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RESUMEN

Se hizo un estudio comparativo, prospectivo, transversal, aplicativo con disefio de una
casilla con el objetivo de comparar la exactitud entre el Papanicolaou y la inspeccién
visual con &cido acético (IVAA) en el tamizaje de las lesiones precursoras de cancer de
cuello uterino. Se evaluaron 138 pacientes del Preventorio Oncoldgico del Hospital
Regional Docente de Cajamarca entre los 25 y 45 afios, a quienes se les aplicaron ambos
métodos de tamizaje y colposcopia con biopsia cervical — cuando estaba indicada- como
método de referencia. Se hall6 que la exactitud de ambos métodos era similar (0.90 y 0.89
para el Papanicolaou y la inspeccion visual con acido acético respectivamente), siendo el
primer método mas sensible, sin embargo, el segundo méas especifico. Se recomienda la
implementacién de la inspeccion visual con acido acético en los lugares en que no esté
disponible el Papanicolaou como método de tamizaje de lesiones precursoras de cancer
de cuello uterino, ya que su implementacion es mas facil y barata, con resultados

disponibles de inmediato.

Palabras clave: Tamizaje, cancer de cuello uterino, Papanicolaou, Inspeccion visual con

Acido Acético (IVAA).
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ABSTRACT
A comparative, prospective, cross-sectional, applicative study with a one - box design
was made with the objective of comparing the accuracy between Papanicolaou smear and
visual inspection with acetic acid (VIAA) in the screening of cervical cancer precursor
lesions. 138 patients from the Oncology Preventory of the Hospital Regional Docente de
Cajamarca between 25 and 45 years old were evaluated, to whom both cervical biopsy
and colposcopy screening methods were applied - when indicated - as a reference method.
It was found that the accuracy of both methods was similar (0.90 and 0.89 for
Papanicolaou and visual inspection with acetic acid respectively), being the first more
sensitive method, however, the second more specific. It is recommended the
implementation of visual inspection with acetic acid in places where Papanicolaou is not
available as a screening method for cervical cancer precursor lesions, since its

implementation is easier and cheaper, with immediate results available.

Key words: Screening, cervical cancer, Papanicolaou, Visual Inspection with Acetic

Acid (VIAA).
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CAPITULO |

INTRODUCCION

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA Y OBJETIVOS DE LA

INVESTIGACION

1.1  Planteamiento del problema

De acuerdo a la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), el cancer de cuello uterino es
la cuarta neoplasia maligna més frecuente en el mundo, siendo superada solamente por
los canceres de mama, colorrectal y pulmon. También es la neoplasia ginecoldgica mas
frecuente en los paises en desarrollo, donde ocurren el 80 % de todos los casos de cancer
de cérvix del mundo. Cada afio mueren cerca de un cuarto de millén de mujeres con
cancer de cérvix, correspondiendo a los paises en desarrollo el 80 % de estos casos. Se ha
estimado una prevalencia de 1,4 millones de casos nuevos de cancer de cérvix
clinicamente reconocidos cada afio, con 3 a 7 millones de mujeres con displasias de alto
grado en todo el mundo (1).

Segun el Ministerio de Salud del Perq, el cancer de cérvix ocupa el primer lugar entre las
neoplasias malignas, con un promedio de 2,729 casos por afio, habiendo ocurrido 16,374
nuevos casos entre los afios 2006 y 2011, con una tasa de mortalidad ajustada de 5.6
defunciones por 100,000 habitantes (2).

En la regién Cajamarca se esta produciendo una transicion demogréafica y epidemioldgica,
entre otras, en la cual, habiéndose disminuido la tasa de mortalidad general y de
fecundidad, ha aumentado la expectativa de vida, apareciendo o aumentando una serie de
enfermedades producto del envejecimiento poblacional. Existe ademas, al igual que en

otros departamentos del Peru, un alto indice de vulnerabilidad por cancer, que necesita de



una intervencion inmediata. En Cajamarca, entre los afios 2006 y 2011, se reporto un
promedio anual de 630 casos nuevos de cancer notificados por afio, que hacian el 18%
del total de canceres de la region, con una tasa de mortalidad ajustada de 4.7 defunciones
por 100,000 habitantes (2). Sin embargo, segun el Analisis Situacional de Salud 2013 (3),
Cajamarca ocupa el séptimo lugar entre los departamentos con mas casos de cancer
notificados del pais, con una frecuencia de 28,6 % de cancer de cuello uterino entre todas
las neoplasias malignas de la region aunque se cree que las cifras podrian ser mayores, ya

que existe una tasa de su registro mayor al 50 %.

Esta neoplasia puede prevenirse mas facilmente que otras, ya que es antecedida por
lesiones precursoras — displasias o neoplasias intraepiteliales — que aparecen entre 10 a
15 afios antes que la lesién invasora — cancer -, y que pueden ser tratadas con métodos
baratos y faciles de aplicar, evitando su progresion al cancer. Desde hace décadas se ha
tratado de disminuir los casos de cancer de cuello uterino mediante el tamizaje de sus
lesiones precursoras con la citologia —Papanicolaou-. Este método de diagnostico ha sido
exitoso en muchos paises del mundo, en donde se ha logrado disminuir la mortalidad por
esta enfermedad. Sin embargo en los paises en desarrollo, entre los que se incluye al Peru,

la mortalidad por este cancer se incrementa (1).

Actualmente se dispone de otros métodos de tamizaje como la inspeccion visual con acido
acético, mucho méas simple y barata que la citologia, lo cual puede ser la alternativa en un
pais de escasos recursos. Sin embargo, en la Region no se esta usando aun en forma
masiva a pesar que el Ministerio de Salud la viene implementando y tampoco se conoce
su exactitud respecto al método citoldgico, aun vigente. Si bien hay varios estudios al
respecto, muchos tienen sesgo de verificacion, ya que la norma de referencia no ha sido

aplicada universalmente y los resultados son contradictorios.



En la region Cajamarca no se sabe aun si es que la inspeccion visual con &cido acético es
mas exacta que la citologia como método de tamizaje para el hallazgo de estas lesiones
precursoras.

Por lo anteriormente expuesto, es menester determinar cual de los métodos practicados —
Papanicolaou o inspeccidn visual con acido acético — es el méas exacto en el tamizaje de

las lesiones precursoras de cancer de cuello uterino en la regién de Cajamarca.

1.1.1 .Formulacion del problema
¢ Cudl es la exactitud de la inspeccion visual con acido acético como método de tamizaje
de lesiones precursoras de cancer de cuello uterino al compararse con la citologia —

Papanicolaou?

1.2 Objetivos de la investigacion

El estudio realizado tuvo los siguientes objetivos:

1.2.1. Objetivo general

Comparar la exactitud de dos métodos de tamizaje de lesiones precursoras de cancer de

cérvix: citologia-Papanicolaou e inspeccion visual con acido acético.

1.2.2. Objetivos especificos

- Determinar la incidencia de lesiones precursoras de cancer de cuello uterino en el

preventorio oncoldgico del Hospital Regional Docente de Cajamarca

- Determinar la sensibilidad y especificidad de la citologia — Papanicolaou — como

método de tamizaje de lesiones precursoras de cancer de cérvix.

- Determinar la sensibilidad y especificidad de la inspeccion visual con acido acético

como meétodo de tamizaje de las lesiones precursoras de cancer de cérvix.



1.3 Justificacion e importancia
Desde el punto de vista de relevancia cientifica, esta investigacion aportd evidencia a
favor de un método de tamizaje alternativo a la citologia convencional, o apoyo el uso de

dos métodos de tamizaje en simultaneo.

Desde el punto de vista asistencial, permitio descubrir la fiabilidad de los métodos de
tamizaje de cancer de cuello, ya que es la primera vez que estos métodos fueron evaluados
con colposcopia y biopsia cervical no sélo en los casos de resultados positivos, sino
también en los casos de resultados negativos.

Desde el punto de vista de impacto social, en una region empobrecida como Cajamarca,
se podra implementar una tecnologia mas accesible y barata para, aunada a un método de
tratamiento efectivo, disminuir la incidencia del cancer de cuello uterino a largo plazo.
Este trabajo se enmarcé en la prevencion secundaria del cancer de cuello uterino, es decir,
en la identificacion de una poblacion con riesgo de portar lesiones precursoras de cancer
de cuello uterino y de tratarlas oportunamente a fin de evitar la enfermedad invasora.
Hubo ademas, interés institucional en desarrollar un método eficaz para tamizar las
lesiones precursoras y de difundirlo para ponerlo a disposicion de los trabajadores de
salud de la region, beneficiando a toda la poblacién en riesgo de cancer de cérvix que no
logra acceder a este servicio, en la medida que esta investigacion se realizé en el area de
prevencion del cancer —preventorio especializado - perteneciente a la Unidad oncoldgica
del Hospital Regional de Cajamarca. El Hospital Regional Docente de Cajamarca es la
institucion de salud mas compleja de la region y también estd asumiendo un rol
preventivo, aparte del clasicamente asistencial, debiendo solucionar los problemas de

salud de mayor trascendencia en su area de influencia.



1.4 Delimitacion de la investigacion

La presente investigacion fue factible, ya que se realizo en el Preventorio Oncoldgico
especializado del Hospital Regional Docente de Cajamarca, entidad con alta acogida no
solo en la ciudad, si no, en toda la region. En la actualidad es el unico preventorio
oncologico especializado en la region Cajamarca y recibe referencias de todo este ambito.
Cuenta ademas con personal entrenado en el tamizaje, sobre todo, de lesiones precursoras
de cancer de cuello uterino, asi como en su tratamiento con crioterapia y conizacién

ambulatorias.

Si bien este estudio ya ha sido realizado en otros &mbitos del mundo, nunca se ha hecho
en la regién Cajamarca y tampoco se evaluaron los resultados de estos métodos de
tamizaje en nuestras manos, de manera que aln no se conocia sus alcances, por lo que es

valioso para los profesionales de salud.

La confiabilidad de los hallazgos, sobre todo en los aspectos técnicos y metodoldgicos se
garantizaron porque el personal a cargo de los procedimientos de tamizaje y de
confirmacion colposcopica contaban con certificacion del Instituto Nacional de
Enfermedades Neoplasicas. EI médico a cargo de la confirmacion histopatolégica era un
especialista entrenado en una Universidad de prestigio y con mas de 20 afios de

experiencia en la institucion.

Por otro lado, la casuistica fue amplia, con pacientes que provenian no solo de la provincia
de Cajamarca, si no, de todo el &mbito regional, enriquecida ain mas con las campafias

que se realizaron periodicamente sobre todo en las capitales de provincia.

Desde el aspecto ético, la investigacion contd con el visto bueno del comité de

investigacion del Hospital Regional Docente de Cajamarca, amparandose en el apoyo



financiero del investigador en el caso que el costo de los procesos no fueron coberturados

por el Seguro Integral de Salud o financiado por el propio paciente o su seguro privado.

1.5 Limitaciones de la investigacion

La limitacion principal en este trabajo fue que los resultados no podian ser generalizados
necesariamente, ya que el resultado del método de tamizaje dependia mucho de la pericia
del examinador, sobre todo en el caso de la inspeccion visual con acido acético. Esto
significa que los resultados podian generalizarse y los hallazgos repetirse solamente si es
que los examinadores tienen una practica similar a los participantes de esta investigacion
en cuanto al despistaje de las lesiones precursoras de cancer de cuello uterino, por lo que
es menester mejorar la capacitacion de los proveedores de salud para conseguir una

pericia adecuada en este tamizaje.

Esta limitacion se puede obviar si es que se instituye un programa de entrenamiento de
calidad en este rubro en toda la regidn, con capacitadores expertos y evaluacion continua

de los examinadores para garantizar un resultado 6ptimo.



CAPITULO 1

MARCO TEORICO

2.1  Antecedentes de la investigacion

En Latinoamérica, la citologia ha tenido poco impacto en la incidencia y mortalidad por
cancer de cérvix, probablemente debido a su baja sensibilidad y al elevado nimero de
mujeres que no acceden al despistaje 0 no son tratadas adecuadamente. En cinco estudios
latinoamericanos realizados entre el 2003 y el 2010 se hallé que la sensibilidad del
Papanicolaou era entre el 30 y el 60 %, remarcando que las condiciones de los estudios
pudieron haber mejorado las condiciones a diferencia de la realidad, en donde estos

resultados podrian ser menos halagadores (4).

A pesar que la citologia no tiene barreras médicas para su aplicacion, existen barreras
culturales, politicas, fisicas, educativas y economicas que la han dificultado y no han
permitido su aplicacion adecuada. En esta situacién se impone la aplicacion de una
tecnologia de “ver y tratar”, que minimiza la probabilidad que una lesién precursora de
cancer de cérvix quede sin tratamiento. Esto requiere que la prueba de deteccion tenga
resultados rapidos y precisos y que esté disponible alguna forma de tratamiento efectivo
y adecuado. Hay varias alternativas en este enfoque, pero la modalidad méas accesible,
efectiva, segura y viable en la situacion de un pais de escasos recursos es la inspeccion
visual con &cido acético - IVAA —, que ha sido evaluada en varios estudios en América
(5), Africa (6-13), Asia (12-20), Europa (21), y Latino América (22-25), asi como
revisiones mundiales (26-28), sobre todo si es seguido de la crioterapia como modalidad

de tratamiento (29,30).

El primer estudio hallado al respecto es el de Ottaviano y La Torre (21), quienes, en 1982
demostraron que la inspeccion visual con acido acético sin magnificar la imagen detecto

7



el 98 % de las pacientes que tenian zona de transformacion anormal en la colposcopia e
identificd el 98 % de las pacientes con colposcopia sin lesion cervical. Este estudio llamé

la atencion de los investigadores hacia la inspeccion visual con acido acético.

Los estudios de Sankaranarayanan (18, 27, 31) en la India demostraron que la inspeccion
visual con &cido acético puede ser usada en lugar de la citologia para el despistaje del
cancer de cérvix y sus lesiones precursoras en regiones pobres, resaltando su elevada

sensibilidad y el mejoramiento en la deteccion de estas lesiones.

Adicionalmente aparecieron otros estudios que demostraban resultados similares en otras
partes del mundo ( 6,8,11,13,15,16,20,28,29,30 ) y que recomendaban reemplazar la

citologia por la inspeccion visual con &cido acético.

Respecto a esta modalidad de diagndstico, un estudio aleatorio en la India (31) demostrd
disminucion del 25% en la incidencia de cancer de cuello y del 35% en su mortalidad al
compararla con controles en pacientes sometidos a inspeccion visual con acido acético -
IVAA - seguido de crioterapia. En Sudafrica (9) se hallé que un enfoque de visita Unica
para IVAA seguido de crioterapia para el tratamiento era seguro y aceptable, curando el
88% de pacientes con neoplasia intraepitelial cervical -NIC-, incluyendo el 70% de
mujeres con diagnostico previo de NIC I11. En este estudio también se demuestra que el
proporcionar IVAA a mujeres positivas en una sola sesiéon puede disminuir el riesgo de
cancer de cuello uterino a lo largo de la vida en un 26% si se aplica a mujeres entre 30 y
45 afos. Sin embargo, no todos los estudios recomendaban reemplazar la citologia, si no,
usarla conjuntamente con la inspeccion visual con &cido acético (14, 19, 22), incluyendo
el estudio desarrollado en Huanuco — Perd por Luciani y Winkler (23) entre los afios 2000

y 2004 “Proyecto TATI”.



Adicionalmente, otros estudios (7, 17, 25) recomendaron el uso de la inspeccion visual

con acido acético y con lugol conjuntamente o con otros métodos de tamizaje.

2.2 Marco conceptual y doctrinal

Se atribuye a George Papanicolaou el uso de las células cervicales y vaginales para el
diagnéstico de carcinoma ya que en los primeros afios de la década del 20 investigaba el
efecto hormonal sobre las células cervico vaginales y casualmente descubrié células
cancerosas, lo que cambio6 el titulo de su estudio y lo llevé a publicar en 1928 “Nuevo
diagnodstico de cancer”, aunque en realidad el patdlogo rumano Aurel Babes habia
publicado con anterioridad trabajos referidos a este tema. La citologia es un método de
descubrimiento o catastro que valora los cambios morfolégicos de las células
descamadas, en este caso, cervicales. Se consideraba ideal para la pesquisa del cancer
cervical sobre todo aplicado a un gran nimero de mujeres, pudiendo inclusive descubrir
lesiones endocervicales y constituyendo un procedimiento relativamente econémico, con
recoleccion de la muestra que puede ser realizada por cualquier personal de salud
capacitado, pero cuya lectura usualmente se realiza en laboratorios que estudian grandes
poblaciones. Con la intencion de disminuir los falsos negativos, se busca obtener la mejor
cantidad y calidad de células de las zonas de estudio mas importantes como son la zona
de transformacion — ZT — y el conducto endocervical, demostrada por la presencia de
células metaplasicas y endocervicales respectivamente, ademas de tener la suficiente
delicadeza para no producir sangrado que alteraria la lectura citoldgica. Por todo esto
debe darse gran importancia a la recoleccidn, identificacion, conservacion y transporte
del material, ya que cuando interviene personal no entrenado o sin dedicacion absoluta,
los resultados pueden ser deficientes (33).

Aunque el cancer puede iniciar en cualquier sitio del tracto genital inferior, el epitelio

metaplasico de la union escamo columnar tiene la mayor propensién a desarrollar



transformacion maligna. Los tercios superior y medio del canal cervical estan cubiertos
con epitelio columnar, el cual se contina con el endometrio proximalmente. La porcion
periférica del ectocérvix esta cubierta con epitelio escamoso, que se continta con la piel
vulvar caudalmente. La unién entre el epitelio escamoso ectodérmico y el epitelio
columnar mucinoso secretante del tracto mulleriano persiste en el adulto como una zona
de metaplasia escamosa. El examen colposcopico muestra que esta zona de metaplasia,
también llamada “zona de transformacion”, es una zona con un radio de 1 a 3 cm., en
donde se inicia el cancer cervical luego de la siembra con el Papiloma Virus Humano -
PVH-y la ayuda de otros factores ( 34).

Los PVH son virus ADN que infectan las células basales de los epitelios de la piel o
mucosas. Hay consenso que los genotipos de alto riesgo incluyendo los genotipos 16, 18,
31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59 y 66 pueden causar cancer de cérvix asi como de
mucosas ano genitales y otros. Los genotipos “de bajo riesgo” pueden causar cambios
tisulares benignos o de bajo grado, asi como verrugas genitales en el cuello, vagina, vulva
0 ano de las mujeres y en el pene, escroto o ano de los hombres. También pueden causar
crecimiento epitelial en las cuerdas vocales de nifios y adultos — papilomatosis laringea-,
que necesita tratamiento quirdrgico. La mayoria de infecciones de PVH en el cérvix son

asintomaticas y el 90 % desaparece a los 2 afios (33).

El grado de proteccion y la duracion de la inmunidad después de la infeccion natural no
se conocen, aunque s6lo el 50 % de las mujeres desarrollan anticuerpos séricos después
de la infeccion natural por el PVH. Las infecciones tempranas por el PVH pueden ser
detectadas usando técnicas citoldgicas o viroldgicas. La citologia cervical puede detectar
crecimiento anormal de las células epiteliales escamosas, llamado “lesiones escamosas
intraepiteliales” de alto o bajo grado, dependiendo de cuanto grosor del epitelio esta
comprometido. Neoplasia Intraepitelial Cervical -NIC- es un término utilizado para las

células anormales del cuello que se detectan en el estudio histopatoldgico de las biopsias;
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los grados 1 a 3 se usan para determinar el grado del grosor epitelial comprometido en
los cortes histologicos. Grados similares se usan en las lesiones de vulva —VIN- o vagina
-NIVA-.Si la infeccién viral persiste, se integra al ADN humano y puede progresar a
precursores del cancer: NIC 2 o NIC 3, que de persistir sin tratamiento puede llevar al

cancer invasor (33,34).

Para que una prueba de tamizaje sea efectiva debe tener algunos requisitos: detectar
precozmente la enfermedad, ser lo suficientemente sensible y especifica, poseer una
adecuada relacion costo — efectividad, con aplicacion simple y buena aceptacion por la
paciente. La citologia cervical cumple con estos requisitos, pero no ha logrado erradicar
el cancer cervical en los paises en desarrollo, debido a una serie de barreras, por lo cual
es necesaria la implementacion de otras tecnologias mas adecuadas a nuestra realidad. En
este escenario es que aparece la inspeccion visual con acido acético, también llamada
cervicoscopia, que consiste en la observacion del cuello uterino a simple vista luego de
la aplicacion de cido acético diluido para realizar el tamizaje de las lesiones cervicales.
La finalidad es identificar los cambios de color en el epitelio cervical producido por el
acido acético, que podria indicar que ya se ha iniciado la transformacién pre cancerosa
del tejido. Los primeros estudios basados en la inspeccion visual consistian en observar
el cuello uterino sin ayuda visual para identificar y tratar las lesiones pre cancerosas lo
mas pronto posible, estrategia conocida como examen macroscopico. Esta fue la
herramienta principal utilizada antes de la citologia convencional y, junto con las mejoras
en el tratamiento y un aumento de la conciencia del publico y profesionales de la salud
acerca del cancer cervico uterino, contribuy6 a la disminucion de la mortalidad por cancer
cervical en el norte de Europa. El principal inconveniente es que la mayoria de lesiones
no se detectan en estadios lo suficientemente tempranos como para evitar la invasion,

porque una gran cantidad de las lesiones detectadas estdn muy avanzadas. En cambio, el
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lavado de la superficie cervical con acido acetico hace que las células del tejido
comprometido con precursores del cancer se tornen blancas debido a la deshidratacion
celular producida por el acido hiperosmotico resaltando los nucleos celulares con exceso
de &cidos nucleicos y puedan ser identificadas por el observador como cambios en la
superficie de la mucosa haciéndose diagndsticos y tratamientos mucho mas tempranos

(35).

Otros métodos de inspeccion visual incluyen la cervicografia, la inspeccion visual con
acido acético y aumento o magnificacion con lupa, especuloscopia e inspeccién visual
con Lugol. Un resultado positivo con cualquiera de estas técnicas implica un mayor riesgo
de cancer de cuello o sus precursores, por lo que debe utilizarse una técnica de
verificacion diagnostica. La técnica mas usada es la colposcopia seguida de la histologia
cuando se hace biopsia. Un punto importante entre todas estas técnicas de tamizaje es la
identificacion de aquella con mejor equilibrio entre los resultados verdaderos positivos y
los falsos, por ello es importante la evaluacion de la sensibilidad y especificidad de estas
pruebas, pero es también importante la disponibilidad inmediata de los resultados para
evitar la desercion de la paciente y garantizar la eficacia de un programa de tamizaje.

Estos requisitos los cumple la inspeccién visual con acido acético.

2.3 Definicion de términos basicos
Acido acético: Para fines de este estudio, es la dilucion de acido acético al 5 % (vinagre),

que al aplicarse sobre el cuello uterino, nos permite observar las lesiones de éste.

ASCUS: Células escamosas atipicas de significado no determinado (Por sus siglas en
inglés). Término citologico que implica el hallazgo de células anormales en el

Papanicolaou, pero sin llegar a un diagnostico definitivo.
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Biopsia en sacabocado: Método diagnostico que consiste en la exéresis de una pequefia

cantidad de tejido para ser estudiada por histopatologia.

Carcinoma in situ: Cambios celulares en el epitelio, que preceden a la invasion del

estroma o cancer invasor.

Colposcopia: Método diagndstico que inspecciona los genitales externos, sobre todo el
cuello uterino, con un estereomicroscopio o colposcopio, permitiendo diagnosticar las

lesiones precursoras del cancer y definir el sitio de toma de biopsias.

Conizacién: Procedimiento quirdrgico que consiste en la extraccién de una pieza
operatoria cervical en forma de cono, en que se incluye la zona de transformacion y sus
lesiones. Puede realizarse con bisturi -cono frio-, con un electrodo en asa -cono LEEP- o
con l&ser.

Crioterapia: Método de tratamiento ambulatorio y ablativo que actta aplicando muy bajas
temperaturas al cuello uterino, hasta obtener su congelamiento, con las consecuente

destruccion tisular y de las lesiones precursoras de cancer.

Displasia: Cambios celulares en el epitelio cervical que anteceden al cancer invasor.
También se denominan NIC — neoplasia intraepitelial cervical -.El NIC se divide en |

(displasia leve), Il (displasia moderada) y 111 (displasia severa y carcinoma in situ).

Exactitud: Puntuacion para mostrar cuanto se acerca cada prueba al “ideal”. El “ideal” se

define como la prueba con sensibilidad y especificidad del 100 %.

Especificidad: Proporcion de negativos verdaderos identificados como negativos.
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Inspeccion Visual con Acido Acético (IVAA): Observacion del cuello uterino
previamente lavado con acido acético con el fin de observar la presencia de displasias u

otro tipo de lesiones.

LIE: Lesién escamosa intraepitelial. Término citoldgico que designa un hallazgo
precursor de cancer. Puede ser de Bajo Grado (LIEBG) cuando se refiere al PVH y NIC

| o de Alto Grado (LIEAG) cuando se refiere al NIC 11y NIC 111.

Norma de referencia: Es el “patron de oro” o de comparacion. Ayuda a determinar la

exactitud de una prueba de tamizaje.
Sensibilidad: Proporcion de positivos verdaderos identificados como positivos.

Valor predictivo negativo. Proporcion de mujeres que no tienen la enfermedad entre las

que tuvieron resultado negativo en la prueba.

Valor predictivo positivo: Proporcion de mujeres que tienen la enfermedad entre las que

tuvieron el resultado positivo en la prueba.
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CAPITULO 111

PLANTEAMIENTO DE LA HIPOTESIS Y VARIABLES

3.1  Hipotesis
La inspeccion visual con &cido acético es mas exacta que la citologia — Papanicolaou

como método de tamizaje de las lesiones precursoras de cancer de cérvix.

3.2 Variables

- Variable dependiente: Identificacion de lesiones precursoras de cancer de cérvix
- Variables independientes:

- Exactitud de la inspeccion visual con acido acético

- Exactitud de la citologia — Papanicolaou.
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3.3  Operacionalizacion/categorizacion de los componentes de la hipotesis.
VARIABLES OPERACIONALIZACION DE VARIABLES
INDICADOR | INSTRUMENTO | ESCALA | FUENTE
Variable
D diente : .
dentificacion | 2eTES
. consideradas Historia Clinica Nominal | Paciente
de las lesiones
enfermas
precursoras del
cancer de cérvix
N° de pacientes
. posm_vas y Libro de
Variable negativas a .

) ? informes de
Independiente: | lesiones Informe de Citologfa-
Exactitud de la | Intraepiteliales | Patologia / Nominal g

i . . AP Papanicolaou
Citologia - de bajo grado | Historia Clinica -
. del Servicio de
Papanicolaou (NIC 1) o alto .
Patologia
grado
NIC 11, I11).
N° de pacientes
. ositivas i

Variable P . y Libro de

. negativas a .

Independiente: X procedimientos
. lesiones de Reporte de la .
Exactitud de la o . o . del Preventorio
Cervix inspeccion visual | Nominal

Inspeccion
visual con acido
acético

sugestivas a
precursores de
cancer de
cervix

con acido acético

de la Unidad
Oncoldgica del
HRC.
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3.4 Definicion conceptual de las variables

3.4.1. Exactitud de la citologia
Es la exactitud con que el método de laboratorio citologia valora los cambios
morfologicos de las células descamadas del cérvix. Depende de su sensibilidad y
especificidad.

3.4.2 Exactitud de la inspeccion visual con &cido acético

Es la exactitud con que la observacion del cuello uterino a simple vista -sin aumento-,
después de aplicarse una solucion de &cido acético al 5% con ayuda de una buena fuente
de luz, identifica la presencia de anormalidades de su epitelio como forma de tamizaje de
las lesiones precursoras de cancer de cérvix. Depende de su sensibilidad y especificidad.

3.4.3. Colposcopia

Es la observacion del cuello uterino a través de un estereomicroscopio o colposcopio, con
la finalidad de determinar la presencia de cambios epiteliales sugestivos de cancer de
cérvix y sobre todo de sus lesiones precursoras. Esta observacion se fortalece cuando se
utiliza solucién yodada -lugol- y acido acético. Si se halla epitelio anormal y sugestivo de
lesion neoplasica se tomara una 0 mas biopsias en sacabocado usando una pinza Tischler

para el diagndstico anatomo patolégico definitivo.
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CAPITULO IV

MARCO METODOLOGICO

En este capitulo se trata los aspectos relacionados con el disefio de la investigacion, de tal
manera que se expone como se disefio la investigacion, la recopilacion de la informacion

y el anélisis de los datos.

4.1  Disefio de la investigacion
Fue un estudio transversal, aplicativo, comparativo, prospectivo, descriptivo y con disefio

de una casilla.

4.2  Poblacion y muestra

El universo fue la poblacion de mujeres que fueron atendidas en el preventorio oncolégico
del Hospital Regional Docente de Cajamarca solicitando despistaje de cancer de cervix.
La muestra la constituyeron las mujeres de 25 a 45 afios de edad que acudieron a este

preventorio solicitando despistaje de cancer de cérvix.

El tamafio de la muestra se calcul6 con la formula:
N=t>xp (1-p) / m?
En donde N= tamafio de la muestra
t=nivel de fiabilidad 95 % (valor estandar de 1.96)
p= prevalencia estimada de pacientes con citologia positiva, region Cajamarca:
10% (36).
m= margen de error del 5 % (valor estandar de 0.05)
N=1.96 x 1.96 x (0.10 x 0.90) / 0.05 x 0.05 = 138.2

Por lo que se determina que el tamafio de la muestra es de 138 pacientes.
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4.3  Unidad de analisis

La unidad de analisis es la mujer de 25 a 45 afios de edad atendida en el preventorio
oncologico especializado del Hospital Regional Docente de Cajamarca.

Criterios de inclusion: Mujeres de 25 a 45 afios no gestantes, sin historia de cancer de
cuello uterino, ni histerectomizadas y con anatomia cervico vaginal conservada.
Criterios de exclusion: Mujeres gestantes o0 que presumian estarlo, o que hubiesen
recibido tratamiento previo por NIC o cancer cervical o con distorsion importante de la
anatomia cervico vaginal que impida la adecuada exposicion del cérvix o que tengan

antecedente de alergia al acido acético.

4.4  Técnicas e instrumentos de recopilacion de informacion

Las pacientes de la muestra se consideraron entre las asistentes al area de prevencién de
cancer de la Unidad Oncoldgica. A aquellas que acudieron solicitando tamizaje de cancer
de cuello uterino, y si cumplieron con los criterios de inclusién, se les hizo consejeria

previa a la toma del Papanicolaou, IVAA y colposcopia.

La toma de la nuestra de Papanicolaou se hizo con la paciente acostada en una camilla en
posicién ginecologica, usando un espéculo de metal de tamafio adecuado sin lubricante o
s6lo con agua como lubricante. Luego de identificar el cuello uterino en toda su extension
se tomo la muestra citoldgica con citocepillo luego de limpiar el moco y leucorrea. Se
extendio la muestra en una laminilla portaobjetos y se fijé de inmediato en alcohol
absoluto, identificandola adecuadamente y llenando el formato de citologia. La fijacién
fue de por lo menos 15 minutos, luego de los cuales la laminilla se envio al laboratorio
de citologia del Hospital Regional de Cajamarca, en donde fue leido por un medico
especialista en anatomia patologica y con mas de 20 afios de experiencia en citologia

cervical. Latoma de esta muestra y la lectura de IVAA fueron realizadas por una obstetra
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entrenada durante un mes en la lectura de IVAA en el Instituto Nacional de Enfermedades

Neoplésicas.

La citologia es un método de laboratorio de descubrimiento que valora los cambios
morfologicos de las celulas descamadas del cérvix. Su propoésito principal es descubrir

las células con cambios compatibles con lesiones precursoras del cancer.

La clasificacion actual de la citologia cervical es la de Bethesda, que se describe a
continuacion — resumida-:
Clasificacion de bethesda
A. Determinar la cantidad de material
1. Satisfactorio
2. Calidad menor a lo 6ptimo
3. Insatisfactorio
B. Categorizacion general
1. Dentro de lo normal
2. Otros.
C. Diagnostico descriptivo
1. Infecciones
2. Cambios reparativos y reactivos
3. Anormalidades celulares epiteliales
A. Células escamosas.
1. ASCUS. Células escamosas atipicas de significado indeterminado.
2. LELI. Lesiones escamosas intraepiteliales
a. Bajo grado. Cambios celulares de PVH o NIC |
b. Alto grado. Displasia moderada (NIC Il), displasia severa y
carcinoma in situ (NIC I1I).

3. Carcinoma escamoso.
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B. Ceélulas glandulares.
1. Células endometriales en las siguientes circunstancias:
a. Fuera de fase correspondiente en mujer menstruante.
b. En mujer post menopausica.
c. Sin historia menstrual.
2. AGUS. Celulas endometriales atipicas de significado indeterminado.
3. Adenocarcinoma.
4. Neoplasias malignas no epiteliales.
5. Evaluacion hormonal.
6. Oftros.
Para términos de este estudio, se considerdé como POSITIVO, cualquier diagnostico desde
ASCUS a lesiones de mayor grado — LEIBG, LEIAG, Carcinoma escamoso -, asi como
AGUS y adenocarcinoma.
Se consider6 NEGATIVO, cualquier otro resultado de los descritos en la clasificacion
Bethesda.
Inmediatamente después se aplico la solucion de acido acético al 5% que se mantuvo en
frasco cerrado. Se esper6 un minuto y se procedio a la inspeccion del cuello uterino con
la ayuda de una lampara portéatil ajustada en la frente del examinador con foco LED de
150 limenes de potencia y baterias descartables. El resultado se anot6 en el formato
especifico. Seguidamente se realiz6 la colposcopia por el autor, médico gineco obstetra
entrenado en el Instituto Nacional de Enfermedades Neoplasicas, con magnificacion de
3.75, 7.5y 15x, anotandose los hallazgos en el formato especifico y determinando la toma
de 1 o mas biopsias cuando fue necesario. Estas muestras se enviaron de inmediato al
laboratorio ya referido en frascos de vidrio con formol al 10 % y adecuadamente

identificadas para ser procesadas y leidas por el patologo.
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La inspeccion visual con acido acético es la observacion del cuello uterino a simple vista
-sin aumento-, después de aplicarse una solucion de &cido acético al 5% con ayuda de una
buena fuente de luz, con el objeto de identificar la presencia de anormalidades de su

epitelio como forma de tamizaje de las lesiones precursoras de cancer de cérvix.

La inspeccion visual con &cido acético resulta en uno de 3 resultados:
- Negativo: Aspecto suave, uniforme, rosado sin caracteristicas particulares, o con
anormalidades benignas: polipos, cervicitis, ectropion, quistes de Naboth.
- Positivo: placas blancas, Ulceras, epitelio aceto blanco grueso, sugestivas de lesion
precursora de cancer de cérvix.

- Sospecha de cancer: Tumoracion en forma de coliflor o masa fungosa.

Para los efectos de resultados de esta investigacion se consideré como POSITIVO a las 2
ultimas probabilidades.

Con los resultados de Papanicolaou y de IVAA se determind la sensibilidad y
especificidad de cada método usando a la colposcopia y el resultado histopatoldgico de

la biopsia cervical dirigida como norma de referencia.

El estudio de colposcopia se usé como norma de referencia, es decir, todas las pacientes
del presente trabajo fueron sometidas a este estudio, adicionalmente al Papanicolaou e
inspeccion visual con acido acético, con el fin de determinar la exactitud de las pruebas
de tamizaje.

Los hallazgos anormales de la colposcopia se refieren a continuacion:

Epitelio acetoblanco, elevacién de la lesién, epitelio micropapilar, punteado, mosaico,
leucoplasia, zona yodo negativa y vasos atipicos. Estos hallazgos pueden estar en la zona

de transformacion cervical o fuera de ella.
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Asimismo, se registraron factores que convierten a la colposcopia como no satisfactoria:
unién escamocolumnar no visible, inflamacion o atrofia intensa o cérvix no visible.

Se considero resultado POSITIVO a toda paciente con resultado de anatomopatologia de
displasia 0 NIC en cualquiera de sus grados, asi como de carcinoma. Cualquier otro

resultado se consider6 NEGATIVO.

A las pacientes IVAA positivas se realizo crioterapia inmediata o diferida o se programé

para conizacion con bisturi o con asa segun el caso.

4.5  Técnicas para el procesamiento y analisis de los datos
A los resultados positivos y negativos de ambos métodos de tamizaje se enfrentaron los
resultados de enfermas y no enfermas segin la norma de referencia, de acuerdo al

siguiente cuadro:

Resultado de la Norma de referencia
Total
Prueba de Tamizaje | £\ tormo No enfermo
Positivo A B A+B
Negativo C D C+D
TOTAL A+C B+D A+B+C+D
En donde:

A = Individuos enfermos detectados por la prueba (positivos verdaderos)

B = Individuos no enfermos positivos segun la prueba (positivos falsos)

C = Individuos enfermos no detectados por la prueba (negativos falsos)

D = Individuos no enfermos negativos segun la prueba (negativos verdaderos)

De alli podemos determinar:
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- Sensibilidad=A/ (A +C)

- Especificidad =D/ (B + D)

La exactitud se determiné con la formula:

E =100 — (\[2 { 100 - % sensibilidad} + 2 { 100 - % especificidad}])

En donde \ = raiz cuadrada

A los resultados se aplicd la prueba estadistica Z para determinar si las diferencias

halladas tienen significacion estadistica con un valor p< 0.05.
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CAPITULO V

RESULTADOS Y DISCUSION

5.1. Incidencias de lesiones precursoras

De los 138 pacientes evaluados, hallamos que 57 de ellos (41.4 %) tuvieron alguna lesion
precursora de cancer de cuello uterino — se les considerd, por lo tanto, como individuos
enfermos- y 81 de ellos no tuvieron ninguna lesion precursora de cancer (56.6 %) y por

lo tanto se les consider6 como individuos sanos (Tabla 1).

Tabla 1: Incidencia de positividad (enfermedad)

+ -
CASOS

(Enfermos) (Sanos)
138 57 81
100% 41.4% 56.6%

5.2. Sensibilidad y especificidad del Papanicolaou
Al evaluar el método de tamizaje Papanicolaou, hallamos que su sensibilidad fue de
0.8245 y la especificidad de 0.7407. Al introducir estas cifras en la formula de exactitud

encontramos una exactitud de 90.6748 (Tabla 2).

5.3. Sensibilidad, especificidad y exactitud de la IVAA

En cuanto al tamizaje por inspeccion visual con acido acético, hallamos una sensibilidad

de 0.4561 y una especificidad de 0.9382, con una exactitud de 88.9937 (Tabla 3).
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Tabla 2: Calculando la exactitud del Papanicolaou

RESULTADO DE NORMAS DE REFERENCIA:

LA PRUEBA DE Colposcopia + biopsia TOTAL

PAPANICOLAOU Enfermos. 57 Sanos. 81

Positivo A) 47 B) 21 68

Negativo C) 10 D) 60 70

TOTAL A+C)57 B+D) 81 A+B+C+D)
138

- Sensibilidad = A/A+C = 47/57=0.8245

- Especificidad= D/B+D= 60/81= 0.7407

- Exactitud = 100 - (/2(100 — %S) + 2(100 — %E))

=100 - /2(17.55) + 2(25.93)

=100 -+/35.1 + 51.86
=100 —9.3252

=90.6748
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Tabla 3: Calculando la exactitud de la IVAA

RESULTADO DE NORMAS DE REFERENCIA:

LA PRUEBA DE Colposcopia + biopsia TOTAL

IVAA Enfermos. 57 Sanos. 81

Positivo A) 26 B) 5 31

Negativo C)31 D) 76 107

TOTAL A+C)57 B+D) 81 A+B+C+D) 138

- Sensibilidad = A/A+C = 26/57=0.4561

- Especificidad= D/B+D= 76/81= 0.9382

- Exactitud = 100 - (/2(100 — %S) + 2(100 — %E))

=100 - /2(54.39) + 2(6.18)
=100 -+/121.14

=100 —11.0063

=88.9937

5.4. Prueba de hipdtesis para diferencia de exactitudes

Al aplicar la prueba de hipétesis para diferencias de proporciones, hallamos un valor P de
0.3220, es decir, ya que el valor es mayor a 0.0.5, la diferencia entre la exactitud del
Papanicolaou y la inspeccién visual con acido acético no es significativa estadisticamente.

(Tabla 4).
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Tabla 4. Prueba de hipdtesis para la diferencia de proporciones.

Prueba Z

Muestras Proporciones Valor de Decision
p-value
z
p> 0.05: No existe

Ni=138 P1=0.906748 diferencia

0.462 P=0.3220 significativa entre la
Ni=138 P2 =0.889938 Exactitud de PAP e

IVAA

Se ha demostrado que no existe diferencia significativa (p>0.05) entre las

Exactitud de Papanicolaou e IVAA con un 95% de confiabilidad

5.5. Anadlisis, interpretacion y discusion de resultados

En la tabla 1 vemos que la frecuencia de positividad —enfermedad- en nuestros casos fue
del 41 %, cantidad superior a la inicialmente estimada -10%- (36) lo cual puede explicarse
por la mayor cantidad de pacientes positivos —enfermos- que podrian llegar al preventorio,
ya que alli no solo se realizan diagndsticos si no también, procedimientos terapéuticos,
con lo cual se aumentaria el caudal de pacientes con mayor sesgo a la positividad. En todo
caso, esto mejord la confiabilidad de nuestros resultados, ya que el tamafio de nuestra

muestra seria superior al que hubiéramos necesitado realmente.

Al determinar la exactitud de ambos métodos — Papanicolaou e IVAA-, hallamos que la
pequefia diferencia entre ambas -90.6 y 88.9- no era significativa ( p mayor a 0.05) por lo
que la exactitud de ambos métodos de tamizaje se considera similar. La exactitud es una

medida de cuanto se acerca una prueba a la realidad. Se mide mediante el calculo de la
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sensibilidad y la especificidad. Una prueba con exactitud perfecta tendra una sensibilidad
del 100 % -Identifica cada caso de la poblacion en estudio- y una especificidad del 100

% -reconoce en la poblacion en estudio a cada sujeto normal como tal.

En un estudio de la Organizacion Panamericana de la Salud —OPS- ( 26 ) se determin0 la
exactitud de la IVAA en varios trabajos al respecto, variando entre 28.9 y 87.5: Slawson
D (5)en 1992 en Estados Unidos: 28.9, Universidad de Zimbabwue / JHPIEGO en 1999
(13): 57.2, Denny L(8) en el 2000 en Sudafrica: 63.6, Universidad de Zimbabwue /
JHPIEGO fase Il en 1999 (13): 64.2, Megevand E. (10) en 1996 en Sudafrica: 64.4,
Sankaranarayanan R.(18) en la India 1995-97 : 67.6, Cecchini S.(37) en 1993 en Italia:
78.3, Sankaranarayanan R.(27) en la India 1996-97: 87.5. En estos estudios se considero
a la IVAA como una herramienta en evaluacion en el tamizaje del cancer cervical,
mientras que la citologia era una herramienta de tamizaje ampliamente aceptada y
utilizada, por lo que se empled a la ultima en todas las investigaciones en forma
comparativa. Llama la atencion que la mayoria de estos trabajos hallan una exactitud
inferior a la nuestra en el IVAA. Esta diferencia puede ser debido a que el uso de
colposcopia como método de referencia hace mas probable la correlacion de resultados,
ya que ambos métodos identifican cambios cervicales de formas similares después de
aplicar el acido acético, y nosotros hemos utilizado la colposcopia como norma de
referencia en todos los pacientes. El hecho de que la mayoria de los estudios de referencia
no haya usado a la colposcopia como norma de referencia en todos sus pacientes hace

mas probable que haya resultados discrepantes e influencie en su exactitud.

Por otro lado, la confiabilidad del diagnostico final depende de la experiencia del
proveedor: proveedores de salud con menos experiencia diagnosticaran menos caso de
personas con enfermedad verdadera — verdaderos positivos y falsos negativos- , por ello,

para un mismo numero de positivos verdaderos, los proveedores con menos experiencia
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podrian mostrar mayor sensibilidad para el IVAA (28). Nuestra proveedora entreno en
un programa reconocido, previo al estudio durante 1 mes en el Instituto Nacional de
Enfermedades Neoplasicas, lugar donde hay una casuistica abundante , ya que se reciben
pacientes de todo el pais, mientras que las proveedoras de los estudios de referencia
tuvieron un entrenamiento corto: -de 3 a 6 dias en promedio-, sin mencionar el numero
de pacientes evaluados durante su entrenamiento, por lo que consideramos que nuestra

proveedora estuvo en mejores condiciones que aquellas de los estudios de referencia.

En este trabajo se puso énfasis en que la determinacion de la exactitud se hacia en base a
la determinacion previa de la sensibilidad y especificidad de las pruebas y que esta
determinacion necesitaba de la aplicacion de una norma de referencia a todas las pacientes
involucradas en los estudios, es decir a todas las sanas y enfermas. Por ello debemos
tomar los datos de varios trabajos (5,8,10,13,18,21,37) con cuidado, ya que debido a las
diferencias de métodos, solamente entre el 8 y 98 % de la poblacién sometida al tamizaje
en realidad se sometid a las pruebas con norma de referencia. Cuando se calcularon la
sensibilidad y especificidad, en realidad se calculd la sensibilidad y especificidad
estimadas y se supuso gue todas las mujeres no evaluadas con la norma de referencia eran
negativos verdaderos, lo que produce un sesgo en los calculos. Este sesgo no existe en
nuestro trabajo, ya que se utilizd la norma de referencia — colposcopia y biopsia — en
forma universal, es decir, a todas las pacientes del estudio y no solamente a las
consideradas positivas en las pruebas de tamizaje.

Varios de los estudios mencionados (13,18,27) se hicieron en lugares en donde nunca
antes ha habido un programa institucionalizado de tamizaje de cancer de cuello uterino,
de manera que en sus hallazgos tenemos alta incidencia de casos de cancer invasor y de
lesiones precursoras de alto grado, por lo que el IVAA ha sido més exitoso, ya que estas

lesiones son mas evidentes y por lo tanto se diagnostican con mayor facilidad.
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Para la determinacion de la exactitud dependemos de una correcta determinacion de la
sensibilidad y de la especificidad de ambas pruebas de tamizaje. El propdsito es obtener
una cifra Unica que pretenda resumir ambas determinaciones, resumiendo la
compensacion entre la necesidad de una sensibilidad alta en una prueba de tamizaje y

también un alto nivel de especificidad.

Sauvaget et al (28) hizo un meta anélisis para determinar la exactitud del IVAA en el
tamizaje del cancer de cuello e incluy6 26 trabajos de investigacion que cumplieron sus
criterios; sin embargo, la exactitud, si bien se determind en base a la sensibilidad y a la
especificidad, no se hizo con nuestra metodologia, si no en base al DOR — Diagnosis Odds
Ratio- , que es un indicador simple del comportamiento de una prueba. Alli se hallé

algunos factores que pueden explicar la heterogeneidad de los resultados:

Prevalencia de la enfermedad que conduce al médico : La paciente con sintomas es méas
probable que tenga una prueba positiva. En nuestro caso, esto puede ser minimizado
debido a que las pacientes fueron tomados de un preventorio, es decir, supuestamente se
trataban de pacientes asintomaticas, aunque este dato no fue tomado en cuenta. Ademas,
el sesgo, si es que existiera, favoreceria a ambos métodos de tamizaje en estudio, ya que

se aplic ambos métodos de tamizajes a las mismos pacientes.

Diferencias entre los umbrales usados : El criterio de inclusion en los trabajos referidos
por Sauvaget (28) fué pacientes con NIC Il o lesibn mayor , mientras que en nuestro
estudio incluimos ademas pacientes con PVH y NIC 1. Al aumentar el umbral
disminuimos la sensibilidad y aumentamos la especificidad, lo que contribuiria a explicar
la relativamente baja sensibilidad -45 %- vy alta especificidad -93%- hallada en nuestras

pacientes tamizados con inspeccion visual con acido acético.
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Sesgo de verificacion: Al no aplicar la norma de referencia universalmente no se logra la
determinacion de los falsos y verdaderos negativos, y los resultados pueden aumentar la
sensibilidad y disminuir la especificidad estimada. No tuvimos este problema, ya que
todos nuestras pacientes fueron sometidos a la norma de referencia, de forma que si se
logré la determinacion de la verdadera sensibilidad y especificidad y no solamente la
sensibilidad y especificidad estimadas.

Variaciones dependientes de la norma de verificacion: nosotros usamos la colposcopia y
la biopsia cervical, que son el “gold standard” en este tipo de trabajos, de forma que
nuestros resultados son equiparables al de los estudios revisados en que también se utilizd

la misma norma de referencia o verificacion.

Diferencias debido a la definicion de enfermedad confirmada : la sensibilidad aumenta al
incluir el cancer in situ y el cancer invasor en este rubro, como hicimos nosotros. Sin
embargo, no hallamos ningun caso de enfermedad invasora entre las pacientes tamizados

en nuestro estudio, de forma que no se alter6 el resultado.

En cuanto a la exactitud del Papanicolaou, no hallamos estudios al respecto. Esto se puede
explicar porgue este método de tamizaje tiene varias décadas en el mundo y se considera
como un método probado, universal, y con el cual se comparan todos los otros métodos
en investigacion, de manera que actualmente no se cree necesario estudiarlo, si no,
compararlo con nuevas alternativas de tamizaje. Sin embargo, para hablar de exactitud,
hemos recurrido a sus componentes sensibilidad y especificidad del Papanicolaou, los

cuales si han sido discutidas en varios estudios ( 4,5,6 ).

En estos estudios, la sensibilidad del Papanicolaou varia entre el 29 % (5) y el 97 % (6).
Sin embargo, también tenemos los datos de estudios en Latino América (4), en donde se

hallan sensibilidades entre el 30 y el 60 % en 5 estudios de paises de nuestro continente.
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En nuestro estudio hallamos sensibilidad del Papanicolaou del 82 %. Esta cifra esta dentro
de lo descrito a nivel mundial, pero muy por encima de la realidad Latinoamericana. La
explicacion puede ser debido a que nuestro examinador fue un médico especialista en
Patologia y con muchos afios de experiencia en la lectura citoldgica en nuestro hospital,
cosa que no ocurrio con los examinadores de los estudios en Latino América, en donde
los examinadores fueron profesionales técnicos y no médicos especialistas

experimentados.

En cuanto a la especificidad, hallamos la cifra de 74 %. Esta cifra también concuerda con
lo hallado en otros estudios (5,14), donde encuentran especificidades entre el 36 (14) y el

97 % (5).

Ya que la exactitud de ambos métodos es similar, y ya que esta medida depende de la
sensibilidad y la especificidad, debemos decidir que el factor dirimente entre los métodos
de tamizaje en estudio debe ser la sensibilidad. Ello debido a que el propésito de una
prueba de tamizaje no es hacer diagnosticos exactos, si no, determinar cuéles pacientes
tienen mayor riesgo de enfermedad, es decir, el hallazgo de falsos positivos tiene menor
importancia que el hallazgo de falsos negativos. En el primer caso, al realizarse la
colposcopia y biopsia, tendremos el diagnostico definitivo correcto. En el segundo caso,
seran pacientes que perderan la oportunidad de tener un estudio definitivo ya que ni
siquiera tendran la sospecha de enfermedad y seran dadas de alta con una falsa sensacién
de seguridad. Con este punto de vista, el Papanicolaou es mas sensible y por lo tanto, en

este estudio, seria nuestra prueba de eleccion como método de tamizaje.

Sin embargo, el Papanicolaou tiene una serie de barreras para su implementacion:
culturales, politicas, fisicas, educativas y econdémicas, por lo que es dificil de implantar

como método de tamizaje en regiones en donde aun no esta disponible. A pesar de ello,
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tenemos la ventaja de que no tiene barreras médicas para su ejecucion y que ya existe
implementado como prueba de tamizaje en nuestra regién — aunque sobre todo en zonas

urbanas, en especial en la capital- desde hace varias decadas.

Por otro lado, la Inspeccion Visual con Acido Acético, recién se esta implementando -
sobre todo en las provincias - y es un método que necesita poco tiempo para su
aprendizaje, barato, seguro, bien aceptado, con resultados disponibles de inmediato, que
puede ser usado por una gama de proveedores de salud — no necesariamente medicos - y
gue no necesita tecnologia onerosa para su realizacion (24), y con exactitud similar al
Papanicolaou como muestran nuestros resultados.

La sensibilidad de la inspeccion visual con &cido acético alcanzo el 45 % en nuestro
estudio, que es muy parecido a las cifras cercanas al 50 % que muestran estudios en
Latinoamérica (24,25), aunque muchos otros estudios muestran sensibilidades muy
variables : Slawson (5) 29%, Ngenangel (17) 37%, Saleh (11) 50%, Megevand (10) 64%,
Universidad de Zimbabwe (13) 65%, Denny (8) 67%, Yusuf (20) 68%, Mehrotra (15)
81%, Cecchini (37) 87%, Sankaranarayanan (18,27) 95 y 90%, Nessa Ashrafun (16) 93
%, Yarandi (19) 95%, Goel (14) 96%. Se ha sugerido que la sensibilidad real del método
debe ser de alrededor del 50% , ya que se ha hallado grandes variaciones en los resultados
y que éstos son muy subjetivos (38). Probablemente tiene que ver mucho el hecho, ya
mencionado, de que la mayoria de estos estudios se han realizado en lugares donde no ha
habido programas de despistaje previos, de manera que hay una alta incidencia de lesiones
invasoras o de alto grado, las cuales son més faciles de identificar y por lo tanto muestran
altas sensibilidades. La utilidad de esta técnica no responde a su capacidad predictiva, si
no, al hecho de que puede ser realizada por proveedores de salud no médicos y porque
podemos disponer de los resultados de inmediato. Esto permite que, aunada a la
inspeccion visual con acido acético, se puede ofrecer una forma de terapia en la misma

visita — como la crioterapia-y de esta forma se evita la desercion de la paciente debido a
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la espera de resultados, sobre todo si trabajamos en zonas con dificil adherencia de la

paciente a un programa de tamizaje (24).

La alta especificidad de la inspeccion visual con &cido acético — 93 % en nuestro estudio-
permitiria que se utilice a este método no solamente como tamizaje, si no, como
diagnéstico definitivo en zonas carentes de mayores servicios de salud o de dificil acceso
a éstos — ya que no habria posibilidad de colposcopia y biopsias dirigidas para confirmar
el diagndstico- y se dé algun tratamiento en la misma visita, disminuyendo la probabilidad

de falsos positivos, asi como las terapias innecesarias por diagnosticos erroneos.

Todo esto nos lleva a concluir que la citologia podria seguir usandose en las zonas en
donde ya estd implementada adecuadamente, pero no utilizar nuevos recursos en su
implementacion en zonas carentes. En estas zonas en donde no existe ain un método de
tamizaje adecuado, deberia implementarse la Inspeccion Visual con Acido Acético

debido a las razones expuestas.

5.6. Contrastacion de la hipotesis

La exactitud de la inspeccion visual con &cido acético es similar a la exactitud del
Papanicolaou, por lo que se rechaza la hipétesis planteada inicialmente.

Con este resultado, influencian otros factores para recomendar la implementacion de tal
o cual método de tamizaje de lesiones precursoras de cancer de cérvix en nuestra region,
los cuales han sido mencionados en la discusion, aunque no evaluados por no ser el

propdsito de esta investigacion.
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CONCLUSIONES

La incidencia de lesiones precursoras de cancer de cuello uterino en el preventorio
oncoldgico del hospital regional docente ce Cajamarca fue el 41.4 %.

La citologia —Papanicolaou- y la inspeccion visual con acido acético tienen exactitud
similar en el tamizaje de lesiones precursoras de cancer de cuello uterino (90.6748 y
88.9937 respectivamente) con valor p = 0.3220.

La sensibilidad del Papanicolaou es mayor que de la inspeccion visual con acido
acético (0.8245 y 0.4561 respectivamente).

La especificidad del Papanicolaou es menor que la de la inspeccidn visual con acido

acético (0.7407 y 0.9382 respectivamente).
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RECOMENDACIONES

El Papanicolaou es un método con alta sensibilidad como método de tamizaje, por
lo que su uso para el despistaje de lesiones precursoras de cancer de cuello uterino
es adecuado.

La IVAA es un método igualmente exacto que el Papanicolaou, por lo que debe
impulsarse su uso, puesto que adicionalmente es barato, con resultados rapidos y
es facil de implementar, lo que facilitaria su implementacion en regiones de dificil
acceso a los servicios de salud.

Debido a su alta especificidad, la inspeccion visual con acido acético podria
utilizarse no solo como tamizaje, si no, como metodo de diagnostico definitivo
para, aunada a un método de tratamiento en simultdneo, ofrecerse como
diagnostico y tratamiento en una sola visita en zonas carentes de adecuados
sistemas de salud o de dificil acceso y evitar deserciones.

Al Ministerio de Salud: intensificar la capacitacion y evaluacién en ambos
métodos a los trabajadores de salud, con el objetivo de alcanzar estandares
minimos, ya que la pericia del examinador garantiza los buenos resultados.

Al Preventorio Oncoldgico del Hospital Regional Docente de Cajamarca:
participar en coordinacion con la Direccion Regional de Salud en las
capacitaciones propuestas, ya que es el Unico preventorio especializado de la
Region Cajamarca y tiene la casuistica mas amplia de esta region, poniendo
énfasis en la ensefianza descentralizada, para garantizar la accesibilidad del

método en las provincias.
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ANEXO 1: Reporte de colposcopia

HOSPITAL REGIONAL DE CAJAMARCA
CENTRO DE PREVENCION Y DIAGNOSTICO TEMPRANO DEL CANCER

REPORTE DE CRIOTERAPIA
I I
| |
|
HALLAZGOS:
ESQUEMA DE CRIOTERAPIA:
COMPLICACIONES:
DIAGNOSTICO CLINICO (S) PRMAYSFLLODEL RESFONRABLE
PAPN® [ FECHA| ] c ]
COLPOSCOPIA - FECHA:)
(1) HALLAZGO COLPOSCOPICOS NORMALES
- Epitelio escamoso original St ) NO ( )
- Epitelio columnar St ( ) NO ( )
- Zona de transformacion normal SI( ) NO ( )
(I) HALLAZGO COLPOSCOPICOS ANORMALES
1. Dentro de la zona de transformacion (CERVIX)
- EPITELIO ACETO BLANCO TENUE  ( ) ACENTUADO ( )
- PLANO St ( ) NO ( )
- MICROCAPILAR St( ) NO ( )
- PUNTEADO Fino ( ) Grueso ( )
- MOSAICO Fino ( ) Grueso ( )
- LEUCOPLASIA Tenue ) Densa ( )
- ZONAYODO NEGTIVA SI( ) NO ( )
- VASOSATIPICOS S ) NO ( )
2. Fuera de la zona de transformacion (ectocervix y vagina)
- EPITELIO ACETO BLANCO TENUE ( ) ACENTUADO ( ) =
PLANO Sl ( ) NO ( )
- MICROCAPILAR Sl ( ) NO ( )
- PUNTEADO Fino ( ) Grueso ( )
MOSAICO Fino ( ) Grueso  ( )
- LEUCOPLASIA Tenue ( ) Densa ( )
- ZONAYODO NEGATIVA S ( ) NO ( )
- VASOSATIPICOS Sl ( ) NO ( )
(1) HALLAZGOS COLPOSCOPICOS SU TIVOS DE CA. INVASOR
(IV) HALLAZGOS COLPOSCOPICOS INSATISFACTORIOS
- UNION ESCAMO COLUMNAR VISIBLE SI( ) NO ( )
- INFLAMACION INTENSA O ATROFIA INTENSA S ( ) NO ¢ )
- CERVIX NO VISIBLE SI ( ) NO ( )
(V) HALLAZGOS VARIOS
- Superficie Microcapilar no Aceto Blanca Ly ) NO ( )
= Condiloma Exofitico
- Inflamacién
- Atrofia
- Ulcera
COLPOSCOPIA SATISFACTORIA St ( ) NO ( )  ESPECULO ENDOCERVICAL  §p ¢ ) No ( )
EXTENSION O 25% 2 50% @) 75%
FOTOGRAFIA St ( ) NO ( )
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Anexo N° 2: Reporte de Inspeccion visual con acido acético

FICHA: N°

HOSPITAL REGIONAL CAJAMARCA
UNIDAD DE ONCOLOGIA - REG PREVICANCER

FICHA: N°

ANTECEDENTES GINECO-OBSTETRICOS

FICHA DE EVALUACION RIESGO - MUJER VRS 1"Brbemzo.___N" Hics:__N" dopardassexulos:___ FUR___
Usods e SO0 Tipo de Ariconoegivo
FECHA: SIsN° Arfscadentes ITS:  Si (D) M O TipodalTS:
W™ de Tamizaje enla vida: Afiode Qlimo Tamizze: Resutad del dfmo Tamizajg:
Apelidos y Nombres: PP [ ) AP | } PAP .
MAA L) MM ) TVAA _.
Direcadn: DHIN
[ mPo DE EXAMEN C1“waa (O Control alAfio ) Control cada tres afios
Fecha de Nacimiento: Tebéfono:
REPORTE DE IVAA
Edad Andia |Mednarquia FUR GESTANTE Borde defa ke RESULTADO:
Zona acsto blanca Posifv o
L, — G P si( ) Nog 1) oriteo cendca Negevo 8
| Sospacha de canc
) . Descartarnecplaga ° ol
Uttima Mamografia Resultado
| TRIBUTARIO PARA CRIOTERARAT (sck pars MA ) s (O e O
(0TROS DIAGNISTICNS:
e O Condlomebosis [ Corvicls [ Peipe
v e (oapocond)
REFERENCIA s O -]
RAZON DE REFERENCIA:
Sospecha de cinoer o
TR Lesién axtensa o ksién quess Inroduce al canal O Owos(especificant . (o)
STIODE REFEREMC
FIRMAY SELL 6L RESFONSABLE
IMPRESION DIAGNOSTICA
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Anexo N°3 Consentimiento Informado Procedimientos Diagndsticos,
Terapéuticos/ Intervenciones Quirurgicas

SERVICIO: N° DE
CAMA:

PACIENTE:

EDAD: o
SEXO: DNI:

Yo, en mi calidad de paciente, (o0 en calidad de Representante Legal identificado con
NOMBRE: .. EDAD: ...
SEXO: ............ N PARENTESCO: ..o ),
en pleno uso de mis facultades mentales, libre y voluntariamente, declaro haber recibido
informacion de él/los Médicos que me tratan (o tratan a mi representante):

Miembros del servicio donde vengo siendo atendido, quienes mostrando respeto,
paciencia y dedicacion para con mi caso y mi persona me ha (n) informado ampliamente
acerca del diagnostico sospecha de mi enfermedad:

de los estudios que son y de los que podrian ser necesarios para lograr el diagnéstico
definitivo:

A su vez me han informado de las molestias 0 consecuencias que puedan derivarse de
dicho acto médico:

Asi mismo se me ha informado de los riesgos y/o complicaciones que puedan derivarse
de la no aceptacion de la realizacion de dichos procedimientos diagnosticos, de
tratamiento de y/o intervenciones quirdrgicas, que puedan ser:

En caso de intervenciones quirdrgicas, declaro haber recibido la visita del médico (s)
anestesidlogo(s), quien(s) me ha(n) explicado los beneficios y riesgos del tipo de anestesia
a utilizar.

En caso de otorgar mi consentimiento, admito mi consentimiento para los cambios del
procedimiento quirurgico y anestésico que los medicos consideren indispensables en mi
beneficio, los cuales también han sido explicados.
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Por lo tanto, luego de haber sido informado, sin haber sido objeto de coaccion, persuasion,
ni manipulacion por parte de él/ellos, ni por ningun otro personal de salud, manifiesto lo
siguiente:

Que me declaro................ SATISFECHO....................... INSATISFECHO.............. , con la
informacion recibida y que COMPRENDO......... NO COMPRENDO................ la informacion
recibida.

Por lo siguiente ante los siguientes actos médicos:

1. Los procedimientos de diagnostico: ACEPTO NO ACEPTO
2. Los procedimientos Terapéuticos ACEPTO NO ACEPTO
3. Procedimientos diagnosticos y terapéuticos: ACEPTO NO ACEPTO
4. Las intervenciones quirdrgicas: ACEPTO NO ACEPTO

FIRMA DEL PACIENTE O REPRESENTANTE FIRMA DEL MEDICO

INFORMANTE

Nombre y Apellidos: Nombre y Apellido:

DNI: CMP:

Huella Digital Huella Digital

FIRMA DEL TESTIGO

Huella Digital:
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