 2105.85 1.36 0.2605
Resultados seguimiento 211.70 2 105.85 1.36 0.2605
Error 9257.85 119 77.80
Total 9469.54 121

Paridad (RDUO_paridad=0.9610)

El ANOVA realizado aport6 las evidencias estadisticas de un valor de p = 0.1990, el cual es
mayor que el nivel critico de comparacion a = 0.05, esto indica que no se obtuvo una respuesta
estadistica significativa. Por lo tanto, el Analisis de Varianza o Prueba F de Fisher, demostrd
gue no existen diferencias significativas por causa de los diagnosticos histopatolégicos, sobre
la paridad. (tabla 16)

Tabla. 16 andlisis de la Varianza paridad sobre D. histopatologico. (SC tipo 1l1)

Variable N R2 R2 AjCV
Paridad 122 0.01 0.01 79.20

E.V. SC al CM __F p-valor
Modelo. 3.75 13.75 1.67 0.1990
Diagnostico histopatolégico. 3.75 13.75 1.67 0.1990
Error 269.86 120 2.25
Total 273.61 121
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El ANOVA realizado aport6 las evidencias estadisticas de un valor de p = 0.7362, el cual es
mayor que el nivel critico de comparacion a = 0.05, esto indica que no se obtuvo una respuesta
estadistica significativa. Por lo tanto, el Analisis de Varianza o Prueba F de Fisher, demostro
gue no existen diferencias significativas por causa de los resultados en el seguimiento, sobre la
paridad. (tabla 17)

Tabla. 17 analisis de la Varianza paridad sobre resultados seguimiento (SC tipo Ill)

Variable N R2Z2RzAjCV
Paridad 122 0.01 0.00 79.88

F.V. SC al CM __F p-valor
Modelo. 1.40 20.70 0.31 0.7362
Resultados seguimiento 1.40 20.70 0.31 0.7362
Error 272.21 119 2.29
Total 273.61 121
IVSA

El ANOVA realizado aport6 las evidencias estadisticas de un valor de p = 0.5423, el cual es
mayor que el nivel critico de comparacion a = 0.05, esto indica que no se obtuvo una respuesta
estadistica significativa. Por lo tanto, el Analisis de Varianza o Prueba F de Fisher, demostré
gue no existen diferencias significativas por causa de los diagndsticos histopatoldgicos, sobre
el IVSA. (tabla 18)

Tabla.18 Analisis de la Varianza IVSA sobre D. Histopatologico. (SC tipo 1l1)

Variable N R2 R2AjCV
IVSA 122 3.1E-03 0.00 16.74

F.V. SC al CM F_p-valor
Modelo. 366 1366 0.37 0.5423
Diagnostico histopatolégico. 3.66 13.66 0.37 0.5423
Error 1176.12 120 9.80
Total 1179.78 121
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El ANOVA realizado aport6 las evidencias estadisticas de un valor de p = 0.5790, el cual es
mayor que el nivel critico de comparacion a = 0.05, esto indica que no se obtuvo una respuesta
estadistica significativa. Por lo tanto, el Andlisis de Varianza o Prueba F de Fisher, demostrd
gue no existen diferencias significativas por causa de los resultados en el seguimiento, sobre el
IVSA. (tabla 19)

Tabla. 19 andlisis de la Varianza IVSA sobre resultados seguimiento (SC tipo IIl)

Variable N R2R2AjCV
IVSA 122 0.010.0016.76

E.V. SC al CM F _p-valor
Modelo. 10.79 25.39 0.55 0.5790
Resultados seguimiento 10.79 25.39 0.55 0.5790
Error 1168.99 119 9.82
Total 1179.78 121

Numero de comparfieros sexuales

El ANOVA realizado aporto las evidencias estadisticas de un valor de p= 0.0097, el cual es
menor que el nivel critico de comparacion un Alfa = 0,05, esto indica que se obtuvo una
respuesta estadistica significativa por lo tanto el analisis de varianza o prueba de F de Fischer,
demostrdé que existen diferencias significativas por causa de diagndstico histopatolégico sobre

el nimero de compafieros sexuales. (tabla 20)

La prueba de Fisher con un Alfa = 0,05, aporté las evidencias estadisticas de una clasificacion
definida de la siguiente forma: los diagndsticos histopatolégicos definido por las categorias de
VPH, muestran en primer lugar, (categoria A) el efecto sobre una menor cantidad de
compafieros sexuales, con una media de 1.73. Asi mismo, se muestran en segundo lugar,
(categoria B) el efecto sobre un mayor nimero de compafieros sexuales, con una media de
2.19 para la categoria de NIC I. ElI VPH es una entidad que se presenta con mas frecuencia en
mujeres con mas de un comparfero sexual, el mayor nimero de compafieros sexuales se

observo en pacientes con NIC I.
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Tabla. 20 andlisis de la Varianza # compafieros sexuales sobre d. histopatoldgico (SC tipo I11)

Variable N R2ZR2AjCV
# comparieros sexuales 122 0.05 0.05 45.29

F.V. SC al CM F_p-valor
Modelo. 487 1487 6.92 0.0097
Diagnostico histopatolégico. 4.87 14.87 6.92 0.0097
Error 84.48 120 0.70
Total 89.34 121

Test: LSD Fisher Alfa=0.05 DMS=0.34191

Error: 0.7040 gl: 120

Diagnostico histopatoldgico. Medias n E.E.

VPH 1.73 90 0.09 A

NIC | 219 32 015 B

Medias con una letra comun no son significativamente diferentes (p > 0.05)

El ANOVA realizado aporto las evidencias estadisticas de un valor de p= 0.0032, el cual es
menor que el nivel critico de comparacion un Alfa = 0,05, esto indica que se obtuvo una
respuesta estadistica significativa, por lo tanto, el analisis de varianza o prueba de F de Fischer,
demostré que existen diferencias significativas por causa del seguimiento sobre el nUmero de

comparieros sexuales. (tabla 21)

La prueba de Fisher con un Alfa = 0,05, aport6 las evidencias estadisticas de una clasificacion
definida de la siguiente forma: los resultados en el seguimiento definido por las categorias de
remision, muestran en primer lugar, (categoria A) el efecto sobre una menor cantidad de
compafieros sexuales, con una media de 1.74. Asi mismo, se muestran en segundo lugar,
(categoria B) el efecto sobre un mayor nimero de comparfieros sexuales, para la categoria de
persistenciay recurrencia con unas medias de 2.25y 2.80 respectivamente. El mayor nimero
de comparieros sexuales se observd con la persistencia y recurrencia de la LIEBG en los

resultados posterior a la crioterapia.
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Tabla. 21 andlisis de la Varianza # compafieros sexuales sobre resultados en el seguimiento.

(SC tipo 1)

Variable N R2RzZAjCV
# comparieros sexuales 122 0.09 0.08 44.57

E.V. SC d CM __F p-valor
Modelo. 8.24 2412 6.04 0.0032
Resultados seguimiento 8.24 24.12 6.04 0.0032
Error 81.11 119 0.68
Total 89.34 121

Test: LSD Fisher Alfa=0.05 DMS=0.69663
Error: 0.6816 gl: 119
Resultados sequimiento Medias n E.E.

Remision 1.74 101 0.08 A
Persistencia 225 16 0.21 B
Recurrencia 280 5037 B

Medias con una letra comun no son significativamente diferentes (p > 0.05)
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10 Discusién de los resultados

10.1 Principales Hallazgos a partir de los Resultados obtenidos

10.1.1 Caracteristicas sociodemograficas y los antecedentes Ginecobstétricos de las
pacientes con LIEBG

En el presente estudio se incluyeron 122 pacientes que cumplieron los criterios de inclusion y
exclusion, la edad media fue de 35.34 afios, en su gran mayoria la poblacion era de procedencia
urbana, la mitad de la poblacion curso la secundaria, mas de tres cuartos tenian como

ocupacién operarias.

La paridad media encontrada fue de 1.89, asi mismo se observé que la mayoria de la poblacion
tuvo un inicio de vida sexual activa temprano con una media de 18.7, en cuanto al nimero de
comparieros sexuales la media fue de 1.85. mas de la mitad de las pacientes en este estudio
no presentaron el antecedente de infecciones de transmision sexual, Gnicamente un cuarto de
las pacientes utilizé ACO como método de planificacion familiar, se observé que todas las

pacientes en estudios tuvieron resultados negativos para VIH.
10.1.2 Diagnostico citologico y histopatolégico de las pacientes con LIEBG

Entre los diagndsticos citolégicos el mas frecuentemente encontrado fue LIEBG, observandose
gue el VPH fue el diagnostico histopatoldgico mayormente encontrado, representando el NIC |

un tercio del total de los resultados.

10.1.3 Complicaciones y resultados del seguimiento postcrioterapia en pacientes con
LIEBG

De las complicaciones mas frecuentes encontradas posterior a la realizacion de la crioterapia
la més frecuente fue la presencia de leucorrea, sin embargo, mas de la mitad de las pacientes

no presentaron ninguna complicacion.

Los resultados obtenidos en el seguimiento de las pacientes a los 12 meses posterior a la
realizacion de la crioterapia mostraron que tres cuartos de las pacientes presentaron remision

de la patologia.
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Se obtuvo una correlacion estadisticamente significativa segun la prueba de Spearman entre
el diagnostico histopatolégico y los resultados en el seguimiento, donde se demuestra que
mas de la mitad de las pacientes que presentaron diagnostico de VPH o NIC | en su mayoria

remitieron posterior al tratamiento.

Se realizaron Analisis de Varianza (ANOVA) o Prueba F de Fisher, demostré que no existen
diferencias significativas por causa de los diagnésticos histopatoldgicos, y el resultado de
seguimiento sobre la edad, la paridad y el IVSA.

La prueba de Fisher, aport6 las evidencias estadisticas en la clasificacion de los diagnésticos
histopatologicos donde muestra el efecto sobre un mayor nimero de compafieros sexuales, con

una media de 2.19 para la categoria de NIC I.

Se realizo ANOVA para los resultados en el seguimiento y el nimero de compafieros sexuales,
mostrando que la prueba de Fisher aportd las evidencias estadisticas en la categoria de
remision, el efecto sobre una menor cantidad de compafieros sexuales, con una media de 1.74.
Asi mismo, se muestra el efecto sobre un mayor nimero de comparieros sexuales, para la

categoria de persistencia y recurrencia con unas medias de 2.25 y 2.80 respectivamente.

10.2 Limitaciones del Estudio

Durante el estudio se encontré como limitante que, durante el periodo de abril a julio del 2020,
el servicio de archivo clinico estuvo cerrado en el area de la consulta externa debido a la
pandemia del COVID 19, lo cual retrasé el llenando el instrumento de recoleccion de datos de

los expedientes clinicos.

52



10.3 Relacion de Resultados Obtenidos con las Conclusiones de otras Investigaciones

Este estudio de caracter descriptivo y retrospectivo se llevé a cabo en pacientes que se les
hubiese realizado el procedimiento de crioterapia por el diagnostico de LIEBG atendidas en la
clinica de colposcopia del servicio de Gineco-Obstetricia del Hospital Bolonia, SERMESA
durante el periodo de enero del 2018 a enero del 2020, se emplearon los datos clinicos y
paraclinicos de las historias que se encuentran en el departamento de estadisticas del
mencionado hospital.

Los resultados obtenidos en el presente estudio muestran similitudes importantes en
comparacién con otros estudios. En cuanto al diagnéstico histopatoldgico mas frecuente Orozco
& Matute, (Orozco & Matute, 2011) lograron encontrar que las lesiones histopatolégicas mas
frecuente fueron VPH con 79.3%, NIC | con 20.7% y el método diagndstico mas utilizado fue el
PAP y la colposcopia, el manejo terapéutico utilizado en las lesiones precancerosas de cuello
uterino fue crioterapia. Dichos resultados son similes a este estudio ya que prevalecio el
diagnostico histopatol6gico de VPH con un 73.8% y un 26.2% de las pacientes presentaron
como diagnostico histopatolégico el NIC I, las cuales de igual manera fueron tratadas con
crioterapia. Orozco & Matute encontraron que la evolucién clinica que presentaron estas
pacientes fue remision en el 90.8%, hubo persistencia de la lesion en un 7.8% de las pacientes
y progresaron el 1.4% de las pacientes. Lo cual concuerda con los datos obtenido en este
estudio dado por un porcentaje para remision de 82.2%, persistencia de 13.1%, recurrencia del
4.1%. se puede observar que en cuanto a los diagnosticos histopatolégicos se encontré una
prevalencia mayor de NIC | con respecto a lo encontrado por Orozco & Matute lo que podria

incidir en el mayor numero de persistencia y recurrencia.

En un estudio reciente realizado por Velasco y Alvarado. (Velasco & Alvarado Hernandez,
2013) logro observar que el 81% de las pacientes la lesion remitié reportando la colposcopia
control postcrioterapia como negativa a displasia por biopsia y 19% la lesion persistid posterior
al tratamiento, sin embargo este estudio muestra que el 82.2% de las pacientes presentaron

remision de la lesion en el control por biopsia 12 meses posterior a la crioterapia 'y el 13.1 %
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persistio por lo cual podemos observar importantes similitudes. Dentro del grupo de pacientes
gue Velasco y Alvarado estudiaron no reportaron complicaciones. A diferencia de este estudio
gue muestra la presencia de complicaciones como leucorrea en un 24.6% y dolor pélvico en un
10.7%.

Moreno (Moreno, 2014).realizo un estudio mostrando que un 84% de las crioterapias fueron
satisfactorias, ya que el 16% restante intervinieron patologias asociadas como vaginosis
bacteriana lo cual dio como resultado una crioterapia no satisfactoria. El diagnostico
histopatologico mas frecuente fue NIC | con 81%, el 26% de las pacientes tuvieron persistencia
de la lesion posterior a crioterapia. En cambio, en este estudio se logré observar que la

persistencia posterior a crioterapia fue menor de un 13.1%.

En un estudio para determinar el abordaje terapéutico de las LIEBG. Diaz y Flores (Diaz Lopez
& Flores Jarquin, 2014) describieron que del tratamiento indicado el 58% de las pacientes se
les realizo conizacidén, un 22.6% fue tratada con histerectomia, al 16% se les practico
cauterizacion y en el 2% se empled crioterapia. La alternativa terapéutica mayormente
empleada en pacientes con diagndstico de Lesion Intraepitelial de Bajo Grado, fue la conizacion
de cuello uterino. A diferencia de este estudio en donde todas las pacientes con diagnéstico de
LIEBG fueron tratadas con crioterapia, cabe sefialar que el estudio realizado por Diaz y Flores
fue realizado en el Hospital Regional de Juigalpa lo cual podria estar relacionado con la

accesibilidad de las pacientes al seguimiento hospitalario.

En cuanto a las caracteristicas sociodemogréficas y gineco obstétricas de las pacientes en
estudio Padilla (Padilla Rodriguez, 2015) describieron que la mayoria 56.0% de las pacientes
eran jovenes 20-34 afios, procedentes 81.0% de las areas urbanas, con baja escolaridad el
46.0%, amas de casa el 75.0% y el 60.0% eran multipara. Se encuentran similitudes ya que en
este estudio la poblacion estudiada tuvo una media para la edad de 35 afios, predomino de la
procedencia urbana en un 96.7%, la gran mayoria con escolaridad secundaria con un 43.4%
con una paridad media de 1.89. Los principales diagndsticos por PAP encontrados por Padilla
fueron: ASCUS (34%), NIC (27%) y VPH (11%). El 11% tuvo un resultado negativo. En cambio,

en este estudio el diagnostico citolégico mas frecuente encontrado fue LIEBG 76.2% seguido
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de cervicitis 21.3%, y atipia escamosa 2.5% probablemente las diferencias en los resultados
obtenidos podrian deberse a que el estudio de Padilla estuvo limitado Unicamente a las

pacientes con diagnosticadas con NIC I.

Gonzalez & Duarte (Gonzalez & Duarte, 2017) realizaron un estudio, sobre abordaje
diagnéstico, terapéutico y seguimiento de las lesiones premalignas del cérvix donde
identificaron el grupo etario mas afectado fueron las mujeres de 26-30 afios, la citologia dio
como resultado que la lesion de mayor predominio fue la atipia escamosa con un 34% seguida
del 28.0% con NIC I. Se les practico IVAA a todas las pacientes estudiadas y de estas un 92.2
% salieron positivas por lo que se les realizo biopsia y segun los resultados de este estudio, la
lesion que predomino mas fue el NIC I, uno de los municipios que presento este resultado tenian
un porcentaje de 78.5% fue San Lorenzo. Sin embargo, este estudio revelo que la edad media
fue de 35 afios, la lesion citologica méas frecuente fue LIEBG 76.2% y el diagnostico
histopatologico con mayor porcentaje encontrado fue VPH con 73.8% que difieren de los
resultados encontrados por Gonzalez & Duarte. Ellos describieron que las pacientes, se
manejaron segun criterio médico con crioterapia al 57% de estas, ya que la mayoria presentaron
lesiones de bajo grado, en el 15% se empled el uso de asa térmica y aun 10% que presentaron
lesiones de alto grado se les practico histerectomia, al total de las pacientes tratadas se les
realizo Papanicolaou de control, no encontrando progresion ni persistencia de las lesiones ya
antes mencionadas. A diferencia de este estudio al total de pacientes diagnosticadas con LIEBG
se le realizo crioterapia en un 100% y se encontrd la mayoria tuvo una remision del 82.2 %
mostrando que si hubo persistencia 13.1% y recurrencia en un 4.1% en el seguimiento a los 12

meses posterior a crioterapia.

Omier Mairena, (Omier Mairena, 2017) establecidé asociacién estadistica significativa entre la
persistencia de LIEBG y la edad (X2: 4.6, p =0.03), y la presencia de ITS (X2: 5.07, p=0.02) a
través de la prueba de Chi cuadrado (X2). A diferencia de este estudio se emplearon analisis
de varianza con la prueba de F de Fisher encontrando el efecto sobre un mayor nimero de
comparieros sexuales para la categoria de persistencia y recurrencia con un Alfa = 0,05 que
aporto las evidencias estadisticas significativas. No se demostro el efecto de los diagnodsticos

histopatolégicos y de los resultados de seguimiento sobre la edad la paridad y el IVSA.
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10.4 Aplicaciones e Implicaciones de los Resultados obtenidos

Esta investigacion puede servir para demostrar la utilidad de la crioterapia como herramienta

continla terapéutica indicada en aquellas pacientes con LIEBG.

La identificacion precoz de lesiones premalignas permite anticiparse a la aparicion de lesiones
de alto grado, asi como cancer cervicouterino, de ahi la importancia de corroborar el diagnostico
citolégico, mediante un estudio histopatoldgico. Asi mismo este estudio permitio sefialar que las
pacientes con diagnosticos de LIEBG a las que se les realizo crioterapia tienen un porcentaje
alto de remision de la enfermedad posterior al tratamiento por lo cual sera pertinente garantizar

dicho procedimiento en pacientes con este tipo de diagnéstico.

Si se continua la aplicacion de la normativa 037 se reducira la progresion de las lesiones
intraepiteliales, este estudio puede ser de utilidad para sefialar que la persistencia y recurrencia
de las pacientes postcrioterapia tiene efecto sobre un mayor nimero de compaferos sexuales
y el NIC I, si se continuara la educacién médico- paciente se identificara de forma pertinente a

las pacientes de mayor riesgo.
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11.Conclusiones

1. La edad media encontrada fue de 35.34 afios, el 96.7% de la poblacion estudiada es de
procedencia urbana, el 43.4% cursaron secundaria y el 72.1% eran operarias. Dentro de
los antecedentes ginecobstétricos se observo que la paridad media fue de 1.89, asi
mismo la media del inicio de vida sexual fue de 18.70afios, en cuanto al numero de
compairieros sexuales la media fue de 1.85. Con respecto al antecedente de infecciones
de transmision sexual 76.2% de las pacientes no tuvieron dicho antecedente. Se encontro
gue el 26.2 % de las pacientes usaron anticoncepcion oral. Asi mismo se observoé que el
100% de las pacientes en estudios tuvieron resultados negativos para VIH.

2. Entre los diagnosticos citologicos el més frecuentemente encontrado fue LIEBG con un
76.2%, luego la cervicitis en un 21.3% vy la atipia escamosa en tan solo el 2.5%. Se
observo que el diagnostico histopatolégico mas frecuente fue VPH con un 73.8%, y el NIC

| con un 26.2 %.

3. En las complicaciones posterior a crioterapia el 64.8 % de las pacientes no presentaron
ningun tipo de complicaciones, seguido del 24.6% presento leucorrea, y un 10.7 % dolor
pélvico. Los resultados obtenidos en el seguimiento muestran que el 82.2 % remitieron
posterior al tratamiento con crioterapia, un 13.1 % mostraron persistencia y el 4.1 %

hicieron recurrencia.

4. La prueba de correlaciobn de Spearman demostré que no existe una correlaciéon
significativa entre el diagnostico citolégico y el diagnostico histopatoldgico (p = 0.956). La
prueba de correlaciébn de Spearman demostré una correlacion significativa (p = 0.002)

entre diagndstico histopatoldgico y los resultados del seguimiento.

5. La prueba de Fisher, aporté las evidencias estadisticas significativas definida por el
diagndstico histopatolégico NIC | el efecto sobre un mayor nidmero de compaferos
sexuales con una media de 2.19 (p=0.0097). Asi mismo demostré evidencias estadisticas
significativas para la categoria de persistencia y recurrencia el efecto sobre un mayor
numero de comparfieros sexuales (p=0.0032). con unas medias de 2.25 y 2.80

respectivamente.
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12.Recomendaciones

Al especialista en Ginecologia y Obstetricia, se le recomienda caracterizar a las
pacientes tanto sociodemograficamente como sus antecedentes gineco- obstétricos,

para realizar intervenciones médicas de forma oportuna.

A la clinica de patologia cervical se le recomienda continuar con la confirmacién del
diagnostico citologico de las pacientes reforzando con la toma de biopsia de lesiones
sospechosas para confirmar mediante el diagnostico histologico.

A la clinica de patologia cervical se le recomienda dar seguimiento a las complicaciones
y resultados posterior a crioterapia para conocer el resultado e indicar tempranamente el

manejo oportuno a fin de evitar la progresion de la lesion.

Al especialista en Ginecologia y Obstetricia se le recomienda realizar analisis del
expediente clinico de cada paciente a fin de establecer asociacion entre el diagnostico
citolégico y el histopatoldgico y el resultado en el seguimiento de las pacientes con
lesiones intraepiteliales de bajo grado, con el objetivo de mejorar la atencién brindada y

la terapéutica individualizada a tomar con cada paciente.
A la clinica de PAP se le recomienda brindar charlas educacionales a la poblacién que

asiste a toma de pap con el objetivo de entregar informacion correcta a la paciente e

identificar poblacién que se asocie a mayor riesgo y dar seguimiento oportuno.
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14.Glosario de términos:

Displasia: Anomalia en el que se observa pérdida de la estructura celular, con alteraciones en
la morfologia de sus componentes celulares

Diagnostico definitivo: es el que se logra mediante el estudio histolégico de las lesiones de
cuello uterino.

Lesion intraepitelial de bajo grado: son las alteraciones del epitelio que incluye el Virus del
papiloma humano y la displasia leve. (LElI BG). Término usado por la nomenclatura del sistema
Bethesda

Lesion intraepitelial de alto grado: Termino usado por la nomenclatura del sistema Bethesda,
para designar las alteraciones del epitelio que incluye la displasia moderada, displasia severay
carcinoma In Situ. (LEI AG)

Virus del papiloma humano: Agente patégeno de transmision sexual, pertenece a la familia
de los papovavirus, se conocen mas de 70 tipos que infectan las células del tracto genital
inferior, toma particular importancia en el cérvix ya que puede provocar cambios celulares
paulatinos que se han asociado con la posibilidad del desarrollo del cancer cervicouterino
(VPH).

Infeccion de transmisién sexual: Enfermedad adquirida mediante la relacion sexual,
intercambio de fluidos sexuales o contacto de las mucosas genitales

Neoplasiaintraepitelial cervical: Termino utilizado segun clasificacién de Richard (1980), para
lesiones precursoras del cancer cervicouterino, alteraciones en el epitelio en el que se observa
perdida de la estructura celular, con alteraciones en la

morfologia de sus componentes celulares, clasificandose de acuerdo a los tercios afectados del
grosor del epitelio. (NIC).

Biopsia: procedimiento a través del cual se obtiene una muestra de tejido o células para
examen microscoépico con fines de diagnaostico.

Citologia cervical: Es la toma de muestra de las células del endocérvix y exoceérvix que se
extienden en un porta objeto, son fijadas y sometidas a una tinciébn conocida como
Papanicolaou, para establecer un diagndéstico. Es uno de los métodos para detectar en etapas
tempranas el cancer cérvico uterino.

Colposcopia: Procedimiento diagnostico en el que se emplea un aparato con sistema optico
de aumento, a través del cual se puede explorar vulva, vagina y cuello uterino, en busca de
alteraciones celulares.

Crioterapia: Tratamiento que consiste en la aplicacion de temperatura inferior a cero grados
centigrados, con el objetivo de alcanzar el punto de congelacion en las células produciendo la
muerte celular por crionecrosis, puede utilizarse equipos que funcionan con Nitrogeno liquido,
Oxido Nitroso o CO2.
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Remisidn: cuando en el control de 12 meses posterior a la crioterapia se elimindé completamente
la lesion que se habia detectado en las pruebas.

Persistencia: cuando en el control posterior a crioterapia a los 4 meses, 6 meses y a los 12
meses aparecia la misma lesion con la que se hizo el diagndstico.

Recurrencia: cuando los controles de los 4 meses, 6 meses resultaron negativos y el control
de los 12 meses aparecié nuevamente la lesion.
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15. Abreviaturas:

LIEBG: Lesion intraepitelial de bajo grado.

LIEAG: Lesion intraepitelial de alto grado.

VPH: Virus del papiloma humano.

NIC I: Neoplasia intraepitelial cervical I.

IVSA: Inicio de vida sexual activa.

ITS: Infecciéon de transmision sexual.

ACO: anticonceptivos orales.

VIH: Virus de inmunodeficiencia humana.

IVAA: Inspeccion visual con acido acético

EPI: Enfermedad pélvica inflamatoria.

PAP: Papanicolaou.

OPS: organizacién panamericana de la salud

OMS: organizacion mundial de la salud

MEF: mujeres en edad fértil

ANOVA: Andlisis de varianza univariado.

SERMESA: Servicios Médicos Especializados
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ANEXO

65



Anexo 1: instrumento de Recoleccién de lainformacién

UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE NICARAGUA, MANAGUA
UNAN MANAGUA
FACULTAD DE MEDICINA
Uso de Crioterapia en mujeres con lesiones intraepiteliales de bajo grado de Cérvix uterino en
el servicio de Ginecobstetricia. Hospital Bolonia. Managua. Enero 2018 a diciembre 2019.

I: Datos Sociodemograficos y Antecedentes Ginecobstétricos

Edad: ..........

Procedencia: Rural: ...... Urbana: ......

Nivel Académico: Primaria ...... Secundaria ....... Nivel Superior .......
Ocupaciéon: Ama de casa ...... Estudiante ...... Trabaja......

Numero de Gestas.......

Paridad: ............

IVSA: .........

# Cros Sexuales: ......... Uso Anticonceptivo orales: Si ....... No .......
VPH Anterior: Si ...... No ....... ITS: Si...... No .......

IIl: diagnostico citoldégico, histopatoldgico

Resultados de PAP: Cervicitis, Atipia Escamosa, LIEBG, LIEAG, Carcinoma de células
escamosas invasor, Atipia glandular

Resultado de Biopsia: VPH, NIC |

lll: complicaciones y los resultados de la crioterapia

Remisién: si...... no......
Persistencia: si...... no.......
Recurrencia: si...... no.........
Leucorrea: si...... no.........
Dolor pélvico: si...... no.......

Sangrado: si...no .........
Estenosis del canal endocervical: si...... NO ..........

Quemadura de la pared vaginal: si...no ..........
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