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INDICE
RESUMEN

INTRODUCCION: EI cancer de cuello uterino va precedida de lesiones
precursoras que van evolucionando finalmente hacia un cancer invasor. Son una
etapa anterior al desarrollo potencial de un céncer invasor, se confiere mucha
importancia a la pesquisa para descubrirlas y tratarlas si queremos disminuir su
incidencia y mortalidad.

OBJETIVOS:Estudiar las caracteristicas clinicas y demograficas de las mujeres
con Neoplasia Intraepitelial Cervical en el Hospital Regional de Concepcion,
periodo 2015-2018.

PACIENTES Y METODOS:Se realizé un estudio observacional, descriptivo, de
corte transversal y retrospectivo. EI muestreo fue de tipo No probabilistico, de
casos consecutivos. Se recolectaron datos de expedientes clinicos de 85
pacientes con diagndstico histopatolégico de CIN I, en el periodo 2015-2018. Los
datos se registraron en una planilla electrénica de Excel, se utilizé la estadistica
descriptiva, los resultados de las variables cualitativas nominales se expresaron
en porcentajes, las cuantitativas discretas por media y desvio estandar.
RESULTADOS:La mayoria de las pacientes tenian de 40 a 49 afios, iniciaron las
relaciones sexuales entre los 15 y 19 afios, tuvieron su primer embarazo entre los
17 y 19 afios, eran multiparas y con mayor frecuencia tuvieron una pareja sexual.
Un alto porcentaje presentaron infecciones genitales, siendo la mas observada
candidiasis, vaginosis bacteriana vy sifilis. Las pacientes utilizaron anticoncepcion
hormonal en mayor frecuencia por 1 a 2 afos. Las que fumaban lo hicieron con 3
0 4 cigarrillos al dia.

CONCLUSION:Las caracteristicas demogréficas y clinicas de las pacientes con
neoplasia intraepitelial son mayores de 30 afios de edad en relacion con la etapa
reproductiva de la mujer, y una edad temprana del primer embarazo e inicio
precoz de las relaciones sexuales.

PALABRAS CLAVES:Neoplasia del cuello uterino, Factores de riesgo, Neoplasia
intraepitelial, Displasia del cuello uterino.
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1. INTRODUCCION

A nivel mundial, los tumores del aparato genital de la mujer constituyen
aproximadamente una cuarta parte de todos los tipos de cancer que pueden
padecer las mujeres, exceptuando al cancer de mama, que lo supera a nivel
mundial (1).

El cancer de cuello uterino no es una neoplasia de aparicion brusca,
siempre va precedida de lesiones precursoras que tardan afios para ir
evolucionando finalmente hacia un cancer invasor. Estas lesiones precursoras del
cancer de cuello uterino reciben comunmente el nombre de neoplasia intraepitelial
(NIC) o, también CIN, por las siglas en inglés de cervical intraepitelial neoplasm.
La neoplasia intraepitelial cervical (NIC) es una lesion que se considera la
antesala del cancer cervicouterino (1).

El término neoplasia intraepitelial cervical (NIC) se define por la
Organizacion Mundial de la Salud como una lesion, en la cual, parte del espesor
del epitelio esta sustituido por células que muestran grados variables de atipias
(2).

Existen varios factores que pueden desencadenar las lesiones
intraepiteliales en el cuello del Utero, pero sin lugar a dudas, la infeccion por el
virus del papiloma humano (VPH) en el aparato genital, sobre todo algunos
subtipos llamados oncogénicos, juega un papel relevante en la aparicion de
dichas lesiones y su posible evolucion al cancer invasor en esas localizaciones
(2).

Existe ademas un importante grupo de factores de riesgo o cofactores que
asociados a la infeccién por el VPH pueden producir esos cambios celulares en el
cérvix (3).

De acuerdo con los resultados obtenidos en diversos estudios
epidemioldgicos, los factores asociados en forma mas consistente con el cancer
cervicouterino son, ademas de la infeccién por el virus del papiloma humano
(VPH), los héabitos sexuales (antecedentes de dos 0 mas parejas sexuales o el
inicio de la vida sexual a edad temprana), los factores de riesgo reproductivo en la
mujer (como la multiparidad vaginal o el consumo de anticonceptivos de tipo
hormonal),cuadros frecuentes de infecciones de transmisién sexual,cervicitis

cronica, antecedentes de manipulacion cervical, un bajo nivel socioeconémico y



cultural, la pérdida nutricional, la disminucién de la vigilancia inmunoldgica y otros
como el habito tabaquico, cualquiera de ellos en un tiempo impredecible, pueden
evolucionar a la neoplasia intraepitelial cervical y de esta al cancer (4).

Los cambios celulares en el cérvix se detectan mediante la citologia de
Papanicolau, la colposcopia y finalmente la biopsia (5).

El cancer de cuello uterino es altamente prevenible cuando se detecta en
sus etapas iniciales, sus posibilidades de tratamiento son muy altas y la
supervivencia es larga. Este hecho motivo la realizacion de este trabajo de
investigacion que busca identificar las demogréficas y clinicas que intervienen en
la prevalencia de Neoplasia Intraepitelial Cervical tipo | en el Hospital Regional de
Concepcidn, periodo 2015-2018.

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA
Las lesiones intraepiteliales cervicales son una etapa anterior al desarrollo
potencial de un cancer invasor, se confiere mucha importancia a la pesquisa para

descubrirlas y tratarlas si queremos disminuir su incidencia y mortalidad.



El cancer cervicouterino representa 15% de todas las variedades de cancer
diagnosticadas en mujeres y el segundo tipo de cancer mas comun en el sexo
femenino, a nivel mundial. Se calcula que su frecuencia es de aproximadamente
465.000 nuevos casos cada afio, de los cuales 95.000 se presentaran en los
paises desarrollados y 370.000 en las naciones en desarrollo (aproximadamente
80%), donde sigue siendo el tipo de cdncer mas importante (6).

La incidencia del cancer de cuello uterino esta altamente concentrada en la
parte sur del hemisferio. La concentracion mas elevada esta en el centro de
América del Sur, con aproximadamente 71.000 casos por afio (7).

En el Paraguay el cancer de cuello uterino se presenta con una tasa de
incidencia y mortalidad que se va incrementando afio tras afo, siendo la tasa
estimada de 53,2 y 26,1 x 100.000 mujeres respectivamente en el afio 2.002, con
1.131 casos nuevos y una mortalidad anual de 513 mujeres (8).

En la actualidad, la incidencia maxima de las lesiones intraepiteliales
cervicales, a escala mundial se observa, a una edad cada vez menor, que se
corresponde a la combinacion de un comienzo mas precoz de la vida sexual
activa y el incremento de las infecciones de trasmisién sexual, sobre todo del virus
del papiloma humano, que al hacer portadoras a mujeres desde edades
tempranas: resulta uno de los factores mas importantes en el origen de las
neoplasias intraepiteliales cervicales y la posible evolucion hacia un cancer mas
tarde.

Es importante que se ponga atencion oportuna en el estudio de los factores
de riesgo asociados como determinantes para la evolucién hacia el cancer. Al
determinar estos factores setomaran las prevenciones necesarias para evitar el
desarrollo de cancer de cuello uterino.

Todo lo expuesto con anterioridad nos lleva al planteamiento del siguiente
problema a investigar: ¢ Cuales son lascaracteristicas clinicas y demograficas que
intervienen en la prevalencia de Neoplasia Intraepitelial Cervical tipo | en mujeres

en el Hospital Regional de Concepcion, periodo

2. MARCO TEORICO
2.1.Neoplasia Intraepitelial Cervical (NIC)
La neoplasia intraepitelial cervical (NIC) es una lesion precursora del

cancer del cuello uterino que ha sido ampliamente estudiada y discutida desde la
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década del treinta y hasta la actualidad. Se caracteriza por alteraciones de la
maduracion y anomalias nucleares y se han subdividido en tres grados segun su
extension y gravedad: I, 11 'y 1l (9).

Si la displasia esta confinada al tercio inferior del epitelio estamos en
presencia de una NIC | también conocida como lesion intraepitelial de bajo grado
(LEI-BG); si implica los dos tercios inferiores se denomina NIC Il y si las
anomalias nucleares afectan a mas de dos tercios de todo el espesor del epitelio
estan en presencia de una NIC Ill. Estas dos ultimas denominaciones en conjunto
se conocen también como: lesiones intraepiteliales de alto grado (LEI-AG) (9).

La infeccion por el virus del papiloma humano (VPH) parece ser la "causa
fundamental” en la génesis del cancer de cérvix. Esta hipotesis es muy aceptada
por la comunidad cientifica mundial y se apoya en numerosas evidencias
morfologicas como la coexistencia de VPH con la NIC y la Neoplasia Intraepitelial
Vulvar (NIV) y los datos que nos brinda la biologia molecular como el elevado
porcentaje de infeccién por el VPH en pacientes con carcinomas invasores del
cuello uterino, de NIC, de NIV y carcinomas invasores de la vulva y del pene (10).

En la mayor parte de los carcinomas analizados se encuentra DNA viral
integrado en los cromosomas de la célula huésped. Sin embargo, numerosos
estudios han abordado la estructura, el mecanismo de accion y el poder
oncogénico de los diferentes tipos de VPH y han concluido que la influencia de un
solo factor no transforma a una célula normal en una que prolifera sin restriccién
(11).

Las alteraciones celulares aparecen en un tipo especial de epitelio que
reemplaza al epitelio columnar preexistente y el proceso por el cual esto ocurre es
conocido por metaplasia escamosa, cuyas etapas mas activas son: la prenatal, la
adolescencia como periodo de crecimiento mas vulnerable a cualquier agresion y
también durante el embarazo (12).

La infeccion por el VPH es una infeccion de transmisién sexual que se
encuentra muy extendida en mujeres y hombres, sin embargo, las condiciones
anatomicas del varon y otros factores hacen que esta se pueda desarrollar en
forma subclinica o latente y evolucione en pocas ocasiones a cancer del pene u
otra localizacion genital. No sucede asi en la mujer qgue con mayor frecuencia lo

desarrolla en el cérvix, la vagina, la vulva o el perineo (13).
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La probabilidad de que las mujeres sean portadoras del VPH y el riesgo de
padecer de cancer de cérvix se ha relacionado con la presencia de ADN viral en
el pene o la uretra de su pareja sexual (14).

La diferencia entre el hombre y la mujer en la susceptibilidad de padecer un
cancer podria centrarse en la respuesta inmune de los hombres que esta
considerada como un potente mecanismo de resistencia al desarrollo de tumores,
desde la fase de iniciacion hasta el crecimiento y progresion de los mismos (15).

La neoplasia intraepitelial cervical y su vinculacion con la infeccion por el
virus del papiloma humano precede a la aparicién del cAncer de cérvix, por lo que
resulta muy importante detectarla y tratarla para evitar su evolucion hacia las
etapas invasoras (16).

El tamarfio de las lesiones influye mas en los resultados del tratamiento que
el grado de la lesion, por lo que uno de los detalles que debe tenerse en cuenta
es que técnicamente el tratamiento conservador sea posible en toda la extension
de la lesion.

El tratamiento debe limitarse a las mujeres con lesiones intraepiteliales de alto
grado (NIC 1l y NIC Ill) y siempre que se cumplan los criterios establecidos

internacionalmente pueden utilizarse los métodos conservadores (17).

2.2. Epidemiologia

Las lesiones pre-neoplasicas y el cancer de cuello uterino representan uno
de los principales problemas de salud publica que solicita una intervencion
prioritaria debido a sus elevadas tasas de morbilidad y mortalidad. Las cifras
estimadas a nivel mundial para mujeres mayores de 15 afios indican que hay 27
millones de mujeres con lesion neoplasica intraepitelial de bajo grado, 1,5
millones con lesién de alto grado y 400.000 con carcinoma invasor de cuello (18).

A medida que se incrementa la gravedad de estas lesiones, disminuye su
prevalencia, aunque en las ultimas décadas ha habido un aumento del NIC de alto
grado principalmente en los paises subdesarrollados (18).

La prevalencia de NIC | aumenta de manera progresiva entre las mujeres
jovenes de 20 y 30 afos, lo que sugiere una relacion causal directa con la
actividad sexual, el inicio de las relaciones y el niumero de parejas. Los casos de

NIC II-lll, se suelen producir en edades comprendidas entre los 25 y 40 afios en
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Europa, Africa, Asia, Oriente medio, América central y Sudamérica, apareciendo
en una edad mas joven, alrededor de los 30 afios en Norteamérica (19).

Globalmente la incidencia maxima de carcinoma in situ se produce en la
tercera década de la vida, después disminuye de forma progresiva hasta los 50 y
a los 65 afos es casi inexistente. La amplitud de este rango se explica por las
diferentes condiciones de los paises en lo que respecta a las estrategias de
deteccion precoz, el medio sociocultural y la distancia disponibilidad de la
atencion sanitaria (19).

El cancer de cuello uterino es el segundo cancer mas frecuente en mujeres
después del de mama en el mundo (con aproximadamente 500.000 nuevos casos
al afo) y el quinto de todos los canceres. A pesar de ser altamente prevenible,
sigue causando la muerte de 35.700 mujeres cada afio en la regién de las
Américas, la mayoria de las cuéles (80%) residen en América Latina y el Caribe
(OMS) (20).

En el 2.012, mas de 83.000 mujeres fueron diagnosticadas de cancer
cervicouterino y casi 36.000 fallecieron por esta enfermedad en las Américas. Con
tasas de mortalidad 3 veces méas altas en América Latina y el Caribe que en
Norteamérica, por lo que pone de manifiesto las enormes desigualdades
existentes en la regién en términos de riqueza, género y acceso a los servicios de
salud. Si se mantienen las tendencias actuales, el nimero de muertes aumentara
hasta mas de 51.500 en el 2.030 en las Américas, debido al crecimiento de la
poblacion y al aumento de la expectativa de vida; un 89% de estas muertes se
produciran en América Latina y el Caribe (OPS) (21).

La incidencia del cancer de cuello uterino esta altamente concentrada en la
parte sur del hemisferio. La concentracion mas elevada esta en el centro de
América del Sur, con aproximadamente 71.000 casos por afio; en Africa
subsahariana, con 78.000 por afo; seguido de India y el sudeste asiatico, con un
total aproximado de 260.000 por afio. La incidencia mas baja para este tipo de

cancer es en América del Norte, Europa y Australia (21).

2.3. Etiopatogenia de la neoplasia cervical
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Algunos estudios epidemioldgicos han identificado varios factores de riesgo
que contribuyen a la aparicion de precursores del cancer cervicouterino y del
propio cancer.

Entre dichos factores figuran la infeccidbn con ciertos tipos oncégenos de
papilomavirus humanos (VPH), las relaciones sexuales a una edad temprana, la
multiplicidad de compaferos sexuales, la multiparidad, el uso prolongado de
anticonceptivos orales, el consumo de tabaco, la pobreza, la infeccion por
Chlamydia trachomatis, la carencia de micronutrientes y un régimen alimentario

con pocas frutas y verduras (22).

2.4. Infeccion por HPV

La infeccién genital por el virus del papiloma humano (VPH) es una
enfermedad de transmision sexual (ETS), debida quizas a los cambios en la
conducta sexual. Desde hace algun tiempo, se ha demostrado el rol protagénico
del VPH en la génesis del cancer de cuello uterino, el cual en presencia de
cofactores como inicio temprano de las relaciones sexuales, promiscuidad sexual,
tabaquismo, estado inmunologico deficiente, régimen alimentario deficiente
constituyen una asociacion ideal en el desarrollo de esta neoplasia (23).

Estos factores son de dificil control, puesto que no se puede intervenir en
los habitos de vida, costumbres y comportamiento sexual de nuestra poblacion.
Por lo tanto es casi imposible implementar un programa de prevencion primaria en
este caso (23).

En la mayoria de los casos la infeccion por el virus del papiloma humano
ocurre por microtraumas durante el coito con una persona infectada. Sin embargo,
las evidencias de afecciones por HPV que ocurren con cierta frecuencia en nifios
pequefios y la mayoria de estos son clinicamente inaparentes y transmitidas por
vias diferentes a la sexual, hacen que la historia natural de la infeccion por HPV
de alto riesgo no esté bien comprendida (24).

El cancer asociado con HPV se encuentra en las areas cervicales, vulvar,
anal, perineal, uretral, peneano, laringeo, oral, lingual, paranasal, esofagico,
bronquial, de la cornea, conjuntiva y en la piel. Se cree que la infeccion por VPH
comienza en las células basales o parabasales del epitelio metaplasico. Si la
infeccion persiste, puede suceder que el genoma virico se incorpore al de la

célula anfitriona (25).
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La diferenciacién normal y la evolucion de epitelio escamoso metaplasico
inmaduro a maduro puede interrumpirse como resultado de la expresion de
oncoproteinas E6/E7 y de la pérdida del control del crecimiento normal. Esto
puede conducir ulteriormente a la aparicion de epitelio displasico anormal. Si el
proceso neoplasico no se interrumpe, las lesiones tempranas de bajo grado
pueden llegar a abarcar todo el espesor del epitelio (26).

Después, la enfermedad puede atravesar la membrana basal y convertirse
en cancer invasor, extendiéndose a los tejidos y Organos circundantes. La
invasion puede luego alcanzar la sangre y los vasos linfaticos, con lo cual la
enfermedad puede diseminarse a los ganglios linfaticos y a érganos distantes
(26).

Se toma a consideracion que 2% de todas las mujeres en edad fértil tienen
VPH y 30% de ellas con actividad sexual se encuentran infectadas, alrededor de
25 a 65% de las personas que han tenido contacto sexual con personas
infectadas la adquieren y so6lo de 60 a 80% de las infectadas a nivel anal informan
una relacion ano-genital (27).

La prevalencia de la infeccién por VPH varia entre las diferentes regiones
del mundo, suele alcanzar un maximo de 20 a 30% de las mujeres de entre 20 y
24 afios de edad, y disminuye luego a 3-10% de las mayores de 30 afios. Cerca
del 80% de las mujeres jovenes que contraen VPH presentan infecciones
transitorias que se resuelven en el espacio de 12 a 18 meses (28).

Actualmente se cree que ciertos tipos de HPV son el factor etioldgico
central en la aparicion del cancer del cuello del Gtero y de sus lesiones
precursoras. Este conocimiento, aun incompleto, ha llevado a algunos sectores
del mundo médico a lo que hemos dado en llamar la "psicosis del HPV" (29).

Hoy en dia se conocen mas de 75 serotipos diferentes de HPV, pero sélo
algunos pueden ser un factor causal necesario, aunque insuficiente para el
desarrollo (29).

De acuerdo con su potencial o riesgo oncogénico los virus de HPV se
clasifican en:

e Bajoriesgo: 6, 11, 41, 42, 43, 44.
¢ Riesgo medio: 31, 33, 35, 39, 51, 52.
e Alto riesgo: 16, 18, 45, 46. (29).
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Los tipos 16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59 y 68 de VPH estan
fuertemente asociados con NIC y con céancer invasor. Se considera que la
infeccion persistente con uno o0 mas de dichos tiposoncogenes causa
irremediablemente neoplasia cervical (30).

El 16 y el 18 son los principales genotipos viricos de VPH encontrados en
los canceres cervicouterinos de todo el mundo. Varios estudios de cohorte
comunican una fuerte asociacion entre la infeccidn persistente por VPH

oncogenes y el riesgo elevado de NIC (30).

2.5. Evolucion natural de los precursores del cancer cervicouterino

La evolucion natural de la infeccion por VPH se ha estudiado mucho.A
pesar de la exposicion frecuente de las mujeres a los VPH, la aparicion de
neoplasia cervical es poco comun. La mayoria de las anomalias cervicales
causadas por la infeccion por VPH tienen poca probabilidad de progresar a NIC o
a cancer cervicouterino de alto grado, pues la mayoria retroceden por si mismas
(312).

Una porcién considerable de mujeres (40 o 60 % probablemente) tienen
HPV, pero solamente una décima parte de este porcentaje va a necesitar atencion
clinica. La regresion espontanea es comdun, lo cual nos hace pensar que un
manejo demasiado agresivo, particularmente en cambios menores,
probablemente no estaria indicado (32).

El largo plazo que transcurre entre la infeccién inicial y la enfermedad
evidente indica que pueden ser necesarios varios cofactores (diferencias
genéticas, efectos hormonales, carencias de micronutrientes, tabaquismo o
inflamacion crénica) para que avance la enfermedad (31).

La regresién espontanea de la NIC también parece indicar que muchas
mujeres pueden no estar expuestas a dichos cofactores. Varios estudios han
abordado la evolucién natural de la NIC, haciendo hincapié en la regresion, la
persistencia y la progresion de la enfermedad. Han revelado que la mayoria de las
lesiones de bajo grado son transitorias; que en la mayoria de los casos vuelven a
la normalidad en plazos relativamente cortos o no progresan a formas mas
graves. En cambio, es mucho mas probable que la NIC de alto grado se convierta
en cancer invasor, aunque también algunas de estas lesiones persisten como

tales o retroceden (31).
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El intervalo medio para que los precursores progresen a cancer invasor va
de 10 a 20 afios. Algunos estudios han intentado resumir las tasas de regresion,
persistencia y progresion de la NIC. Aunque estos estudios tengan muchas
limitaciones, proporcionan ciertas pistas sobre el comportamiento biolégico de
tales lesiones (31).

La probabilidad acumulada para todos los grados de NIC estudiados tanto
por citologia como por histologia es de 45% de regresion, 31% de persistencia y
23% de progresion (31).

El cancer de cuello uterino es una enfermedad progresiva, que comienza
como una lesion intraepitelial que evoluciona a una neoplasia invasora en un
periodo de entre 10 y 20 afios, salvo excepciones. Estas dos etapas, intraepitelial
e invasora, se diferencian por su morfologia, caracteristicas clinicas, tipo de

tratamiento, y fundamentalmente por el prondstico (33).

2.6. Caracteristicas clinicas de la NIC

Un hecho importante a ser tenido en cuenta es que, a pesar de que en
teoria el cancer invasor del cuello uterino pasa siempre por una etapa previa
intraepitelial, no todas las lesiones intraepiteliales progresan a cancer invasor. Asi,
una lesion intraepitelial puede involucionar espontaneamente, puede persistir
siempre como lesion intraepitelial o puede progresar al cancer invasor (34).

Sin embargo, debemos recordar que las lesiones de bajo grado tienen
mayor tendencia a la regresion espontanea, y las de alto grado tienen mayor
tendencia a progresar hacia un estadio superior. Por el hecho del desarrollo
progresivo del cancer de cuello uterino, es importante considerar las tasas de
incidencia especificas por edad para las diferentes lesiones (34).

Los estudios disponibles indican que las lesiones intraepiteliales de bajo
grado aparecen a edad mas temprana; las lesiones intraepiteliales de alto grado
aparecen después; y finalmente a edad mas avanzada aparece el carcinoma
invasor (34).

No existen sintomas especificos ni caracteristicas clinicas que indiquen la
presencia de NIC. Sin embargo, muchas de estas lesiones pueden aparecer
blancas tras aplicar acido acético al 3-5% Yy ser yodonegativas después de aplicar

Lugol, pues el epitelio de la NIC contiene escaso o ningun glucégeno (34).
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2.7. Causas y factores de riesgo

En la mayor parte de los carcinomas analizados se encuentra DNA viral
integrado en los cromosomas de la célula huésped. Sin embargo, numerosos
estudios han abordado la estructura, el mecanismo de accion y el poder
oncogénico de los diferentes tipos de VPH y han concluido que la influencia de un
solo factor no transforma a una célula normal en una que prolifera sin restriccion.
Muchas evidencias indican que es necesario que sobre una célula sucedan de 3 a
7 eventos mutaciones independientes para que ocurra la transformacion maligna
(11).

Se hace necesario considerar algunos otros factores de riesgo que pueden
actuar asociados a la infeccion con el VPH pues no todas las mujeres infectadas
desarrollan lesiones intraepiteliales de alto grado y carcinoma in situ (11).

Por lo mencionado con anterioridad,se deduce queel cancer cervical es
claramente una enfermedad multifactorial y los virus del papiloma no son
suficientes en si mismos para la induccion del tumor, siendo necesarios otros
factores y cofactores adicionales como el tabaquismo, algunos microorganismos,
deficiencias nutritivas, antioxidantes, retinoides y de modo muy especifico la
deficiencia del sistema inmunoldgico, algunos de estos al actuar sinérgicamente
podrian en un tiempo de alrededor de 25 afos, evolucionar hasta la enfermedad
maligna pasando por las lesiones intraepiteliales (35).

El VPH esta presente en mas del 99% de los casos de cancer de cuello
uterino. Este virus es una causa necesaria para el desarrollo del cancer de cuello
uterino y es el factor de riesgo mas importante (35).

El HPV se transmite de persona a persona durante las relaciones sexuales.
Los factores que aumentan el riesgo de infeccion por HPV incluyen la actividad
sexual a edad temprana, numerosos compafieros sexuales (o la relacion sexual
con un hombre que ha tenido muchas parejas) y la relacion sexual con un hombre
gue tiene verrugas en el pene (35).

La mayoria de las infecciones por VPH se resuelven espontaneamente. Se
desconocen los motivos por los que soOlo algunas infecciones progresan a

alteraciones malignas (35).

Otros factores de riesgo son:
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Edad. El riesgo aumenta entre el final de la adolescencia y la mitad de los 30
afios. Las mujeres de mas de 40 afos siguen en riesgo y deben continuar
sometiéndose a examenes para deteccidn precoz (test de Papanicolau) con
regularidad (36).

Inicio precoz de las relaciones sexuales. La edad al primer coito antes de
los 20 y de manera marcada antes de los 18 afios es uno de los cofactores
importantes en la aparicion del carcinoma del cuello segun reportan
numerosos autores nacionales y extranjeros (11).

Multiples parejas sexuales.Las mujeres con muchas parejas sexuales, o
convivir con un varén con antecedentes de mdultiples relaciones sexuales,
tienen mayor riesgo de desarrollar cancer de cérvix. Se deducepor lo tanto,
que la mujer con mayor cantidad de compafieros sexuales tiene mas
probabilidades de desarrollar una NIC o un cancer de cérvix debido a que la
infeccion por VPH es mayor como ocurre con todas las infecciones de
transmision sexual (12).

Infeccién por Herpes virus. Las mujeres con herpes genital tienen mas
riesgo de desarrollar cancer de cuello uterino. El herpes virus tipo Il puede
actuar como cofactor del VPH produciendo una acciéon sinérgica que motive
los cambios celulares cervicales (12).

Multiparidad. La multiparidad es otro elemento considerado, ya que se ha
comprobado que durante el embarazo ocurre una cierta depresion
inmunoldégica y de los niveles de folatos en la sangre, lo que se ha relacionado
con el aumento del riesgo de aparicion de la neoplasia intraepitelial mientras
mas embarazos tenga la mujer (14).

Alteracién del sistema inmunitario.Las mujeres cuyos sistemas
inmunoldgicos estan debilitados por el uso de ciertos medicamentos
(corticosteroides, los usados tras trasplantes de rifiébn o terapia para otros tipos
de céancer o SIDA) corren mas riesgos. Por otro lado, El plasma seminal
constituye el 90 % del liquido eyaculable que contiene componentes
inmunosupresores que afectan las funciones de diferentes células del sistema
inmune como los linfocitos T y B, las células asesinas naturales (NK),

macrofagos y anticuerpos del sistema de complemento (13).
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En presencia de carcindbgenos este efecto inmunolégico local puede
constituir un cofactor que acelera o contribuye al desarrollo de neoplasias y
por eso se le atribuye al plasma seminal una gran importancia en la génesis
del cancer de cuello. Es por esto, que los tres cofactores mencionados (varén
de riesgo, ITS y esperma) tienen una relacién muy intima en la aparicion de
las lesiones cervicales (14).

La infeccion viral es comun en pacientes con supresion o defecto en el
sistema inmune que se demuestra por una linfopenia, con una alteracion de la
relacion linfocitos B/ linfocitos T, migracion espontanea y quimiotaxis de
neutrofilos disminuida (14).

Alteraciones nutricionales. La inmunodepresion sistémica y la reduccién de
los antioxidantes provenientes de la dieta son otros elementos a tener en
consideracion. El estado nutricional puede influir en la progresién de la
infeccion por VPH (15). Los folatos, la vitamina B6, la vitamina B12 y la
metionina pueden tener su mecanismo de accion en la prevenciéon del cancer
de cuello uterino a través de su papel en la metilacion. La ingestion de
alimentos ricos en vitamina Ay, particularmente, en retinol fue asociada con la
reduccion del riesgo de padecer traumas de desgarro del epitelio que pueden
producirse durante el parto, y por sus propiedades antioxidantes esta asociado
con la afeccién en analisis (15).

Tabaquismo.Las mujeres que fuman tienen dos veces mas riesgo de
desarrollar cancer de cuello uterino que las mujeres no fumadoras. El dafiino
habito de fumar se asocia a la aparicibon de NIC o céncer cervical. Los
componentes del humo procedentes de la combustion del tabaco tienen una
accion carcinogénica atribuida a la nicotina y la cotinina disueltas en la sangre,
las que han sido detectadas en el cérvix, la saliva, la orina y el moco cervical e
iniciar la accion oncogénica del VPH y el VHS tipo 2 por accion téxica sobre el
cuello uterino y por una inmunodepresion local provocada por una disminucién
de las células de Langerhans (14).

Anticonceptivos orales.El uso de anticonceptivos orales aumenta el riesgo
de desarrollar cancer de cérvix. Los factores hormonales también se han
considerado y existen reportes que el uso de anticonceptivos orales por mas
de cinco afos incrementa el riesgo de padecer cancer de cérvix en mujeres

portadoras de VPH y que si existe una lesion intraepitelial, puede progresar
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mas rapidamente a carcinoma in situ (CIS). Existen varios mecanismos por los
cuales las hormonas sexuales (estrégeno y progesterona) pueden catalogarse
como factores que favorecen los efectos celulares de la persistente infeccion
por el VPH. Existen regiones de regulacion de la trascripcion del ADN viral que
contienen elementos de reconocimiento a las hormonas y que aumentan el
nivel de expresion de dos genes virales el E6 y el E7 (16).

Otro mecanismo descrito es su accion sobre determinados genes (p53)
asociados a la regulacion del ciclo celular y al programa de muerte celular.
También los esteroides inhiben la efectiva respuesta inmunolégica contra las
lesiones inducidas por VPH y son capaces de aumentar la replicacion viral en
cultivos (16).

La habilidad de ciertos holotipos de HLA es predisponente a aumentar la
susceptibilidad a la iniciacion y persistencia de la infeccion por VPH vy, por
consiguiente, al desarrollo de tumores malignos en el cuello uterino (16).

2.8. Nomenclaturas de las lesiones precursoras de cancer de cuello uterino

La primera nomenclatura descrita en la historia de la Ginecologia fue la
propuesta por Papanicolaou en 1928, después en 1967 Richart y otros
describieron la clasificacion que se conoce como neoplasia intraepitelial cervical
(NIC). En diciembre de 1988, se reunieron diferentes sociedades de pat6logos-
ginecologos y acordaron una nueva nomenclatura conocida como Sistema
Bethesda (37).

2.8.1. Clasificaciéon de Papanicolaou

El Dr. George Papanicolaou en 1941 propuso por primera vez la
evaluacion citologica de células obtenidas del cérvix y vagina como método para
detectar cancer cervical y sus precursores. Posteriormente la citologia cervical ha
sido aprobada como el método mas eficaz ycosto-efectiva para la deteccion del
cancer y sus precursores (38).

Con la progresiva introduccion de la citologia y biopsia sistematicas se vio
con claridad que el espectro de anomalias del epitelio cervical era mucho mas
amplio, siendo frecuentes otros cambios epiteliales menos severos que el CIS. En
1949, Papanicolaou introduce los términos de displasia en histopatologia y

discariosis en citologia para designar dichos cambios. Posteriormente, en 1953,
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Reagan (Cleveland) consagra el término en histopatologia cervical al denominar a
estas lesiones, menos severas que el CIS, hiperplasias atipicas o displasias,
seflalando que la mayoria de ellas, dejadas a su evolucion, regresan o
permanecen inalteradas por mucho tiempo (38).

Papanicolaou ideé un sistema de clasificacién para la citologia cervical
dividiendo las células exfoliadas en cinco grupos o clases.

e Clase 1 fue considerada células dentro de limites normales.

e Clase 2 fueron atipicas (reactivas) pero no sugestiva de malignidad

e Clase 3frotices con células atipicas sugestivas pero no diagnéstico de
malignidad. Displasias leves, moderadas y severas.

e Clase 4 células atipicas fuertemente sospechosas de malignidad. Carcinoma
in situ.

e Clase 5 fue consistente con malignidad. Carcinoma invasor (38).

La clasificacion, utilizada tanto en material histolégico como citoldgico, tuvo
dos problemas fundamentales; por un lado, el gran desacuerdo respecto a cuando
una lesiéon debia ser considerada displasia grave o CIS, y por otro, el que muchos
clinicos asumian que el CIS y la displasia eran dos lesiones bioldgicamente
distintas e independientes, con distinto potencial maligno, no requiriendo
tratamiento las lesiones displasicas (38).

2.8.2. Clasificacion de Richard

La Neoplasia Intraepitelial Cervical (CIN) es un término introducido por
Richard en 1967, es el conjunto de epitelios escamosos con alteraciones
progresivas de la maduracion y la diferenciacion que van desde la minima
alteracion estructural, antes denominada displasia leve, al carcinoma in situ, que
afecta a todo el epitelio y divide las lesiones precancerosas en CIN I, CIN Il, CIN
[ll segun la alteracion afecta al tercio basal (CIN I), o mas de dos tercios de grosor
del epitelio cervical (CIN III) (39).

Las anomalias que caracterizan al CIN son: las alteraciones que afectan
sé6lo al epitelio superficial, aunque pueden extenderse al que rellena las glandulas;
pérdida de la estratificacion y polaridad; ausencia de diferenciaciéon y maduracion;
las células escamosas tienen diferente tamafio y forma y la relacion nucleo-

citoplasma estd aumentada; alteraciones nucleares (hipercromatismo vy
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distribucion irregular de la cromatina nuclear) y aumento del nUmero de mitosis e

incluso mitosis anormales (39).

Los NIC tienen tres grados distintivos, basados en el espesor de la invasion
por parte de las células escamosas:

e NIC1 (Grado I): es el tipo de menor riesgo, representa solo una displasia leve
o0 crecimiento celular anormal y es considerado una lesidbn escamosa
intraepitelial de bajo grado. Se caracteriza por estar confinado al 1/3 basal del
epitelio cervical.

e NIC2 (Grado Il): es considerado una lesion escamosa intraepitelial de alto
grado y representan una displasia moderada, confinada a los dos 2/3 basales
del epitelio cervical.

e NIC3 (Grado Ill): 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 (39).

2.8.3. Clasificacion de Bethesda

La clasificacion de Bethesda surge de los talleres realizados en el National
Céancer Institute, en la ciudad de Bethesda, estado de Maryland de Estados
Unidos. La clasificacion se introdujo en 1988, fue modificada en 1992y actualizada
en 2001 (40).

Las caracteristicas del sistema Bethesda consisten en la clasificacion de
las anomalias citoldgicas en tres categorias:

+ Células Escamosas Atipicas de Significado Indeterminado (ASCUS)

» Lesiones Intraepiteliales Escamosas de Bajo Grado (LSIL)

* Lesiones Intraepiteliales Escamosas de Alto Grado (HSIL)

El Sistema Bethesda introduce nuevos términos para lesiones que desde
hace afios han transitado por una profusa cantidad de denominaciones.

Resulta dificil compatibilizar las nomenclaturas de la patologia con la
citologia. La OMS favorece el diagnéstico de displasia y CIS e incluye el CIN
comparativamente; en tanto describe el Sistema Bethesda. Clement y Young
muestran las equivalencias de las tres nomenclaturas mas utilizadas (displasia /
CIN y SIL). En todos ellos se asimila la displasia severa (DS), CIN Il y HSIL con
el CIS (41).

23



Sistema PAP Richart Bethesda
Clase | Normal
Clase Il Normal
) _ HPV
Displasia leve NIC | )
Clase llI Bajo grado
Displasia moderada || NIC Il
_ . Alto grado
DlspIaS|a severa NIC 1l y/o
Clase IV o
Céancer in situ Cain situ
Clase V Céancer invasor
Hay dos grados distintos de lesiones intraepiteliales:
e Lesiones intraepiteliales de bajo grado(L-SIL):(Low grade

squamousintraepitheliallesion), que incluye al Condiloma Viral Plano (CVP) y
al CIN | o displasia leve.Son lesiones producida por el HPV que rara vez
avanzan a la invasion por lo que queda a consideracién del médico, acorde a
otros factores de riesgo de la paciente, la necesidad de realizar un tratamiento
0 seguir controles esperando una regresién espontanea.

Lesiones intraepiteliales de alto grado (H-SIL): (High
gradesquamousintraepitheliallesion), que incluye al CIN 1l o displasia
moderada y CIN Il o displasia severa.Son lesiones que una vez detectadas
deben ser tratadas porque presentan una alta posibilidad de avanzar hacia un
carcinoma invasor. El CIN Ill o displasia severa es el verdadero carcinoma “in

situ” del cuello uterino (41).

2.9. Diagnéstico de la NIC

2.9.1. Diagnéstico de la NIC por la citologia

La NIC puede detectarse por examen microscopico de las células

cervicales en un frotis tefiido por la técnica de Papanicolaou. En estas
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preparaciones citologicas, se evallan los cambios de cada célula para el
diagndstico y la clasificacién de NIC (42).

En cambio, el examen histolégico de los tejidos permite examinar otras
caracteristicas. Evaluar citologicamente la NIC basandose en los cambios
nucleares y citoplasméticos suele ser muy dificil (42).

La hipertrofia nuclear y los cambios de tamafio y forma son caracteristicas
constantes de todas las células displasicas. La mayor intensidad tintorial
(hipercromasia) es otra caracteristica destacada. Las células displasicas siempre
presentan distribucion irregular de la cromatina, como en grumos (43).

Los nucleos anormales en las células superficiales o intermedias indican
una NIC de bajo grado (las figuras mitéticas y los nucléolos visibles son poco
comunes en estos frotis), mientras que la anomalia de los ndcleos de células
parabasales y basales indica NIC de alto grado. El tamafio del nucleo respecto de
la cantidad relativa de citoplasma (relaciébn nucleo/citoplasma) es una de las
bases mas importantes para evaluar el grado de NIC (43).

Las mayores relaciones se asocian con grados mas avanzados de NIC. En
general, en un frotis cervical se observan células con diversos grados de
alteracién, lo que conlleva bastantes dificultades y una buena dosis de
subjetividad al presentar los resultados. La experiencia del citdlogo es importante
en el informe final (43).

2.9.2. Diagnéstico de la NIC por colposcopia

La colposcopia es un procedimiento médicoque consiste en la observacién
microscopica del epitelio cuello uterino, paredes vaginales, asi como entrada a la
vagina. Permite detectar cambios macroscopicos que pueden reflejar anomalias
de la maduracién y de la diferenciacion celular (44).

Dado que la citologia es una técnica de cribado, cualquier resultado
anormal requiere confirmacion diagnostica. La colposcopia es el unico método
capaz de identificar y valorar las caracteristicas de la lesion (tamafio, bordes,
contornos, localizacion y extensién) seleccionando las lesiones mas significativas
y realizar biopsias dirigidas. Es imprescindible identificar la union escamoso-
cilindrica y la zona de transformacion, y en aquellos casos en los que ésta no sea
visible la colposcopia debe considerarse no satisfactoria y debe estudiarse el
canal endocervical. La colposcopia también permite realizar un examen

exhaustivo de todo el tracto genital inferior (vulva, vagina y periné) y diagnosticar
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lesiones multicéntricas. La adecuada correlacion de los resultados de la

colposcopia, la citologia y la biopsia permitirdn establecer un plan terapéutico

(45).

2.9.2.1. Caracteristicas de las imagenes colposcopicas

Los aspectos colposcopicos caracteristicos del epitelio displasico dependen

de los siguientes factores subyacentes:

e Cambios de la maduracion del epitelio y, por consiguiente, del contenido de
glucégeno y proteinas.

e Cambios del grosor del epitelio.

e Cambios de la morfologia del riego sanguineo del tejido conjuntivo (45).

Los pardmetros mas importantes son los siguientes: superficie, patron

reaccion al acido acético, vasos y bordes.

e Superficie: puede ser lisa o rugosa. En general la rugosidad de la superficie
se correlaciona con la gravedad de la lesion, aunque la infeccion por HPV se
identifica espiculaciones y rugosidad.

e Reaccidn al acido acético:Se aplica en el cuello uterino una solucion quimica
(acido acético) al 3-5% que se aplica con torundas de algodén o grasas. Esta
solucién causa una coagulacién reversible de las proteinas nucleares y las
citoqueratinas del epitelio escamoso. Cuando se aplica acido acético al epitelio
escamoso normal, ocurre poca coagulacibn en la capa de células
superficiales, donde los nudcleos son escasos. Aunque las células mas
profundas contienen mas proteinas nucleares, el acido acético no penetra lo
suficiente (45).

El epitelio escamoso normal contiene grandes cantidades de glucégeno en
el citoplasma de las células intermedias, pero escasas proteinas en la
membrana celular o en los ndcleos, que son pequefios. El tejido conjuntivo
presenta riegos sanguineos normales (45).

El citoplasma de las células decuplicas no contienen glucégeno, mientras
que las proteinas son abundantes en la membrana celular, nucleos y
citoplasma. El tejido conjuntivo se halla congestionado, con vasos dilatados y
desarrollados de forma atipica (45).

La solucion de acido acético altera las proteinas que se coagulan y, en

consecuencias, el epitelio displasico aparece opaco mientras que el normal
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permanece sin modificacion y translucido, sin enmascarar el tejido conjuntivo
subyacente (45).

Luego se procede a realizar el test de Schiller (captaciéon de Lugol) el
fundamento de esta prueba es que la NIC y el cancer invasor contienen poco
glucégeno. El yodo es glucofilicoy, en consecuencia, la aplicacion de una
solucién yodada da lugar a la captacibn de yodo por los epitelios que
contienen glucdgeno, como el epitelio escamoso vaginal y cervical normal y el
epitelio metaplasico maduro (46).

Al captar la tincion de lugol el tejido vira a negro o castafio por lo que el
epitelio cilindrico, el escamoso, metaplasico inmaduro, el inflamatorio, el
acantotico, la zona de transformacion congénita, los condilomas, la neoplasia
intraepitelial cervical o cancer invasor contienen un poco o nada de glucégeno
por lo que no se tifien con el yodo, o lo hacen solo parcialmente (46).

Vaso: el patrén vascular es el parametro mas importante. En general, las
imagenes de punteado, mosaico y vasos atipicos siguieren displasia.

Bordes: los bordes irregulares y difusos sugieren lesién mayor, y los bordes
bien definidos, lesibn menor (45).

Los cambios del epitelio pueden clasificarse de gravedad mayor o menor.
De gravedad menor: los cambios de gravedad menor consisten en una lesion
caracterizada por epitelio plano, que reacciona con el color blanco del acido
acético y posee bordes bien definidos; en caso de mosaicos o0 punteados, el
aspecto de los vasos es uniforme. Es yodonegativa a la solucion de lugol. El
indice de atipia es bajo, del 10%.

De gravedad mayor:habitualmente los cambios de gravedad mayor presentan
una combinacion de los siguientes elementos: epitelio que reacciona de color
blanco al acido acético, patron en mosaico punteados y grados variables de
atipia vascular. Se caracterizan por una destacada irregularidad de la
superficie y el grosor del epitelio, que reacciona intensamente al acido
acético. El area anormal presenta un aspecto opaco y blanquecino con o sin
erosién, acompafado de vasos punteados prominentes de calibre y grosor
variables y a menudo asociado a patrones en mosaico, con diversos grados de
irregularidad. Pueden presentarse vasos atipicos evidentes, cuantos mas

extrafios son, no solo indican mayor gravedad, sino que, cuando resultan
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ademas muy prominentes, hacen sospechar la penetracion de la membrana
basal (46).

2.9.2.2. Imagenes colposcopicas anormales

e Puntillado. Cuando las puntas de los vasos terminales del estroma llegan a la
superficie del epitelio a través de sus papilas, se muestran como puntos rojos
antes de la aplicacion del acido acético. En presencia de SIL o epitelio
acantotico, su aspecto es de puntos rojos dentro del epitelio acetoblanco.

e Mosaico. En caso de que los vasos no lleguen a la superficie del epitelio, sino
se extienden solo de manera parcial hacia este ultimo, aparecen como lineas
rojas que rodean bloques de epitelio. La imagen colposcopica se asemeja a
los mosaicos de un piso, por lo que se le denomina patron de mosaico.
Después de la aplicacion del acido acético, este patrén se acentla por el
acetoblanqueo del epitelio atipico (a menudo SIL) que forma un patron de
panal de abejas.

e Vasos Atipicos. En ocasiones, pareciera que los vasos son paralelos a la
superficie del epitelio o se extienden a lo largo de ella. A diferencia de los
vasos observados en los trastornos benignos, como inflamacion, en los que se
muestra un patrén de calibre y ramificacién regular, en estos vasos hay un
calibre y una ramificacion irregulares y raros. Es posible detectar diversas
formas, como de horquillas, de comas y sacacorchos. Se trata de vasos
atipicos que representan formaciones nuevas como resultado de un factor
angiogénico tumoral (47).

2.9.3. Diagnoéstico de la NIC por la histopatologia

Puede sospecharse NIC por examen citolégico con la técnica de
Papanicolaou o mediante examen colposcoépico. El diagnéstico final de NIC se
establece por examen histopatolégico de una biopsia cervical con sacabocados o
una muestra de escision (48).

Se valora si una muestra tisular cervical presenta NIC y en qué grado, en
funcion de las caracteristicas histologicas de diferenciacion, maduracion vy
estratificacion de las células y de las anomalias de los nucleos (48).

Para clasificar la NIC se observa la proporcion del espesor epitelial que
presenta células maduras y diferenciadas. Los grados mas avanzados de NIC

suelen tener una mayor proporcion del espesor epitelial con células
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indiferenciadas y solo una delgada capa superficial de células maduras,
diferenciadas (48).

Al realizar el diagnostico se evallan anomalias nucleares como la
dilatacion, la mayor relacion nucleo/citoplasma, la hipercromasia, el polimorfismo
y la variacion del tamafio nuclear (anisocariosis). A menudo existe una fuerte
correlacion entre la proporciéon del epitelio que presenta maduraciéon y el grado de
anomalia nuclear (48).

Las figuras mitéticas de las células en division son poco frecuentes en el
epitelio normal y, cuando existen, se ven solo en la capa parabasal. Conforme se
incrementa la gravedad de la NIC aumenta el nimero de figuras mitéticas, que
pueden verse en las capas epiteliales superficiales. Cuanto menos diferenciado
es un epitelio, mas alto es el nivel en que pueden verse figuras mitéticas (49).

Las configuraciones anormales de las figuras mitéticas también se tienen
en cuenta al establecer el diagndstico final. En la NIC | existe buena maduracion,
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 la infeccion por el VPH en todo el espesor del epitelio (49).

La NIC Il se caracteriza por cambios celulares displasicos restringidos
sobre todo a la mitad o los dos tercios inferiores del epitelio, con anomalias
nucleares mas marcadas que en la NIC |. Pueden verse figuras mitéticas en toda
la mitad inferior del epitelio. En la NIC IIl, la diferenciacion y la estratificacion
pueden faltar por completo o existir solo en el cuarto superficial del epitelio, con
abundantes figuras mitéticas (50).

Las anomalias nucleares aparecen en todo el espesor del epitelio. Muchas
figuras mitéticas tienen formas anormales. Una estrecha relacion entre citlogos,
histopatologos y colposcopistas mejora la notificacion en las tres disciplinas. En
particular, ayuda a diferenciar los grados mas leves de NIC de otras afecciones

con las que pueden confundirse (50).

2.9.4. La prueba del VPH
El interés mundial en la deteccién del VPH va en aumento, tanto como
instrumento complementario al Papanicolaou, como por el valor que tiene en si

mismo. Por otra parte, sigue habiendo muchas dudas sobre como pueden
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utilizarse los resultados de las pruebas del papiloma humano, por no poder
predecir qué mujeres infectadas acabaran teniendo cancer (51).

Varios estudios recientes han demostrado que las mujeres pueden utilizar
tampones o hisopos de algodon para tomar sus propias muestras de los
especimenes de tejido cervicouterino necesarios para realizar las pruebas del
VPH, lo que podria ser ventajoso en paises donde existen restricciones culturales
0 programas que limitan el uso de los exdmenes ginecologicos tradicionales (52).

Un estudio reciente, que evalud la prueba HC Il en Sudafrica, descubrio
que las muestras autorecabadas para estos efectos permitian detectar los casos
graves de afecciones cervicouterinas con casi la misma exactitud que las pruebas
convencionales del papanicolau en mujeres de 35 afios de edad en adelante. Sin
embargo, el personal sanitario tiene que ensefiar a las mujeres cOmo tomar

debidamente la muestra (52).

2.10. Tratamiento de las lesiones intraepiteliales y control postratamiento

El tratamiento ideal de la NIC, debe ser un método de facil ejecucion, nula
mortalidad, muy baja morbilidad, preservacién de la capacidad reproductiva, no
mutilante, de bajo costo y excelentes resultados a largo plazo (17).

Diferentes modalidades han sido empleadas para el tratamiento de las
displasias cervicales, algunas mas conservadoras que otras desde la primera
mitad del siglo pasado. La conizacién con bisturi, la amputacién de cuello y la
histerectomia tuvieron su protagonismo en esa época (17).

En los ultimos 30 afios, la terapéutica de las NIC se ha dirigido hacia el uso
de métodos conservadores que pueden realizarse de forma ambulatoria
favorecidos por el desarrollo que ha tenido la colposcopia; existe un mayor
conocimiento de la historia natural de las lesiones intraepiteliales y la
disponibilidad de novedosas tecnologias terapéuticas eficaces por ablaciéon o
destrucciéon como la criocirugia que surge a principio de los 60 y el laser en los
finales de la misma década (17).

Como habiamos mencionado con anterioridad, el tratamiento debe limitarse
a las mujeres con lesiones intraepiteliales de alto grado (NIC 1l 'y NIC 1ll) y siempre
gue se cumplan los criterios establecidos internacionalmente pueden utilizarse los

métodos conservadores (17).
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Nonecesitan terapia las lesiones escamosas de bajo riesgo; aqui vale una
excepcion para las lesiones cervicales que permiten métodos terapéuticos como
la crioterapia, ya que es facil lograr la ablacion de estas lesiones en la consulta,
en lugar de hacer un seguimiento muy intensivo en la paciente (53).

La conizacién cervical con bisturi frio fue el primer tratamiento conservador
de las lesiones precancerosas cervicales. En las décadas de los afios 70 y 80 se
introdujeron tratamientos destructivos como la electrocoagulacion, la crioterapia o
el laser de CO2 (53).

La principal limitacion de estos métodos estriba en la imposibilidad de
realizar un estudio histologico definitivo de la lesién y, por consiguiente, en la
destruccion de un pequefio porcentaje de carcinomas microinvasores no
sospechados. Por tanto, cualquier tratamiento destructivo debe cumplir las
siguientes condiciones: lesibn poco extensa, totalmente visible mediante
colposcopia, y ausencia de extension endocervical confirmada mediante biopsia o
cepillado. Aun asi, la electrocoagulacion esta actualmente abandonada y la
crioterapia no deberia utilizarse nunca en lesiones de CIN-II-lll ya que la
profundidad de la destruccion no alcanza los fondos glandulares comUnmente
afectos (53).

A principios de los afios 90 se introdujo la conizacion electroquirdrgica con
asa diatérmica y actualmente este procedimiento ha desplazado a cualquier
sistema de tratamiento conservador y es el método escisional de eleccién. Las
principales ventajas son: su facilidad (puede realizarse con anestesia local de
forma ambulatoria), la excelente cicatrizacion que mantiene visible la unién
escamo-cilindrica en practicamente el 90% de los casos y su bajo costo. Con esta
técnica puede realizarse una exéresis simple de la zona de transformacién
(LLETZ) o una exéresis conica, con doble escision del exocérvix y endocérvix (en
sombrero de copa) (54).

Tras una conizacion con asa por CIN-II-IIl entre el 5y el 30% de los casos
presentan una enfermedad residual o recurrente. La afectacion de los margenes
de reseccion, especialmente el endocervical, constituye un factor de riesgo de
recidiva. Sin embargo, dado que en mas del 60% de los casos con margenes
afectos no se observa una lesion residual, esta circunstancia no debe motivar un

retratamiento sistematicode las pacientes (55).
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El control o seguimiento postratamiento de las pacientes tratadas tiene por
objeto detectar la posible existencia de una lesion residual o recurrente. La
mayoria de los protocolos incluyen la practica de citologias periddicas con o sin
colposcopia. Ultimamente, distintos estudios han demostrado la utilidad de los test
del VPH en la prediccion de la recidiva, con un valor predictivo negativo proximo
al 100% (55).

Recientemente un documento de consenso realizado por varias
Sociedades Cientificas y publicado en Espafia aconseja realizar una citologia, una
colposcopia y un test de ADN del VPH a los 6 meses del tratamiento. Las mujeres
en las que persiste el VPH después de cumplido el tratamiento deben realizar un
control mas exhaustivo con el fin de detectar precozmente la posible recurrencia.
Por el contrario, las mujeres con citologia y test para el VPH negativos deben

considerarse de muy bajo riesgo y pueden continuar con el cribado rutinario (54).

2.11. Prevencion
2.11.1. Prevencion Primaria
A. Vacuna contra el Virus del Papiloma Humano
Existen tres tipos de vacunas contra el Virus Papiloma Humano (VPH): La
tetravalente y la bivalente que son altamente efectivas para prevenir infecciones
por los tipos de VPH16, VPH18, que causan la mayoria de los canceres
cervicales. La vacuna tetravalente también protege contra VPH6, VPH11 que se
asocian a verrugas genitales. La tercera vacuna es la nonavalente que incluye
proteccion contra VPH 6, 11, 16, 18, 31, 33, 45, 52, y 58, pero aun no se
encuentra disponible en el mercado (56).
2.11.2. Prevencion secundaria
B. Tamizaje en la poblacion general
e EI cancer cervical suele ser de evolucion lenta. Las lesiones premalignas
tempranas tardan de 10 a 20 aflos en convertirse en un cancer invasor, de
manera que esta enfermedad es rara antes de los 30 afios de edad. El
tamizaje de mujeres mas jovenes detectara muchas lesiones que nunca se
convertirdn en cancer y dard lugar a tratamientos innecesarios, por lo que no

es eficaz en funcion de los costos.
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La deteccion precoz, mediante el tamizaje de todas las mujeres del grupo
etario previsto, seguida del tratamiento de las lesiones pre malignas
detectadas, permiten prevenir la mayoria de los canceres de cuello uterino

Las pruebas moleculares del VPH, los PAP y la IVAA pueden ser usados
como métodos de tamizaje.

En el enfoque de “Tamizaje y Tratamiento” o “Ver y Tratar”, la decision sobre
el tratamiento se basa en una prueba de tamizaje, y el tratamiento se dispensa
con prontitud o, idealmente, de inmediato tras una prueba de tamizaje positiva.
Este enfoque reduce la perdida de pacientes para el seguimiento y puede
reducir el retraso de inicio del tratamiento de las mujeres.

En las mujeres con resultados negativos en la prueba de IVAA o en el PAP, el
nuevo tamizaje debera realizarse en tres afnos.

En las mujeres con resultados negativos en la prueba de tamizaje de VPH, se
debe proceder a un nuevo tamizaje tras un intervalo minimo de cinco afos
(56).

3. OBJETIVOS

3.1. OBJETIVO GENERAL

Estudiar las caracteristicas clinicas y demogréaficas de las pacientes con

Neoplasia Intraepitelial Cervical tipo | en mujeres atendidas en el Hospital

Regional de Concepcion, periodo 2015-2018.

3.2. OBJETIVOS ESPECIFICOS

Determinar la prevalencia de neoplasia intraepitelial cervical tipo | (CIN I) entre

los diferentes grupos de edades de las pacientes en estudio.
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¢ Indicar los antecedentes gineco-obstétricos y habitos que tienen las pacientes
con CIN .
e Determinar la frecuencia de las infecciones genitales en la poblacion de

mujeres estudiadas.

4. MATERIAL Y METODOS
4.1. Disefio metodoldgico
Se realizd un estudio observacional, descriptivo de corte transversal y

retrospectivo.
4.2. Poblacion enfocada
Mujeres con diagnostico histopatolégico de neoplasia intraepitelial cervical

tipo | (CIN 1).

4.3. Poblacién Accesible
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Mujeres de cualquier edad con diagndstico histopatolégico de neoplasia
intraepitelial cervical tipo | (CIN 1) atendidas en el Hospital Regional de
Concepcidn, periodo 2015-2018.

4.4 Criterios de Inclusién
— Mujeres de cualquier edad.
— Pacientes con diagnostico anatomopatolégico de NIC |
4.5 Criterios de exclusion
— Pacientes embarazadas
— Pacientes que fueron diagnosticadas con CIN | en otralnstitucion y

acudieron para su control en el Hospital Regional de Concepcion.

4.6 Tamafio de la Muestra

85mujeres con diagnostico histopatolégico de neoplasia intraepitelial
cervical tipo | (CIN 1) atendidas en el Hospital Regional de Concepcion, periodo
2015-2018.

4.7. Muestreo

No probabilistico de casos consecutivos.

4.8. Instrumentos de Recoleccién
Se elabor6 una ficha recolectora de datos que contenia las variables a ser

estudiadas en la investigacion.

4.9. Fuente de Informacion

Para este trabajo se utilizé como fuente de informacién los expedientes de
los pacientes, se elabord una ficha recolectora de datos que contiene datos de
filiacion, antecedentes gineco-obstétricos y habitos viciosos, informacion que fue
proporcionada por el consultorio de patologia cervical que sirvio para realizar

elandlisis de las variables en estudio.
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4.10. Asuntos Estadisticos

Para el analisis de los datos obtenidos se realiz0 una estadistica
descriptiva en base a porcentajes y frecuencia de cada una de las variables
evaluadas y de sus posibles combinaciones. Para determinar los factores de
riesgo de las pacientes en estudio se recogio los datos de edad, antecedentes
gineco-obstétricos y habitos viciosos.Para la presentacion de los resultados de
esta investigacion se uso graficos y tablas en base a los datos de las variables
recogidos.
4.11. Asuntos éticos

El estudio se ajusto a los principios éticos de la investigacion clinica:
Principio de respeto: se solicitd el permiso correspondiente a las autoridades del
hospital para la realizacion del estudio. En todo momento se mantuvo la
confidencialidad de los datos obtenidos mediante codigos alfa numeéricos.
Principio de Beneficencia: los resultados obtenidos seran beneficiosos para las
pacientes, los profesionales y la institucion ya que podran encaminar al
fortalecimiento de las medidas preventivas del cancer de cuello uterino.
Principio de no maleficencia: el estudio no representara ningun riesgo a las
mujeres estudiadas, ya que es de tipo observacional y descriptivo.
Principio de Justicia: se respetd el derecho de toda persona al no ser
discriminada por consideraciones culturales, ideolbgicas, politicas, sociales o

econdmicas.

4.12. Variable de interés: presencia de neoplasia intraepitelial cervical tipo |
variable cualitativa nominal.
Otras variables:
Edad: variable cualitativa nominal.
Inicio de relaciones sexuales: variable cualitativa nominal.
NUmero de parejas: variable cualitativa nominal.
Paridad: variable cualitativa nominal
Edad del 1ler embarazo: variable cualitativa hominal
Habitos toxicos: variable cualitativa nominal
Uso de anticoncepcion hormonal: variable cualitativa nominal

Presencia de Infecciones genitales: variable cualitativa nominal.
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INSTRUMENTO DE MEDICION:

Historia clinica de patologia cervical.
Informe de colposcopia.
Resultadocitoldgico.

Resultado Anatomopatologico.

5. RESULTADOS

Se estudiaron 85 pacientes que presentaron diagndéstico histopatolégico de
neoplasia intraepitelial cervical tipo | (CIN 1) en el Hospital Regional de
Concepcion en el periodo 2016-2018. Entre los factores de riesgo observados se
citan edad 78% (mayor de 30 afios), inicio precoz de las relaciones sexuales 95%
(menos de 20 afos), edad temprano del primer embarazo 86% (menos de 20
afos), multiparidad 44%, multiples parejas sexuales 21% (3 o mas), enfermedad
de transmision sexual 61%, ingestaprolongada de anticonceptivos orales 5% (mas
de 3 afos) y tabaquismo 32%.
Tabla N°. Resumen de lascaracteristicas clinicas y demograficas de las
pacientes con CIN |. Hospital Regional de Concepcién. Periodo 2015-2018.
n= 85

Factores de riesgos de CIN | mas frecuentes Frecuencia Porcentaje
Edad (mayor de 30 afios) 66 78%
Inicio precoz de las relaciones sexuales (<20

~ 95%
afnos) 81
Edad temprano del primer embarazo (< 20 afios) 73 86%
Multiparidad 37 44%
Multiples parejas sexuales (3 0 mas) 18 21%
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Enfermedad de transmisién sexual 52 61%
Uso prolongado de anticonceptivos orales (> 3

5%
afos) 4
Tabaquismo 27 32%
Total 85 100%

Tabla N° 2. Edad de las pacientes. Hospital Regional de Concepcion.
Periodo 2015-2018. n= 85

Edad de las pacientes Frecuencia Porcentaje
20 a 29 afos 19 22%

30 a 39 afos 24 28%

40 a 49 anos 27 32%

50 0 mas afos 15 18%

Total 85 100%

Fuente: Datos obtenidos por la autora del Hospital Regional de Concepcion.
Afio 2018

En cuanto al inicio de las relaciones sexuales, el 15% de las pacientes con
diagndstico histopatoldgico de CIN | a los 14 afios o menos, el 80% entre los 15y

19 afios y el 5% a los 20 0 més afios.

Tabla N° 3: Edad de inicio de las relaciones sexuales. Hospital Regional de
Concepcion. Periodo 2015-2018. n=85

Edad de inicio de las relaciones sexuales Frecuencia Porcentaje
14 afios 0 menos 13 15%

15 a 19 afios 68 80%

20 aflos 0 mas 4 5%

Total 85 100%

Fuente: Datos obtenidos por la autora del Hospital Regional de Concepcion.
Afio 2018
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En relacion a la edad del primer embarazo, el 34% de las pacientes con
CIN | se embarazo entre los 14 y 16 afios, el 52% entre los 17 y 19 afios y el 14%

a los 20 o mas anos.

Tabla N° 4: Edad del primer embarazo. Hospital Regional de
Concepcion. Periodo 2015-2018. n= 85

Edad del primer embarazo Frecuencia Porcentaje
14 a 16 afos 29 34%

17 a 19 afios 44 52%

20 afios 0 méas 12 14%

Total 85 100%

Fuente: Datos obtenidos por la autora del Hospital Regional de Concepcion.
Afio 2018

El 20% de las pacientes con diagndéstico histopatologico de CIN | eran
primiparas, el 36% secundiparas y el 44% multiparas. No se observaron

pacientes nuliparas ni terciparas.

Tabla N°5: Paridad de las pacientes. Hospital Regional de Concepcion.
Periodo 2015-2018. n=85

Paridad de las pacientes Frecuencia Porcentaje
Nulipara 0 0%
Primipara 17 20%
Secundipara 31 36%
Tercipara 0 0%
Multipara 37 44%

Total 85 100%

Fuente: Datos obtenidos por la autora del Hospital Regional de Concepcion.
Afio 2018
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El 52% de las pacientes con diagnéstico histopatolégico de CIN |
tuvieronsolo una pareja sexual, el 27% dos parejas sexuales y el 21% tres 0 méas

parejas sexuales.

Tabla N° 6: NiUmero de parejas sexuales de las pacientes. Hospital
Regional de Concepcidn. Periodo 2015-2018. n= 85

Numero de parejas sexuales de las pacientes Frecuencia Porcentaje
Uno 44 52%

Dos 23 27%

Tres 0 mas 18 21%

Total 85 100%

Fuente: Datos obtenidos por la autora del Hospital Regional de Concepcion.
Afio 2018

El 38% de las pacientes con CIN | no padecieron de ninguna enfermedad
de transmision sexual, el 3% eran portadoras de HIV, el 14% padecieron Sifilis, el

19% vaginosis bacteriana y el 26% de candidiasis.

Tabla N° 7: Enfermedades de Transmisidn Sexual de las pacientes.
Hospital Regional de Concepcidén. Periodo 2015-2018. n= 85

Enfermedades de Transmision Sexual de las Frecuencia Porcentaje

pacientes

Ninguno 32 38%
HIV 2 3%
Sifilis 12 14%
Vaginosisbacteriana 16 19%
Candidiasis 22 26%
Total 85 100%

Fuente: Datos obtenidos por la autora del Hospital Regional de Concepcién.
Ao 2018

El 55% de las pacientes estudiadas no utilizaron ningun anticonceptivo oral,

el 27% lo utilizaron por 1 a 2 afos, el 13% de 2 a 3 afios y el 5% mas de 3 afios.
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Tabla N° 8: Uso de anticonceptivos orales por las pacientes. Hospital
Regional de Concepcién. Periodo 2015-2018. n= 85

Uso de anticonceptivos orales por las pacientes Frecuencia Porcentaje

Ninguno 47 55%
1 a?2afos 23 27%
2 a3 anos 11 13%
> 3 afos 4 5%
Total 85 100%

Fuente: Datos obtenidos por la autora del Hospital Regional de Concepcion.
Afo 2018

El 55% de las pacientes estudiadas no consumiantabaco, el 14% fumaban
de 3 a 4 cigarrillos diarios, el 12% de 5 cigarrillos diarios y el 6% mas de 5

cigarrillos diarios.

Tabla N° 9: Consumo de tabaco por las pacientes. Hospital Regional
de Concepcion. Periodo 2015-2018. n= 85

Consumo de tabaco por las pacientes Frecuencia Porcentaje
Ninguno 58 68%

3 a4diarios 12 14%

5 diarios 10 12%

>5 diarios 5 6%

Total 85 100%

Fuente: Datos obtenidos por la autora del Hospital Regional de Concepcion.
Afio 2018
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6. DISCUSION

Se estudiaron 85 pacientes que presentaron diagndéstico histopatoldgico de
neoplasia intraepitelial cervical tipo I (CIN I) en el Hospital Regional de
Concepcion en el periodo 2015-2018. Entre los factores de riesgo observados se
citan edad 78% (mayor de 30 afios), inicio precoz de las relaciones sexuales 95%
(menos de 20 afos), edad temprano del primer embarazo 86% (menos de 20
afos), multiparidad 44%, multiples parejas sexuales 21% (3 o mas), enfermedad
de transmisién sexual 61%, ingesta prolongada de anticonceptivos orales 5%
(mas de 3 afios) y tabaquismo 32%.

En comparacién Orozco Falconi encontré: edad 80% (mayor de 30 afios),
inicio precoz de las relaciones sexuales 93% (menos de 20 afios), edad temprano
del primer embarazo 76% (menos de 20 afos), multiparidad 55%, multiples
parejas sexuales 13% (3 o mas), enfermedad de transmision sexual 90%, ingesta
prolongada de anticonceptivos orales 22% (mas de 3 afios) y tabaquismo 71%
(7).

Se ha demostrado que la edad tiene una relacion directa con las neoplasias
cervicales intraepiteliales. La literatura refiere que la prevalencia de las lesiones
intraepiteliales ocurre en el grupo de edadentre los 20 — 40 afios con un pico de
incidencia a los 30 afios de edad (57).El tiempo para que una lesion pre invasiva
pase a invasiva se ha calculado entre 3a 10 afios. En este estudio se observo CIN
I con mayor frecuencia en el grupo etario de 40 a 49 afios (32%). Vega Leyva y
col. observaron el predominio de CIN | en grupo de edades 30-39 afos (32%)
(57). Orozco Falconi en su estudio que el 48% de las mujeres con una edad de
30a 39 arfios tiene CIN | (7). Diaz Brito y col. refieren un 14% de CIN | en
pacientes de 35 a 59 afios (58).

Se acepta actualmente como factor de riesgo elevado de padecer lesiones
premalignas y cancer de cuello uterino el inicio de relaciones sexuales antes de
los 20 afios. Las alteraciones displasicas aparecen en un tipo especial de epitelio

que reemplaza al epitelio columnar preexistente en el exoceérvix, conocido por
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metaplasia escamosa Yy cuyas etapas mAas activas son: la prenatal, la
adolescencia (periodo méas vulnerable a cualquier agresion) y el embarazo. En
este estudio el 80% de las pacientes iniciaron sus relaciones sexuales entre los
15 y 19 afos. Hallazgos similares fue encontrado por Orosco Falconi, quien
refiere que el 62% de las pacientes con CIN | iniciaron sus relaciones sexuales
entre los 15 y 19 afos (7). Armenteros Espino y col. seflalan en un estudio
realizado en Cuba en el 2016 que 94% de las pacientes con CIN iniciaron sus
relaciones sexuales antes de los 20 afios (59). Alaniz Sanchez sefiala que el
inicio de la vida sexual para pacientes con CIN | fue en promedio de 19.25 + DS
3.9 afos (60).

El primer embarazo a edad temprana, aparentemente debido a inmadurez
de las células del cuello durante el trauma obstétrico, duplica el riesgo para la
aparicion de estas lesiones intraepiteliales en una adolescente embarazada.
Ademas, la gestacion puede disminuir la capacidad inmunolégica del organismo.
En relacién a la edad del primer embarazo, el 52% de las pacientes con CIN | se
embarazo entre los 17 y 19 afios.Orosco Falconi encontré cifras similares, con un
50% de pacientes con CIN | embarazadas entre los 17 y 19 afios (7). Alaniz
Sanchez y col. mencionan en su estudio realizado en México en el 2011 que la
edad promedio del primer embarazo de las pacientes con CIN | fue de 20.82
afios y una = DS de 4 (60).

La multiparidad es otro elemento considerado, ya que se ha comprobado
que durante el embarazo ocurre una cierta depresion inmunolégica y de los
niveles de folatos en la sangre, lo que se ha relacionado con el aumento del
riesgo de aparicion de la neoplasia intraepitelial mientras mas embarazos tenga la
mujer. En este estudio el 44% de las mujeres eran multiparas.Orosco Falconi
encontré cifras superiores con un 55% de multiparidad entre las pacientes de su
muestra (7). Medina-Villasefior y col. sefialan cifras menores en su estudio con un
19,56% de multiparidad (61).Montesino Aguiar y col. sefialan cifras superiores, en
un estudio hecho en Venezuela en el 2017, con un 74,9% de multiparas entre
pacientes con CIN | (62).

El individuo promiscuo esta mas expuesto a adquirir infecciones de
transmision sexual las que a su vez parecen jugar papel importante en la
transformacién neoplasica cervical. El mecanismo para que eso suceda se explica

de la manera siguiente: al producirse la eyaculacion intravaginal, los
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espermatozoides contenidos en el semen, ascienden rapidamente a través del
canal endocervical y una buena cantidad de ellos se deposita en los pliegues
mucosos de las glandulas cervicales cercanas a la unién escamo cilindrica donde
precisamente se desarrolla el mayor niamero de neoplasias. El 21% de las
pacientes con diagnostico histopatoldgico de CIN | de este estudio tuvieron tres o
mas parejas sexuales. Cifras inferiores fue encontrada por Orozco Falconi con un
13% de pacientes que presentan mas de tres compaferos sexuales (7).
Armenteros Espino refiere que el 43,8% de las pacientes con CIN presentaron 4 o
mas parejas sexuales (59). Para Alaniz Sanchez el nUmero de parejas sexuales
fue en promedio de 2.57 + DS de 2.4 (60).

Se ha demostrado la asociacion de cancer de cuello uterino con
enfermedades de transmision sexual tipo sifilis o blenorragia, asi como historia de
infeccion a repeticién del aparato genital. Adicionalmente, la coinfeccion con el
virus de la inmunodeficiencia humana (VIH) facilita el desarrollo de la neoplasia,
con un aumento del riesgo de cancer entre las infectadas por el VIH de hasta
veces el riesgo de las mujeres sin VIH. El 3% de las pacientes con CIN | eran
portadoras de HIV, el 14% padecieron Sifilis, el 19% vaginosis bacteriana y el
26% de candidiasis. Orozco Falconi refiere un 56% de vaginosis, 32% de
candidiasis y un 2% de VIH (7). Armenteros Espino y col. observaron 34,8% de
candidiasis, 92,9% de infeccién por VPH y 53,1% de Condilomas planos (59).
Medina-Villasefior refiere que el 11.45% de las pacientes que constituyen su
muestra tuvieron alguna u otra enfermedad de transmisién sexual, siendo el
herpes genital la patologia mas frecuente seguida de tricomoniasis, molusco
contagioso y Chlamydia (61).

El uso de anticonceptivos orales por largo tiempo, mas comunmente
aquellos que combinan los estrogenos y la progesterona han sido relacionados
con el desarrollo de lesiones cervicales preinvasivas e invasivas. El 27% lo
utilizaron por 1 a 2 afos, el 13% de 2 a 3 afios y el 5% mas de 3 afios. El 27% de
las pacientes estudiadas utilizaron anticonceptivos orales por 1 a 2 afos, el 13%
de 2 a 3 afios y el 5% mas de 3 afios. Orozco Falconi refiere que el 45% de las
mujeres mayores de 20 afios con NIC | presentan un tiempo de ingesta de
anticonceptivos orales de 2 a 3 afios, 33% de 1 a 2 afios y 22% mas de 3 afios
(7).En mismo sentido, Armenteros Espino y col. observaron entre sus pacientes

de estudio que el 46,5% utilizaron anticonceptivos durante mas de 5 afios (59).
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Montesino Aguiar y col. observaron que el 52,6% tienen como antecedente
tratamiento hormonal por mas de 5 afios (62).

El dafino habito de fumar se asocia a la aparicion de NIC o cancer cervical.
Los componentes del humo procedentes de la combustion del tabaco tienen una
accion carcinogénica atribuida a la nicotina y la cotinina disueltas en la sangre, las
que han sido detectadas en el cérvix, la saliva, la orina y el moco cervical e iniciar
la accion oncogénica del VPH y el VHS tipo 2 por accién toxica sobre el cuello
uterino y por una inmunodepresion local provocada por una disminucion de las
células de Langerhans.
En el estudio el 14% de las pacientes fumaban de 3 a 4 cigarrillos diarios, el 12%
de 5 cigarrillos diarios y el 6% mas de 5 cigarrillos diarios. Orozco Falconi observo
en su estudio que el 44% de las pacientes estudiadas consumen 3 cigarrillos
diarios, 17% consumen 5 cigarrillos diarios, 10% consumen mas de 5 cigarrillos al
dia (7). Armenteros Espino observo que el 21,9% de las pacientes con CIN | fuma
(59). AlanizSanchez refiere en su estudio, que las fumadoras fueron 45% de las
pacientes para un habito cronico de 19.7 afios (60).Medina-Villasefior menciona
que el 33.98% de las pacientes de su estudio se reportaron con tabaquismo
positivo (61).
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7. CONCLUSION

La mayor prevalencia de neoplasia intraepitelial cervical de las pacientes
estudiadas correspondia al grupo etario de 40 a 49 afos, iniciaron las relaciones
sexuales antes de los 20 afios, tuvieron su primer embarazo entre los 17 y 19
afos, eran multiparas y con mayor frecuencia tuvieron una pareja sexual.

Un alto porcentaje presentaron enfermedades de transmision sexual, siendo la
mas observada candidiasis, vaginosis bacteriana y sifilis.

Las pacientes que utilizaron anticoncepcion hormonal lo hicieron con mayor
frecuencia entre 1 a 2 afios.

Entre las que fumaban lo hicieron con 3 o 4 cigarrillos al dia.

Es importante fortalecer mas los programas educativos que logren sensibilizar a
las mujeres del auto cuidado y la importancia de un diagndéstico temprano vy
realizar con mayor frecuencia campafias extrahospitalarias de deteccion precoz

de las lesiones precursoras del cancer de cuello uterino.
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