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RESUMEN

Las lesiones preinvasoras del cuello uterino,
constituyen un conjunto de lesiones proliferativas
caracterizadas por anomalias en la diferenciacion
citologica e histologica, maduraciony estratificacion
del epitelio escamoso o columnar del cervix, las cuales
son conocidas por ser precursoras del cdancer de cuello
uterino. La deteccion de las mismas, la vigilancia
vy el tratamiento oportuno, son fundamentales en la
prevencion del cdncer. Los tres métodos actuales
para su pesquisa incluyen: Genotipificacion de VPH,
citologia del cuello uterino y/o combinaciones de
pruebas (Genotipificacion de VPH + Citologia de
base liquida). Los tratamientos para las lesiones
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preinvasoras pueden ser ablativos o escisionales, de
acuerdo con el caso. La eleccion de la técnica de
escision debe siempre estar en relacion con el manejo
individualizado del caso, asi como la disponibilidad
de los recursos y la experiencia del cirujano.

Palabras clave: Lesiones preinvasoras del cuello
uterino, cdncer de cuello uterino, tratamientos.

SUMMARY

Preinvasive lesions of the cervix, are a set of
proliferative lesions characterized by abnormal
cytological and histological differentiation, matu-
ration, and stratification or squamous columnar
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epithelium of the cervix, and these are known to
be precursors of cervical cancer. Its detection,
monitoring, and treatment are essential to prevent
cancer development. There are three current methods
fortheir screening: HPV genotyping, cervical cytology,
and/or a combination of tests (HPV genotyping +
liquid cytology). There are treatments ablative and
excisional, for these lesions. The choice of excisional
treatment should always be individualized with respect
to the management of the case and the availability of
resources and experience of the surgeon.

Keywords: Preinvasive lesions of the cervix, cervical
cancer, treatments.

INTRODUCCION

Las lesiones preinvasoras del cérvix, son
conocidas por ser precursoras del cancer de cuello
uterino (1). Ladeteccion, vigilanciay tratamiento
oportuno de las mismas, son fundamentales
en la prevencion del cancer. Los métodos de
pesquisa actualmente disponibles incluyen la
citologia del cérvix, la genotipificacién del virus
de papiloma humano (VPH) o la combinacion
de ambos (2,3). Surelacion con el desarrollo de
cancer de cuello uterino destaca la importancia
de conocer y entender la fisiopatologia e historia
natural de las mismas (4). Por ello, es necesario
el uso correcto de la terminologia estandarizada
en la actualidad, la cual propone individualizar
cada caso para evitar sobretratamiento y lograr
el mejor resultado terapéutico en relacién con
la disminucién de la incidencia de cancer de
cuello uterino.

Definicion

Constituyen un conjunto de lesiones
proliferativas caracterizadas por anomalias
en la diferenciacién citolégica e histologica,
maduracién y estratificaciéon del epitelio
escamoso o columnar del cuello uterino (5).
Estas constituyen un problema de salud comiin,
tomando en cuenta que un manejo inapropiado
de las mismas puede conducir a un aumento de
la incidencia de cancer de cuello uterino o sobre
tratamiento de la patologia. El pico maximo de
incidenciase encuentraentre los 25 y los 29 afios.
Por ende, el objetivo principal al diagnosticar
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estas lesiones es ofrecer el tratamiento oportuno
para evitar la progresion a cancer (4).

Diagnéstico y tratamiento

En la actualidad, para el diagndstico de
las lesiones preinvasoras de cuello uterino se
proponen tres modalidades que consisten en un
método de pesquisa o la combinacion de estos:
1) Genotipificacion de VPH, 2) Citologia del
cuello uterino y/o 3) Combinaciones de pruebas
(Genotipificacién de VPH + Citologia de base
liquida) (6). Las dltimas guias internacionales
publicadas han enfatizado cambios de acuerdo
con los algoritmos basados en el resultado del
tratamiento y el riesgo de presentar neoplasia
intraepitelial cervical 3 (NIC3) o superior (7).
En las modificaciones publicadas en el consenso
de la Sociedad Americana de Colposcopia
y Patologia Cervical (American Society for
Colposcopy and Cervical Pathology [ASCCP])
2019,serecomiendalapracticade lacolposcopia
de acuerdo aindicaciones precisas, en especial la
toma de biopsia guiada por colposcopia cuando
seapertinente realizarla,estableciendo asilatoma
de muestras solamente a atipias colposcépicas y
no de forma aleatoria, con el propésito de dar un
manejo individualizado alas pacientes (Figura 1).

Respecto al tratamiento, se logra un cambio
crucial en el mismo (tratamiento expedito o
acelerado), el cual se basa en la realizacién de
un tratamiento escisional sin biopsias guiadas
por colposcopia previa. La genotipificaciéon
del VPH se toma como un factor importante en
la determinacién del riesgo y la conducta, con
pautas claras en relacién con el seguimiento,
duracioén e intervalo del mismo, con el propdsito
de prevenir el cancer de cuello uterino (6,7).
En la evaluacion de la paciente, se debe tener
claro que, si el riesgo de desarrollar NIC3 de
inmediato es igual o mayor al 4 %, asociado a
los antecedentes y a los resultados tanto de la
genotipificacién de VPH como al de la citologia
actual, se indicaran cudles son las pacientes que
deben ir a biopsia guiada por colposcopia, o en
caso de que el riesgo inmediato sea mayor al
60 %, realizar tratamiento expedito (8).
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Figura 1. 1.1 Sin atipias colposcépicas. Cuello sano. 1.2 Atipias colposcépicas Grado 1 (menores). Lesion intraepitelial
de bajo grado. 1.3 Atipias colposcépicas Grado 2 (mayores). Lesion intraepitelial de alto grado.

Situaciones clinicas y manejo

En el manejo de las pacientes con resultados
de pesquisa anormal, pueden presentarse cinco
escenarios: 1) Manejo inicial de resultados
anormales, 2) Consulta posterior a vigilancia
con resultado anormal previo (sin colposcopia
previa), en el cual se determinara si la paciente
debe ir a tratamiento o a colposcopia, 3)
Evaluacion de resultados posterior a biopsia
guiada por colposcopia (tratamiento o vigilancia
con colposcopia), 4) Seguimiento posterior a
vigilancia en biopsia con resultado menor a
neoplasia intraepitelial cervical 2 (< NIC2) y 5)
Seguimiento posterior al tratamiento de NIC2,
siempre recordando que se debe individualizar
cada caso (6).

En los resultados publicados por Eugene
D y col., se evidencia que en pacientes con
resultados de biopsia de neoplasia intraepitelial
cervical 1 (NIC1) o lesiones de bajo grado, el
riesgo ulterior para el desarrollo de NIC3 es
menor a 4 %, es por ello que la correlacion de
los estudios, permite individualizar los casos,
siendolaobservacion,laconductarecomendada.
No obstante, aquellas lesiones de alto grado
(NIC2, NIC3, Adenocarcinoma in situ), deben
ser derivadas a tratamiento (8).

Derivacion de pacientes a tratamiento

De acuerdo con lo publicado por Pekins
y col. (6), las pacientes que deben iniciar
tratamiento son:

e Lesiones de alto grado o adenocarcinoma in
situ (High Scamous Intraephitelial Lesion
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HSIL / AIS).

e Diagnéstico histolégico de NIC2 o superior
(existen excepciones).

e Acceso limitado a atenciéon médica.

e Limitantes econdmicas (dificultad de plan de
seguimiento).

e Ansiedad relacionada al cancer.

e Decisién de la paciente.

Al tener el diagnéstico de HSIL, se debe
tomar en cuenta la visualizacién de la unién
escamo columnar (UEC) durante la colposcopia,
esto nos permite establecer la decisién sobre
el tipo de tratamiento a utilizar (escisional o
ablativo). Cuando la UEC no es visible, existe
diagnéstico de NIC2 recurrente o la biopsia
de canal endocervical reporta NIC2 o mas, el
tratamiento deber ser escisional. Debemos
destacar que, en el diagnostico de lesiones de
alto grado, se considera inaceptable la terapia
no quirdrgica, tratamiento tépico o histerectomia
como tratamiento primario, y se recomienda la
escision de la lesion (6).

Por muchos ailos como método ablativo parael
tratamiento de las lesiones preinvasoras del cuello
uterino, se ha utilizado el acido tricloroacético
(ATA), este produce una reaccidn caustica que
resulta en la desnaturalizacidn y precipitacion de
las proteinas citoplasmaticas. Aunque existen
estudios publicados sobre su utilidad, estos tienen
un ndmero limitado de pacientes, no establecen
dosis y no existe uniformidad en los intervalos
parael seguimiento de las pacientes,ademasdela
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ausenciade material histolégico parabiopsia (9).
Por otra parte, existen datos publicados que han
tratado de demostrar de forma retrospectiva
la eficacia a corto plazo en el tratamiento con
ATA al 85 %, de las lesiones preinvasoras del
cuello uterino, reportando tasas de eliminacion
para genotipos VPH-16 y VPH-18 de 73,5 % y
75 % ,respectivamente (IC 95 %: 46,2 - 95) (10).
En la actualidad existen datos prospectivos de
estudios en desarrollo como el ensayo TRICIN
(Prospective Study on the Efficacy of Single
Topical Trichloroacetic Acid (TCA) 85 % in the
Treatment of Cervical Intraepithelial Neoplasia
(CIN 1/2) [TRICIN]), cuyo objetivo primario es
demostrarlatasade remision de NIC1-2 posterior
al tratamiento con ATA al 85 %; se esperan los
resultados finales para el afio 2022 (11).

Tratamiento ablativo: indicaciones Yy
contraindicaciones

Los tratamientos ablativos descritos en la
actualidad incluyen: crioterapia, termoablaciony
ablacién con laser,considerando que,en lesiones
de alto grado, se debe indicar el tratamiento
escisional por encima del ablativo (12).

La crioterapia es un procedimiento en el
cual se utilizan bajas temperaturas para destruir
el tejido por congelacidon, el cual consiste el
colocar la criosonda durante 3 minutos, hasta
lograr la formacién de la bola de hielo, posterior
a la descongelacién se repite el procedimiento.
El alcance tanto en extensién como en
profundidad es de 5 mm (13). Por otra parte, la
termoablacion, utiliza un dispositivo que genera
altas temperaturas, con lo que se logra destruir
el epitelio del cuello uterino.

Dentro de las contraindicaciones para el uso
de terapia ablativa se describen:

e Extension de lesion a canal endocervical.

e Extension de lesion > 75 % o externa a la
criosonda.

e No visualizacion de limite endocervical de la
lesién.

e Biopsia de canal endocervical que reporte
NIC2 o superior.

e Tratamiento previo por NIC2.
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e Sospecha de carcinoma (6).

Tratamiento escisional

En la realizacion del tratamiento escisional,
existen 2 factores determinantes; el tipo de zona
de transformacién y el manejo posterior de la
pieza. Tanto el tipo de zona de transformacién
como la ubicacion de la lesién, seran tomados en
cuenta para el tipo de terapia ablativa a utilizar,
permitiendo asi obtener un espécimen que incluya
la lesion en su totalidad. Se recomienda obtener
la muestra en una sola pieza para la evaluacion
apropiada por anatomia patolégica. Dentro de
los métodos escisionales descritos, se encuentran
la Escisiéon con asa (Loop Electrosurgical
Excision Procedure [LEEP]), Escision con asa
amplia de la zona de transformacién (Large
Loop Excision of the Transformation Zone
[LLETZ]) y Escision con asa de alambre recto
de la zona de transformacion (Straight wire Loop
Excision ofthe Transformation Zone [SWETZ]),
disponiendo asi de asas curvas o rectas, cuya
eleccion dependerd de las caracteristicas de la
lesion y de las preferencias del especialista (6).

Dentro de las recomendaciones del manejo del
espécimen se nombran: evitar la fragmentacion,
los cortes deben realizarse perpendicularalazona
de transformacién, salvo a aquellas muestras
de cono aplanadas, en las cuales se recomienda
realizar cortes de formaradial (14). El apropiado
manejo de la pieza permitird la determinacién
de la extension de la lesién, de los margenes o
compromiso de los bordes.

Para la eleccion de la técnica de escision,
se debe realizar un manejo individualizado del
caso, asi como considerar la disponibilidad de
los recursos y la experiencia del cirujano. En
una revision por Santesso y col. (15) se reporto
la tasa de recurrencia posterior al tratamiento
de NIC2-3 con crioterapia comparado con
cono frio, de 5,3 % y 1.4 %, respectivamente;
sin embargo, las tasas de complicaciones son
mayores en el cono frio, seguido del LEEP y por
ultimo la crioterapia, siendo laestenosis del canal
endocervical la complicacién mas frecuente. En
unarevision retrospectivadel 2020, se evaluaron
221 pacientes tratadas por NIC 2-3 con LEEP,
biopsia de canal endocervical y ampliacién con
laser en el exocervix remanente, en pacientes
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con posibles lesiones, en el 34 % de los casos
se determino una tasa de recurrencia de 3,2 % a
los 12 meses, posterior a la escisién con control
citolégico negativo previo, lo que resalta la
importancia del seguimiento colposcépico en
este grupo de pacientes (16).

Otra modalidad escisional descrita, es el cono
aguja (Needle excision of the transformation zone
[NETZ]),combinando las ventajas del LEEP con
eldisefiodel cono frio, mayor hemostasiay menor
estenosis de canal endocervical (17) (Figura 2).

Figura?2. 2.1 Instrumental quirdrgico pararealizacién de Cono Aguja. 2.2 Vistafrontal de espécimen de cuello uterino obtenido
mediante Conizacién con Aguja (NETZ). 2.3 Vista lateral de espécimen de cuello uterino obtenido mediante Conizacién
con Aguja (NETZ). Archivo del Servicio de Ginecologia Oncolégica. Servicio Oncolégico Hospitalario (SOH-IVSS).

Situaciones especiales

Ante el diagnéstico citolégico de adeno-
carcinoma in situ, se debe realizar colposcopiay
biopsiade canal endocervical,siendo necesariala
realizacion de biopsiade endometrio en pacientes
mayores de 35 afios. Lademostracion histolégica
de adenocarcinoma in situ,implicalarealizacion
de tratamiento escisional mediante cono frio
o asa de al menos 10 mm, hasta tener bordes
negativos. No se recomienda realizar cono con
asaen sombrero de copaadicional,yaque se debe
obtener el espécimen en una sola pieza para su
posterior procesamiento y evaluacion histolégica.
Posterior a la escision con bordes negativos, se
recomienda la histerectomia total (6).

En pacientes con diagnéstico de NIC2, en las
que el tratamiento escisional confiere potencial
preocupacion relacionada con la fertilidad, se
pudiese considerar la vigilancia colposcépica
asociada a la genotipificacion semestral, y con
dos controles negativos se puede manejar a la
paciente con vigilancia; caso contrario (dos
controles positivos), se debe realizar tratamiento
escisional inmediatamente. Respecto a la
poblacion embarazada el tratamiento expedito,
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biopsiade canal endocervical oendometrial estan
contraindicados, por lo que se sugiere en esta
poblacién,larealizacion de biopsiay tratamientos
escisionales soloen casos de sospechadeinvasiéon
(cancer). La vigilancia durante el embarazo se
recomienda con citologia y genotipificacion
de VPH cada 12 a 24 semanas, y se considera
aceptable diferir la colposcopia hasta el periodo
posparto (6).

CONCLUSION

v El tratamiento expedito, estd indicado en
pacientes mayores de 25 afnos con riesgo
inmediato de NIC3 mayor o igual al 60 %,
siendo este aceptable en casos seleccionados
con riesgo de 25 % a 60 %, asi como en
pacientes con genotipificacién positivas para
VPH-16 o VPH-18.

v Se prefiere el tratamiento escisional sobre el
ablativo en histologias NIC2 o superior.

v En pacientes con adenocarcinoma in situ, el
tratamiento a elegir es siempre escisional.
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La observacién continua, sigue siendo la
modalidad de eleccién para pacientes con
diagnéstico de NIC1.

El tratamiento a elegir ante situaciones
especiales debe ser individualizado tomando
en cuentalos métodos de pesquisadisponibles,
asi como los métodos diagndsticos.
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