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Ausencia de lesion intraepitelial en piezas de

conizacion

Related factors to absence of cervical intraepithelial

neoplasia in the conization specimen.

Rocio Sanchez-Gémez, Cristina Gonzalez-Benitez, Tamara Ruiz-Martinez, Barbara Alonso-Luque, Maria

Serrano-Velasco

Investigar las posibles causas de los conos blancos, establecer estrategias
para disminuir su incidencia y desarrollar protocolos de seguimiento.

Estudio observacional, retrospectivo, de casos y controles.
Se incluyeron las pacientes a quienes se efectud una conizacién en el Hospital Univer-
sitario La Paz. Las variables analizadas mas importantes fueron: anatomia patolégica de
la piezay su relacion con la biopsia y citologias previas, longitud del cono, presencia o
no de artefacto y de cervicitis. Para el analisis estadistico se utilizaron: x?, prueba exacta
de Fisher, t de Student, U de Mann-Whitney, Kruskal-Wallis y Kolmogorov-Smirnov.

Se integraron dos grupos: 371 conos positivos (85.9%) y 61 negativos
(14.1%), con diferencias estadisticamente significativas en la citologfa, colposcopia
y biopsia. Hubo mayor porcentaje de lesiones de menor grado en las pacientes con
conizacién blanca. La longitud del cono fue menor en el grupo de analisis y en éste
también se observé mayor porcentaje de cervicitis y artefactos.

Las causas de lesion residual luego de una conizacién son variadas
y dificiles de demostrar. Las pacientes con citologia anémala e inflamacién o atrofia
deben recibir tratamiento para evitar falsos positivos y mejorar la técnica quirdrgica
para impedir artefactos.

Conizacidn; colposcopia; cervicitis uterina; artefactos; biopsia;
citodiagnéstico; inflamacién; atrofia.

to investigate the possible causes of the negative cones, to establish
strategies to reduce their incidence and to develop monitoring protocols.

This is a retrospective observational cases and controls
study of 432 conizations made in the Hospital Universitario La Paz (HULP) between
2013 and 2015. The most important analysed variables were the pathological anatomy
of the piece and its relationship with the biopsy and previous cytology, the cone length,
as well as the presence and artefact and cervicitis. The analysis it was used Chi — Square
and Fisher’s test, T-Student, Mann Whitney U, Kruskal-Wallis and Kolmogorov- Smirnov.

There are two groups: 371 positive (85,9%) and 61 negative cones (14,1%).
We find statistically significant differences in the cytology, colposcopy and biopsy pre-
conization, finding a major percentage of injuries of lesser degree in the patients with
negative cone. The length of the cone was lower in the analysis group and in this we
also observed a greater percentage of cervicitis and artefacts.

The causes that make the remaining injury not appear after a diagno-
sed and/or therapeutic conization are a wide variety and difficult to prove. We should
try to treat the patients with inflammation or atrophy to avoid false positives in the
cytology and biopsy, improve the surgical technique to avoid artefacts and perform
conservative management of low-risk injuries.

Conization; Colposcopy; Uterine Cervicitis; Artifacts; Biopsy; Cytodiag-
nosis; Inflammation; Atrophy.
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El cancer de cuello uterino es la tercera neoplasia
mas frecuente en mujeres.! La conizacién con
asa diatérmica es un procedimiento ampliamen-
te extendido para diagndstico y tratamiento de
lesiones intraepiteliales de alto grado del cuello
uterino. Si bien se trata de un procedimiento
sencillo y seguro puede tener repercusiones en la
capacidad reproductiva de las mujeres a quienes
se les practica.?

En ocasiones se obtienen piezas de conizacion
sin lesion residual (conos blancos), con una pre-
valencia de 4.5 a 34%. Es importante distinguir
la indicacion de la conizacién para discernir las
posibles causas de estos conos blancos. Cuando
hay una biopsia previa esto puede deberse a un
error en el andlisis de la pieza, un error en el
procedimiento quirdrgico, la exéresis completa
de la lesién al efectuar la biopsia, un lavado
espontaneo de la lesién en el tiempo desde el
diagnéstico hasta el procedimiento, etc.>”

El objetivo de este estudio fue: investigar las
posibles causas de los conos blancos, establecer
estrategias para disminuir su incidencia y desa-
rrollar protocolos de seguimiento.

Estudio observacional, retrospectivo, de casos
y controles de las conizaciones efectuadas en
el Hospital Universitario La Paz, entre enero de
2010 y agosto de 2015. Criterio de inclusién:
pacientes a quienes se practicé conizacién con
asa diatérmica. Criterio de exclusién: citologia
de anomalias glandulares.

De acuerdo con el protocolo de la unidad de
patologia cervical, a cualquier paciente con
citologia anémala se le efectda un estudio y se-
guimiento basado en las recomendaciones de la
Sociedad Espafiola de Ginecologia y Obstetricia
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y la Asociacién Espafiola de Patologia Cervical.
La conizacién con asa diatérmica estd indicada
en los siguientes supuestos:’

- Biopsia previa con lesion intraepitelial de
alto grado (H-SIL)

+ Lesion intraepitelial de bajo grado (L-SIL)
persistente (2 anos)

« Conizacién diagnéstica en caso de
discrepancias cito-histolégicas o colpo-
histolégicas.

- Fracaso tras técnica destructiva
- Recurrencia

- Carcinoma microinvasor (IA1) sin invasion
linfovascular (LV-) con deseo genésico.

La conizacién es un procedimiento que puede
ser ambulatorio y con anestesia general. Las
intervenciones se planificaron con base en la
extension de la lesién, el deseo reproductivo
de la paciente y la zona de transformacion. La
técnica aplicada consiste en inyectar epinefrina
con bupivacaina al 2% en los cuatro puntos
cardinales del cuello uterino, para disminuir el
sangrado;® después se practica la prueba de Schi-
ller sin control colposcépico para planificar el
tipo de escision seglin la zona de transformacién
porque la colposcopia se efectué previamente
en la consulta. La exéresis se lleva a cabo con
asa diatérmica, con energia monopolar con
electrogenerador en modo blend 1, con 30-40
W de potencia y adaptando el tipo de escisién
a las caracteristicas de la paciente. Enseguida se
practica la hemostasia con bisturi de bola® o se
aplica solucién de Moénsel o gelita spon®. Las
pacientes se dan de alta por la tarde y se citan a
los 30 dias para recoger el resultado anatomopa-
toldgico. Si los margenes resultan afectados, el
primer control se efectiia a los cuatroy si no a los
seis meses; se toma una citologia, se determina
la existencia de virus del papiloma humano de
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alto riesgo (Cervista®) y una colposcopia. Hasta
2014, como seguimiento se practicaba una
citologia anual durante dos afios luego de la
primera revision. En caso de que ambas fueran
negativas pasaban a cribado. A partir de 2014 el
seguimiento consiste en cotest a los dos afios, y
si éste es normal, cotest a los 3 afos para, pos-
teriormente, pasar a cribado habitual.

Se efectu6 un andlisis estadistico descriptivo,
comparativo, de frecuencias y medias con el
programa IBM SPSS Statistics version 21.0. Las
variables cualitativas no dicotémicas se expre-
san mediante valor numérico y porcentaje; las
cuantitativas continuas mediante la media y
desviacién estandar, y las discretas con mediana
y rango. La relacién entre variables cualitativas
se expresa en tablas de contingencia. Para el
andlisis se utilizaron las pruebas estadisticas
%2, exacta de Fisher, t de Student, U de Mann-
Whitney, Kruskal-Wallis y Kolmogorov-Smirnov.

Se integraron dos grupos: 371 conos positivos
(85.9%) y 61 conos negativos (14.1%). La media
de edad del grupo de estudio fue de 38.87 afos
(DE + 9.92) versus 36.73 anos (DE + 9.67) en
el grupo control (p = 0.105). No se encontraron
diferencias estadisticamente significativas en
cuanto al habito tabaquico, paridad, inmuno-
supresion y método anticonceptivo utilizado.
Cuadro 1

El Cuadro 2 muestra el resultado de la citologia,
colposcopia y biopsia de acuerdo con el reporte
anatomopatoldgico de la pieza de conizacion.
La citologia previa a la conizacién mostré 35
casos (61.4%) de ASCUS-LSIL en el grupo de
estudio vs 167 (46.5%) en el grupo de control y
22 casos (38.6%) de ASCH-HSIL vs 192 (53.5%);
estas diferencias fueron estadisticamente signifi-

cativas (p = 0.037). La determinacién de HPV-AR
previa a la conizacioén solo se hizo en 38.8% de
las pacientes, sin diferencias estadisticamente
significativas entre ambos grupos.

La colposcopia se calific: normal en 9 casos
(15.5%), grado 1 en 28 casos (50%) y grado 2 en
20 casos (35.1%) en el grupo de estudio versus
54 casos normal (15.5%), 95 (27.2%) grado 1y
200 (57.3%) grado 2 en el grupo control, dife-
rencias estadisticamente significativas (p = 0.02).
No se encontraron diferencias estadisticamente
significativas en cuanto a la zona de transforma-
cion. En la biopsia tomada antes de la conizacion
hubo ausencia de lesién en 13 casos (23,6%) vs
20 (6.3%), LSIL en 6 (10.9%) vs 22 (6.9%) y HSIL
en 36 (65.5%) vs 274 (86.2%). Estas diferencias
son estadisticamente significativas (p = 0.01).

Se efectué conizacion diagndstica por discre-
pancias citohistolgicas en 9 casos (14.8%) vs
27 (7.3%) y conizacién por L-SIL persistente en
8 casos (13.1%) vs 39 (10.5%).

La media de la longitud del cono fue de 9.29
mm (DE = 3.76) en el grupo de estudio vs 10.57
mm (DE = 4.83) en el grupo control; diferencias
estadisticamente significativas (p = 0.022). La
magnitud de la diferencia es pequefa -1.28 mm
(1C95%: -2.38, -0.19; indice de Cohen: 0.29).

El tiempo medio entre biopsia y cirugia fue de
82.11 (DE=25.02) vs 87.34 dias (DE =41.05). El
andlisis de la pieza revel6 metaplasia escamosa
en 60 casos (95.2%) vs 307 (81%) (p = 0.03);
cervicitis cronica en 18 (28.6%) vs 44 (11.6%),
aguda en 3 (4.8%) vs 26 (6.9%), ambas en 8
(12.7%) vs 17 (4.5%), (p < 0.001). Las piezas pre-
sentaron artefacto extenso en 18 casos (28.6%)
vs 33 (8.7%) y leve-moderado en 13 (20.6%) vs
59 (15.6%) (p < 0.001). Cuadro 3

En el seguimiento no se encontraron diferencias
estadisticamente significativas y la mayoria
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Cuadro 1. Caracteristicas epidemioldgicas

Caracteristicas

Grupo de conos negativos

(sin lesion residual)

Edad 38.8 anos (DE:9.92)
Paridad
Nuliparas 30/59 (50,8%)

Multiparas 29/59 (49.2%)

Hébito tabaquico
Fumadoras
No fumadoras

27/52 (51.9%)
25/52 (48.1%)

Inmunodepresién

Si 2/61 (3.3%)

No 59/61 (96.7%)
Método anticonceptivo

Ninguno 16/43 (37.2%)
Barrera 15/43 (34.9%)
ACO 9/43 (20.9%)
DIU 1/43 (2.3%)

Lig. tubdrica-Essure 1/43 (2.3%)

Vasectomia 1/43 (2.3%)

Cuadro 2. Pruebas diagnésticas

Grupo de conos negativos

(AP: sin lesion residual)

Citologia

ASCUS-LSIL 35 (61.4%)
ASCH-HSIL 22 (38.6%)
Colposcopia

Normal 9 (15.5%)
Cambios grado 1 28 (50%)

Cambios grado 2 20 (35.1%)

Biopsia

No lesién 13 (23.6%)
LSIL 6 (10.9%)
HSIL 36 (65.5%)

2018 diciembre;86(12)

Grupo de conos positivos _

36.7 anos (DE:9.67) p=0.10
164/365 (44.9%) p =0.40
201/365 (55.1%)

153/337 (45.4%) p=0.38
184/337 (54.6%)

15/371 (4%) p=0.78
356/371 (96%)
73/275 (26.5%)
98/275 (35.6%)
65/275 (23.6%) p=0.56

14/275 (5.1%)
19/275 (6.3%)
6/275 (2.2%)

Grupo de conos positivos
(AP = CINT1, CIN2, CIN3)

p=0.037
167 (46.5%)
192 (53.5%)

p =0.02
54 (15.5%)
95 (27.2%)
200 (57.3%)

p=0.01
20 (6.3%)
22 (6.9%)

274 (86.2%)

ASCUS: células escamosas de significado incierto; LSIL: lesién intraepitelial de bajo grado.

ASCH: células escamosas que no pueden excluir lesién de alto grado.
HSIL: lesién intraepitelial de alto grado.

de las pacientes de ambos grupos tuvo HPV-
AR negativo y citologia normal en la primera
revisién posquirdrgica (4-6 meses) y citologias
normales al afo y a los dos afos (Cuadro 4).
Debe tenerse en cuenta que solo 53.5% de las
pacientes completaron el seguimiento de los
dos afios.

DISCUSION

Las razones por las que no aparece una lesién
residual luego de una conizacién diagnéstica o
terapéutica son variadas y dificiles de demostrar.
En algunos estudios se apunta que muchos co-
nos negativos se deban a falsos positivos en la
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Cuadro 3. Reportes anatomopatolégicos de las piezas de conizacién

Variable Grupo conos negativos Grupo conos positivos
(AP: sin lesion residual) (AP = CIN1, CIN2, CIN3)

Metaplasia

St 58/61 (95.1%)
No 3/61 (4.9%)

Cervicitis

No 32/61 (52.5%)
Cronica 18/61 (29.5%)
Aguda 3/61 (4.9%)

Ambas 8/61 (13.1%)
Artefacto

No 31/61 (50.8%)
Leve-moderado 13/61 (21.3%)
Extenso 17/61 (27.9%)

301/370 (81.4%)
69/370 (18.6%)

284/369 (77%)
44/369 (11.9%)
24/369 (6.5%)
17/369 (4.6%)

283/370 (76.5%)
55/370 (14.9%)
232/370 (8.6%)

ASCUS: células escamosas de significado incierto; LSIL: lesién intraepitelial de bajo grado;

ASCH: células escamosas que no pueden excluir lesién de alto grado;
HSIL: lesién intraepitelial de alto grado

Cuadro 4. Controles postratamiento

Variable Grupo de conos negativos
(AP: sin lesion residual)

HPV-AR primera revisién

Negativo 33/48 (68.8%)
Positivo 15/48 (31.3%)
Citologia primera revision

Negativa 42/52 (80,8%)
ASCUS 2/52 (3.8%)
LSIL 7/52 (13.5%)
ASCH 0

HSIL 1/52 (1.9%)
Colposcopia primera revision

Normal 41/45 (91.1%)

3/45 (6.7 %)
1/45 (2.2%)

Cambios grado 1
Cambios grado 2

Citologia primer afno

Negativa 39/43 (90.7%)
ASCUS 0

LSIL 4/43 (9.3%)
ASCH 0

HSIL 0
Citologia segundo afio

Negativa 30/30 (100%)
ASCUS 0

LSIL 0
ASCH 0

HSIL 0

242/312 (77 .6%)
70/312 (22.4%)

292/326 (89.6%)
7/326 (2.1%)
21/326 (6.4%)
1/326 (0.3%)
5/326 (1.5%)

220/254 (86.6%)
30/254 (11.8%)
4/254 (1.6%)

254/291 (87.3%)
13/291 (4.5%)
18/291 (6.2%)

3/291 (3%)
3/291 (3%)

182/201 (90.5%)
8/201 (4%)
8/201 (4%)
3/201 (1.5%)

0

ASCUS: células escamosas de significado incierto; LSIL: lesién intraepitelial de bajo grado;

ASCH: células escamosas que no pueden excluir lesién de alto grado;
HSIL: lesién intraepitelial de alto grado

p =0.008

p <0.01

p <0.01

Grupo de conos positivos
(AP = CINT1, CIN2, CIN3)

p=0.181

p=0.39

p=0.577

p =0.492

p=0378
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biopsia previa a la cirugia;>” sugieren tratar a las
pacientes con citologia anémala e inflamacién
o atrofia. El procedimiento se repite antes de la
colposcopia y biopsia practicadas por un colpos-
copista experto.>*” En esta serie se encontraron
mas casos de cervicitis en los conos negativos,
lo que podria sugerir un falso positivo en la biop-
sia. Otros autores proponen que las pacientes
con virus del papiloma humano de alto riesgo
negativo o baja carga viral, a pesar de tener una
biopsia con lesion displésica, tienen alta proba-
bilidad de no tener lesidn en la conizacion vy el
seguimiento en consulta como alternativa a la
inmediata conizacion.?

Solo 39.4% de nuestras pacientes tenian determi-
nado el HPV-AR en el momento del diagnéstico
y no se determind de rutina la carga viral.

Se tuvo 13.1% de conizaciones por L-SIL per-
sistente, lo que debe plantear la necesidad de
ahondar en este tema, y quizd cuestionar el
tratamiento. Seria interesante protocolizar la de-
terminacion de HPV-AR en estos casos y plantear
el seguimiento frente a la conizacién en caso de
que fuera negativo.

Que la longitud del cono fuese significativa-
mente mas corta en los conos negativos podria
indicar que la lesién se encontraba mas profunda
en el canal, pero durante el seguimiento no se
detectaron recaidas significativas.

Otro aspecto para reflexionar es la alta frecuen-
cia de los artefactos en la pieza de conizacion,
porcentaje mayor y estadisticamente significativo
en los conos negativos, lo que hace pensar que
la lesion esté oculta bajo el artefacto, aunque
esta aseveracion es controvertida.®'°

En cuanto a los controles posteriores, 31.3%
de las conizaciones negativas tuvieron HPV-AR
positivo en el primer control posconizacion. Te-
niendo en cuenta que 90.7% tuvieron citologia
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normal al afio y 100% a los dos afos, es posible
que tuviese baja carga viral,?> aunque serian ne-
cesarios periodos mas largos de seguimiento. La
determinacién del virus del papiloma humano de
alto riesgo ha demostrado ser mas sensible que
la citologia en la identificacién de pacientes con
recurrencia o lesion residual, ademads de tener un
alto valor predictivo negativo,'"'? lo que podria
servir de base para el protocolo de seguimiento
en estas pacientes.

Si bien la conizacion es una técnica sencilla y
rutinaria con pocas complicaciones, las més de
las veces se practica en mujeres joévenes, con
repercusiones en la reproduccion. Es decisivo
reducir al minimo los procedimientos innece-
sarios; por ello se recomienda la determinacién
de virus del papiloma humano de alto riesgo en
lesiones de bajo grado e, incluso, determinar
la carga viral en quienes vaya a practicarse una
conizacién por L-SIL persistente.
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