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RESUMEN

Los reportes cientificos a nivel nacional son escasos respecto al seguimiento de
mujeres con atipias de células escamosas de significado indeterminado (ASC-US). El
objetivo del presente estudio es determinar el seguimiento citolégico de mujeres con
ASC-US atendidas en el Laboratorio Mercelab SAC de Chimbote durante el afio
2020. Fue un estudio descriptivo, retrospectivo y longitudinal a un grupo de mujeres
que se realizo el seguimiento a las que en su primera muestra citoldgica tuvieron el
diagnéstico de ASCUS. Se evaluaron aspectos como la edad de la paciente,
diagndstico de la primera lectura, tiempo de espera para la segunda toma de muestra
de Papanicolaou, resultados de la segunda muestra de Papanicolaou. Se utilizaron los
registros del laboratorio y se redactara una declaracién jurada a la jefa de Laboratorio
de Mercelab, para el uso de datos, la técnica de investigacion es documental y su
instrumento fue una ficha de recoleccion de datos. Para el andlisis de los datos se
empled el programa SPSS y se expresaron mediante la estadistica descriptiva. Se
concluy6 que los hallazgos de la segunda muestra de Papanicolaou durante el
seguimiento citologico de cuello uterino se reportan: sin hallazgos (17.5%); sin
hallazgos por ASCUS, LIE-BG, LIE-AG (27.5%); Inflamatorio (27.5%); Atrofia

(20%) y Ausencia de células endocervicales (7.5%)



ABSTRACT

Scientific reports at national level are scarce regarding the follow-up of women with
squamous cell atypia of undetermined significance (ASC-US). The objective of the
present study was to determine the cytological follow-up of women with ASC-US
attended at the Mercelab SAC Laboratory in Chimbote during the year 2020. It was a
descriptive, retrospective and longitudinal study to a group of women who were
followed up in their first cytological sample had the diagnosis of ASCUS. Aspects
such as patient age, diagnosis of the first reading, waiting time for the second Pap
smear, results of the second Pap smear were evaluated. Laboratory records were used
and an affidavit will be written to the head of Mercelab's Laboratory, for the use of
data, the research technique is documentary and its instrument was a data collection
form. For the analysis of the data, the SPSS program was used and they were
expressed by means of descriptive statistics. It was concluded that the findings of the
second Papanicolaou sample during cervical cytological follow-up are reported: no
findings (17.5%); no findings for ASCUS, LIE-BG, LIE-AG (27.5%); Inflammatory
(27.5%); Atrophy (20%) and Absence of endocervical cells (7.5%).



INTRODUCCION

Antecedentes y fundamentacién cientifica

La prueba de Papanicolaou (o citologia cervical) es el método de cribado
probado a lo largo del tiempo para las precancerosas cervicales. La categoria
de Bethesda "Anomalia de las celulas epiteliales: Escamosa” abarca un
espectro de lesiones de células escamosas que va desde las lesiones
precancerosas de la displasia de bajo grado asociada a la infeccion transitoria
por el virus del papiloma humano hasta las lesiones de mayor grado, incluida la
neoplasia intraepitelial cervical 2 y 3 (NIC 2 y 3) y, en Ultima instancia, los
carcinomas de células escamosas invasivos. Basandose en el conocimiento
actual del potencial carcinogénico del VPH, se ha recomendado una
terminologia diagndstica dicotomica para las lesiones escamosas del tracto
anogenital inferior, tanto para las lesiones mucosas como para las cutaneas,
independientemente del tipo de muestra (muestras histologicas y citologicas)
(Alrajjal et al., 2021).

El riesgo relativo de desarrollar un cancer de cuello uterino por VPH de
alto riesgo (VPH-AR) es superior a 70 en comparacion con menos de 5 con
otros factores de riesgo como el tabaquismo, la alta paridad, el uso prolongado
de anticonceptivos orales y otras infecciones de transmision sexual. Por lo
tanto, existe una amplia aceptacion de que el cancer de cuello uterino es una
enfermedad de transmision sexual que debe diagnosticarse en una fase
temprana mediante métodos de cribado que utilizan una combinacion de la
prueba de Papanicolaou y la prueba de ADN del VPH-AR (impugnacién). Los
hallazgos citolégicos iniciales que sugieren interpretaciones de la zona gris,
como ASC-US y ASC-H, pueden clasificarse en una de las interpretaciones
definitivas rebajando o aumentando la impresion inicial en funcion del estado
del VPH-AR junto con otros detalles clinicos como apoyo auxiliar (Alrajjal et
al., 2021).



ASC-US es un término citopatoldgico que implica las anomalias de las
células epiteliales cervicales descritas por el sistema Bethesda para informar
sobre la citologia cervical. Se refiere a cambios citolégicos anormales que
sugieren una lesién intraepitelial escamosa, pero que son cualitativa y
cuantitativamente menores que los de un diagnostico definitivo de lesion
intraepitelial escamosa. Los criterios morfologicos del ASC-US incluyen
células que tienen la forma y el tamafio de las células escamosas superficiales o
intermedias con nucleos agrandados de 2,5 a 3 veces el area de los de las
células escamosas intermedias normales, una relacion nucleo-citoplasma
ligeramente aumentada, con un hipercromatismo minimo y una cromatina
irregular. El citoplasma puede mostrar halo y paraqueratosis atipica
(anaranjado denso). Estos criterios pueden variar ligeramente entre los distintos
laboratorios debido a las diferencias en la preparacion de los portaobjetos y las
técnicas de tincion. La distincion entre una verdadera lesion premaligna y una
neoplésica se basa en el nimero, el tipo y la gravedad de los cambios tanto en
el ndcleo como en el citoplasma. Un frotis de ASC-US también puede mostrar
mitosis, difuminacion de los bordes citoplasmaticos, binucleacion y perlas
cérneas. Otros cambios histolégicos incluyen células gigantes epiteliales
escamosas Yy paraqueratosis. La hipercromasia y el aumento de los nucléolos
sugieren una progresion de un "simple” ASC-US a una lesion intraepitelial
escamosa de bajo grado/neoplasia intraepitelial cervical 1 plus. Desde el punto
de vista histolégico y como se ha descrito anteriormente, la clasificacion
histologica de la neoplasia intraepitelial cervical es una clasificacion en tres
niveles de la neoplasia intraepitelial cervical que corresponde al nimero de

capas de células epiteliales afectadas por la atipia (Ndifony Al-Eyd, 2022).

La infeccion por el papiloma humano es la principal causa de lesiones
precancerosas y cancer de cuello uterino en las mujeres. El virus del papiloma
humano 16,18, 52 y 58 son los subtipos de infeccidbn mas comunes en este

estudio y entre los cuatro tipos de lesiones citoldgicas, las lesiones



intraepiteliales escamosas de alto grado tienen la mayor prevalencia del virus
del papiloma humano. Se observan diferencias significativas en las tendencias
seculares para diferentes subtipos en los Gltimos 5 afios. Los resultados sobre la
prevalencia especifica del genotipo del virus del papiloma humano deben
considerarse cuando se implemente el programa de vacunacién contra el virus

del papiloma humano (Ma et al., 2019).

El novedoso método de diagndstico que utiliza los restos de raspado del
epitelio cervical; la cual es una metodologia viable y préactica utilizada para el
analisis de la expresion de proteinas, utiliza biomarcadores del epitelio cervical
como indicadores de la enfermedad provocada por virus del papiloma humano
de alto riesgo oncogénico. Los pacientes con ASC-US y con lesiones
intraepiteliales escamosas de alto grado son escasos. Finalmente, el tipo de
transcetolasa y el inhibidor canceroso de PP2A y B-MYB son posibles
biomarcadores sélidos de prediccion de riesgo de un proceso de oncodesarrollo
activo impulsado por subtipos de virus del papiloma humano de alto riesgo

oncogénico (Chiarini et al., 2019).

Los criterios alternativos para células escamosas atipicas - significado
indeterminado fueron relativamente frecuentes. Los cambios celulares
reactivos que sugieren atipias fueron mas abundantes en las células escamosas
atipicas de significado indeterminado. Aunque no se puede excluir que la
lesion intraepitelial escamosa de alto grado se asocie con peores resultados
histol6gicos, no se encontraron diferencias en la positividad del virus del
papiloma humano en comparacién con las células escamosas atipicas de

significado indeterminado (Olivera et al., 2018)

Zapata (2018) indica que, en su investigacion observacional descriptivo de
corte transversal, se obtuvo que la prevalencia de lesiones pre malignas
positivas es del 0.79 %, encontrandose que los niveles mas altos de lesiones pre
malignas se relaciond con la edad (30 — 45 afios), también se encontrd una
relacion un mayor riesgo de contraer lesiones pre malignas. Dichas mujeres

con las mencionadas lesiones presentaron con mayor frecuencia mas de una



pareja sexual, pero no presentd diferencia significativa, concluyendo que no
existe relacion directa entre el niUmero de abortos y la prevalencia de lesiones

pre malignas.

Ramirez, Casanova y Gonzalez (2017) reportan la incidencia ASC-US de
significado indeterminado en la consulta de patologia de cuello uterino de 206
pacientes, se registrd la edad en afios cumplidos al momento del diagndstico y
la edad en afios de las primeras relaciones sexuales y el nimero de partos,
obtuvieron una incidencia de un 0.37 % en las mujeres mayores 40 y menores
de 50 afos, la mayoria inicio sus relaciones sexuales antes de los 20 afios y
tuvieron 2 hijos. Concluyen que la incidencia de reportes de células escamosas
atipicas fue baja, con predomino en mujeres de mediana edad, en aquella que

iniciaron sus 1ras relaciones sexuales de manera precoz y en la multiparas.

Beltran, Flores y Lema (2016), calcularon la probabilidad de displasia- -
severa, carcinoma in situ y cancer de células escamosas, en mujeres con ASC —
Hy ASC — US en Lima - Per0, evaluaron a 1060 pacientes con edad media fue
46,4 afos y 64.9 % fueron menores de 50 afios; la prevalencia de ASC —-US fue
3.45 % y la de ASC — H 0.32 %, de 175 biopsias, el 22.9 % presento displasia
moderada a severa 0 carcinoma escamoso, encontraron asociacion entre el
hallazgo de ASC — H y presencia de displasia moderada / severa (NIC 2/3),
carcinoma in situ y carcinoma de células escamosas, en el estudio
histopatolégico (PR=2.39; 1C(95)%: 1,49 — 3.81).

El ASC-US se notific de forma inequivoca de acuerdo con las directrices
actuales de la Sociedad Americana de Colposcopia y Patologia Cervical
(ASCCP). El triaje para la gestion de la ASC-US era la colposcopia inmediata,
la prueba del VPH y la repeticién de la citologia con un intervalo de 6 meses.
La sensibilidad y especificidad de la repeticion de la prueba de Papanicolaou
para el ASC-US fueron sélo del 15 y el 93 por ciento, mientras que la
sensibilidad y especificidad de la biopsia colposcépica dirigida fueron del 80 y
el 80 por ciento. Por lo tanto, la biopsia colposcépica dirigida sigue siendo una

forma mejor de detectar lesiones de alto grado. El brazo conservador puede



reducir la tasa de remision colposcopica, pero retrasa el diagndstico y el
tratamiento necesarios. En este estudio se incluyeron quinientas tres mujeres
con citologias ASC-US. La media de edad fue de 38,4+11,4 afios (15-88 afos).
Una sexta parte de los casos de este estudio eran nuliparas. Los trabajadores
diarios, las amas de casa, los comerciantes, los funcionarios, los empleados de
empresas, los jornaleros y las trabajadoras sexuales representaban el 40,4%, el
23,7%, el 10,7%, el 8,7%, el 8,5% y el 8%, respectivamente. La mayoria de los
casos eran tailandeses y de religion budista. Ciento treinta y ocho casos
(27,4%) faltaban a su cita posterior para la citologia. Tres cuartas partes
(280/365) de los casos que se habian sometido a la citologia segln lo previsto
tenian un informe citologico negativo para lesion intraepitelial o malignidad
(NILM). Los 85 casos restantes tenian un informe citolégico anormal (ASC-
US 0 mas) y se programaron para un examen colposcépico (Perksanusak et al.,
2015).

Alvarado, Espinosa y Otero (2011), de 6878 citologias, 109 (1,58%) casos
fueron diagnosticados como ASC-US, donde no se puede descartar lesion
intra-epitelial escamosa de alto grado. Los autores concluyen que las no poder
predecir lesion intraepitelial escamosa y malignidad requieren del uso de otras
pruebas diagndsticas, como la determinacion del VPH, una herramienta atil en
diagnosticos de ASC-US.

Da Silva, Eleutério, Gomez y Nunes (2010) evaluaron el manejo elegido por
los ginecdlogos de 2458 casos de citologia de ASC; los resultados de la
citologia, la prueba del virus del papiloma humano de alto riesgo (HR — HPV)
y la histologia se comparé en dos subgrupos (ASC -US y ASC — H), en
muchos casos de ASC — US (36.97%) y ASC-H (40.50%) no se tomaron
acciones clinicas, la citologia fue el seguimiento mas frecuente elegido, incluso
para los casos de ASC — H, lo que va en contra de la conducta recomendada en
la guia nacional, el periodo de tiempo transcurrido entre un resultado y una
nueva citologia fue de 13.03 meses, en desacuerdo con las recomendaciones de

las directrices nacionales (p<0.0001), dio negativo para lesiones intraepiteliales



o malignidad (NILM), los resultados citolégicos (p=0.0026) e histoldgicos
(p=0.0017) en el seguimiento se asociaron con ASC — US previos, mientras
que los resultados negativos para ASC — H fueron citoldgicos (p<0.0001) e
histolégicamente asociado con lesion intraepitelial escamosa de alto grado
(HSIL)(P<0.0001), también se encontraron dos carcinomas cervicales
invasivos (CPI) en el seguimiento de ASC — H, y hubo asociacion (P=0.0341).
La prueba positiva de HR-HPV se asocié con ASC-H(P=0.0075).

Aparecida et al. (2007) en su investigacion transversal, los casos ASC-US se
revisaron de acuerdo al sistema de Bethesda de 2001, obteniendo como
resultado de prevalencia de CIN I/l en casos con citologia ASC — H del
19.29 % (intervalo de confianza del 95 %,IC, 9.05-29.55%) y el riesgo de estas
lesiones fue mayor entre los pacientes con ASC-H que con la citologia ASC-
US (razon de prevalencia, RP,10.42;IC 95%, 2.39-45.47; P=0.0000764), las
lesiones pre invasivas se encontraron con mayor frecuencia en pacientes
menores de 50 afios con citologia ASC — H (RP,2.67; IC 95%, 0.38 — 18.83);
p= 0.2786998), y no hubo casos de cancer de cuello uterino, concluyendo que
la prevalencia de CIN 1I/Ill en pacientes con citologia ASC-H fue
significativamente mayor que con ASC-US, y la division en subcategorias de
diagndstico ASC tenia buena capacidad para discriminar la presencia de

lesiones pre invasivas.

Casas (1996), en su investigacion de la enfermedad pre- -maligna y maligna
en citologias reportada como ASCUS, biopsias dirigidas por colposcopia a las
pacientes con citologias reportadas como ASCUS, de 65 pacientes a 60
pacientes se les realiz6 colposcopia, todas anormales, siendo el epitelio
acetoblanco la alteracion mas frecuente, el diagndstico colposcopico mas
comunmente propuesto fue el de HPV, la histopatologia fue normal solo en una
paciente, encontrandose que el 98.4 % demostr6 alguna anormalidad
distribuidas asi: cervicitis crénica 28.6 %, HPV 68.3%, NIC | 14.3%, NIC Il
1.6%, NIC Il /carcinoma in situ 7.9 % carcinoma microinvasor 1.6% Yy

carcinoma invasor 1.6%, el diagndstico de malignidad 11.1 % de los casos.



La carga viral del ADN del virus del papiloma humano en casos de citologia
ASC-US puede estratificar el riesgo de neoplasia intraepitelial cervical 2+ y
aumentar la especificidad de la prueba, y puede tener un impacto clinico en el
manejo del paciente. La hipétesis es que de aumentar el punto de corte de
positividad de la prueba de ADN del virus del papiloma humano con Hybrid
Capture 2+, daria como resultado un mayor rendimiento de la prueba, ya que se
ha observado una menor sensibilidad. La importante cuestion de la
identificacion del valor de corte dptimo para la positividad del ADN del virus
del papiloma humano en términos de sensibilidad y especificidad da origen a
una mejor forma de diagnostico (Origoni et al., 2012).

En Brasil, cuando los resultados de la citologia muestran ASC-US, el
manejo recomendado es realizar una repeticion de la citologia; sin embargo,
otros paises proponen realizar la prueba de VPH-AR. En el presente estudio, se
realizé una prueba de VPH-AR como procedimiento de seguimiento aislado o
asociado a otro tipo de seguimiento en el 27,39% de los casos; se encontrd
positividad para el VPH-AR en el 49,66% de estos casos. El seguimiento de
45.049 frotis de Papanicolaou ASC-US vy reportaron un 42% de positividad
para el VPH-AR. Mientras que el estudio ALTS report6 una tasa ligeramente
superior al 50%. Para el seguimiento de ASC-H, la positividad para el VPH-
AR (68,97%) fue inferior a la reportada en el estudio ALTS (85%). Los
resultados de este estudio deben interpretarse con precaucién. Un punto débil
de esta investigacion fue la imposibilidad de detectar cuando un seguimiento
consistia en una colposcopia, ya que esta informacion no se incluy6 en la base
de datos del laboratorio, sino s6lo en las historias clinicas. Nuestros analisis
tampoco pueden determinar si la no realizacion de un seguimiento se debid a
las pacientes 0 a su médico. Se necesitan mas estudios para evaluar la realidad
de la gestion de los ASC en Brasil, especialmente estudios controlados
(Oliveira et al., 2018).



Consideramos que las mujeres chinas con células escamosas atipicas de
citologia de significado indeterminado tienen una amplia gama de resultados
patolégicos, y la neoplasia intraepitelial cervical 2 representé una gran
proporcion. Las células escamosas atipicas de significado indeterminado
requieren una evaluacién intensiva para detectar a las mujeres con riesgo de
cancer de cuello uterino real y sus precursores. Una colposcopia es un enfoque
principal para tratar las células escamosas atipicas de significado
indeterminado en las condiciones nacionales actuales de China, ya que
identifica de inmediato la presencia o ausencia de una enfermedad significativa
y esta es la mejor manera de seleccionar a los pacientes que deben ser tratados
y monitoreados para prevenir la invasion cancer. La prueba del VPH es una
medida de derivacion Gtil para pacientes con células escamosas atipicas de
importancia indeterminada, ya que la tasa de deteccion del VPH de alto riesgo

aumenta con el aumento del grado de lesion cervical (Abdulaziz et al., 2020).

Es importante monitorear a las mujeres con lesiones de células escamosas
atipicas de significacion indeterminada, especialmente el papiloma virus
humano positivo que son el grupo de alto riesgo para la deteccion temprana de
lesiones que pueden progresar a un mayor nivel como el cancer de cuello
uterino. Es una frecuencia estadisticamente significativa de cambios en las
lesiones intraepiteliales cervicales 1 en mujeres con células escamosas atipicas
de significado indeterminado que en el cribado regular. Esta es también la
mejor manera de seleccionar a las mujeres que deben ser tratadas y

monitoreadas para prevenir el cancer de cuello uterino (Jahic y Jahic, 2016).

La prevalencia de ASC-H es del 1,49%. Debido que una publicacion de
pacientes que tienen lesion intraepitelial de alto grado, se recomienda realizar
biopsia mediante colposcopia en pacientes con ASC-US (Hernandez y Castillo,
2015).

Las nuevas directrices de consenso sobre la gestion basada en el riesgo
utilizaran los umbrales de riesgo y de accién clinica para determinar el curso

apropiado de la gestion de las anomalias del cribado cervical. Estas directrices



de gestion basadas en el riesgo representan una evolucion de las directrices de
2012, que incorporaron los resultados de las pruebas del virus del papiloma
humano a un marco de gestion existente basado en la citologia, comparando los
riesgos a cinco afos de neoplasia intraepitelial cervical de grado 3 o superior
después de los resultados de la prueba conjunta del VPH vy la citologia con los
resultados de la citologia Unicamente. Desde 2013, el cribado ha seguido
evolucionando con la vacunacion contra el VPH, la introduccion de nuevas
tecnologias de cribado y los nuevos conocimientos sobre cémo los
antecedentes de pruebas negativas de VVPH cambian el significado clinico de
los resultados de las pruebas. Para abordar estos cambios y, al mismo tiempo,
garantizar que las futuras revisiones de las directrices de gestion sean
equitativas y sencillas de aplicar, las directrices de 2019 pasaran de una gestion
basada en los resultados (por ejemplo, "derivacion colposcopica para citologia
ASC-US positiva para el VPH") a una gestion basada en el riesgo (Cheung et
al., 2020).

Las células atipicas pueden volver a la normalidad si se elimina o resuelve
la causa subyacente. Esto puede ocurrir espontdneamente. O puede ocurrir
después de un tratamiento especifico. Las células atipicas no significan
necesariamente que usted tenga cancer. Sin embargo, es importante asegurarse

de que no hay cancer o de que esta empezando a desarrollarse (Burnett, 2022).

Cuba et al. (2019) indican que el aporte del Sistema de Bethesda, es el
concepto de atipia escamosa donde se incluyen dos apartados; Atipia escamosa
de concepto indeterminado donde la palabra se introduce para precisar la zona
gris entre los cambios celulares benignos vy la lesion intraepitelial, por lo que la
catalogacion de un proceso como ASC-US se forma por exclusion, es decir que
puede deberse a un proceso benigno, o intenso, o lesién en progresion a la

gravedad; de dificil clasificacion y la atipia escamosa no puede excluirse.

Segun la Organizacién Mundial de la Salud (OMS, 2019) el cancer de
cuello uterino es el segundo tipo de cancer mas frecuente en la mujer. EI VPH

es considerado la principal causa de riesgo, pero no suficiente para el



desarrollo de céancer del cuello uterino asimismo otros autores indican que
VPH es el agente infeccioso de transmision sexual, considerado como el
principal factor de riesgo para desarrollar el cancer de cuello uterino ya que se
ha observado su presencia en el 99.7 % de los casos de cancer de este tipo, que

se presentan anualmente en el mundo.

Una investigacion con 56.000 pacientes con ASCUS que se sometieron a la
deteccion de la prueba de citologia en las consultas externas ginecoldgicas,
1.604 fueron diagnosticadas con ASCUS (2,86%). Entre los 1.219 pacientes
con ASCUS, la tasa de deteccion de neoplasia intraepitelial cervical y
cancerizacion fue del 22,89 % (279/1.219). De las 601 pacientes a las que se
les realiz6 la prueba de VPH, 182 resultaron positivas para VPH de alto riesgo
(30,28%). Entre las muestras positivas para VPH, los tipos de mayor riesgo
mas comunes fueron VPH16 y VPH58. Los tipos de bajo riesgo mas comunes
fueron HPV6 y HPV11. El indice de deteccion entre los pacientes de alto
riesgo positivos para HPV y carcinoma de cuello uterino con neoplasia
intraepitelial fue del 70,88 % (129/182). La tasa de deteccidn de pacientes VPH
negativas con cancer de cuello uterino con neoplasia intraepitelial fue del 11,55
% (47/407). La tasa de deteccion de VPH de alto riesgo fue mayor que entre
los pacientes que no se habian sometido a deteccién de VPH y entre los
pacientes que eran VPH negativos (p < 0,05). Y los resultados del examen
citoldgico cervical muestran que la forma de progresion de la inflamacién al
cancer podria diferir considerablemente. ElI examen de ADN del VPH es un
medio eficaz para categorizar y gestionar ASCUS (Cheng et al., 2016).

Se evalu6 la importancia clinica de ASC-US después de la conizacion
cervical por neoplasia intraepitelial cervical (CIN) de grado 3. Se revisaron las
historias clinicas de mujeres tratadas con conizacion por CIN de grado 2-3 y se
seleccionaron 142 pacientes con grado CIN 3 que habian sido diagnosticadas
utilizando las muestras de conizacion. El seguimiento medio tras la conizacion
fue de 41,8 meses. Se observaron anomalias citoldgicas después de la

conizacion en el 19,0 % de los pacientes y consistieron en ASC-US (13,4 %) y
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peor que lesion intraepitelial escamosa de bajo grado (LSIL) 5,6 %. La
recurrencia se defini6 como un diagnostico peor que CIN 2, y la tasa de
recurrencia fue del 29,6 % entre los pacientes con citologia anormal. La tasa de
recurrencia fue del 15,7 % en el grupo ASC-US y del 71,4 % en el grupo peor
que LSIL. No hubo diferencias significativas en el momento de la
identificacion inicial de la citologia anormal después del tratamiento entre los
grupos peor que LSIL y ASC-US (P = 0,054). Sin embargo, el grupo ASC-US
tuvo una tasa libre de recurrencia acumulada significativamente mejor en
comparacién con el grupo peor que LSIL (P <0,05). Las mujeres con ASC-US
después del tratamiento para CIN parecen tener un riesgo relativamente alto.
Con respecto a la estratificacion de riesgo de las mujeres después del
tratamiento para la CIN, si la citologia de vigilancia muestra ASC-US, se
recomienda una colposcopia inmediata, junto con un seguimiento a largo plazo
(Onuma et a., 2017).

La presencia masiva de infeccion por VPH en la poblacion femenina, a
menudo sin relacion con la presencia de ASCU-US progresivas en el tiempo,
justifica la implementacion del ARNm de E6/E7 del VPH como una prueba
mas especifica, con respecto a las pruebas de ADN, para el cribado de primera
linea del céncer cervicouterino y su uso en los programas de cribado. Se ha
identificado pacientes con alto riesgo de progresion para evitar someter a
mujeres con bajo riesgo a examenes continuos, evitando la ansiedad del
paciente con una consecuente mejora en costo/beneficio, asi como la
posibilidad de utilizar la prueba de ARNm en el seguimiento post-colposcopia

negativa (Bruno et al., 2018).

Esta claro como la prueba de VPH y estrogenos, porque brinda el mejor
curso diagndstico-terapéutico para el tratamiento de la mujer posmenopausica
ASC-US positiva. La prueba de VPH identificd a las mujeres en riesgo, los
estrégenos hicieron visible la zona de transformacion y posibilitaron una
biopsia precisa. Ademas, no debe pasarse por alto la ventaja de no necesitar

investigaciones invasivas como la revision del canal cervical o la escision con
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asa grande del diagnostico de transformacion. Es importante decir que otra
prueba es el uso de la terapia de estrdgenos locales solo para mujeres ASC-
US/HPV positivas. Por lo tanto, la prueba de VPH debe utilizarse como
primera posibilidad diagnostica en casos de ASC-US en mujeres
posmenopausicas, asociando la terapia con estrogenos locales solo a mujeres

VPH positivas (Bruno, Coco, Di Pasqua y Bonanno, 2019)

Se ha demostrado la buena concordancia entre la muestra de orina y la
muestra de cuello uterino realizada por ginecologos para las pruebas de ADN
del VPH de alto riesgo en mujeres con ASC-US. La prueba de ADN-VPH-ar
en orina podria ser una buena alternativa a la prueba de ADN-VPH-ar del
cuello uterino en mujeres que no tienen la oportunidad de hacerse la prueba de
deteccion del cancer de cuello uterino. Se necesita agregar un recordatorio de
la posibilidad de que la introduccion de la prueba de ADN de VPH-ar en orina
en el programa de deteccion para que aumente tanto la tasa de deteccion como
los falsos positivos en los paises subdesarrollados con vacunas (Yamazaki et
al., 2021).

Se notificaron lesiones escamosas en 233 frotis, y se siguid el sistema de
nomenclatura de Bethesda. En el 74% de los casos se realizé un diagnostico
definitivo (SIL y SCC). Se notificaron ASCUS y ASC-H en 47 y 14 casos,
respectivamente. La lesiobn mas frecuente en la citologia fue la lesion
intraepitelial escamosa de alto grado (HSIL; n = 92), seguida de la lesion
intraepitelial escamosa de bajo grado (LSIL; n = 64), y dos fueron SIL no
graduables. El carcinoma de células escamosas (CCE) se registr6 en 14 frotis.
La relacién ASC/SIL fue de 0,38. EI CHC (n = 139) fue del 100% para ASC-
H, LSIL y SCC y del 84,7% para HSIL El indicador de calidad méas utilizado
para la citopatologia es la relacion ASCUS/SIL. Este estudio sugiere la
inclusion de los valores de la correlacion citohistologica y el valor predictivo
positivo como métricas de calidad para la citologia, ya que son facilmente
medibles y sirven como un buen indicador de calidad en los informes

citopatologicos cervicales (Senthil y Ravikumar, 2022).
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El cancer de cuello uterino es el cuarto cancer mas prevalente en las mujeres
de todo el mundo; su incidencia y mortalidad anuales fueron iguales a
~641.127 casos y >341.831 muertes en 2020. A pesar de la mejora en la
deteccion y el tratamiento tempranos, se reportaron diferencias geogréficas,
con las mayores tasas de incidencia y mortalidad en el Africa subsahariana y el
sudeste asiatico. La infeccion persistente por el Virus del Papiloma Humano de
alto riesgo (VPH-AR), sobre todo con los genotipos VPH-16 y -18, es el
principal mecanismo de aparicion del cancer de cuello de Utero. Hasta el 75%
de las mujeres estan expuestas al VPH a lo largo de su vida, pero la mayoria
desarrolla una respuesta inmunitaria eficaz con una eliminacion del virus en un
plazo de 2 afos. La adherencia al tamizaje en Italia es superior al 80%, con
ligeras diferencias regionales. Cerdefia, una regién italiana de
aproximadamente 1,5 millones de habitantes, mostré una alta prevalencia de
los genotipos VPH-16 y -51 (Muresu et al., 2022).

Justificacion de la Investigacion

La presente investigacion tiene relevancia social, porque al realizar,
segun el sistema de Bethesda, los seguimientos citolégicos de mujeres con
ASC-US en cuello uterino atendidas en el Laboratorio Mercelab SAC,
Chimbote-2021, tiene un beneficio en el sector salud para las mujeres debido a
que estas tendran  sus resultados en estadios precancerosos, certeros
disminuyendo la morbilidad y mortalidad del cancer, y no cometiendo el error
de dar resultados con atipias escamosas no determinadas por falta de criterios
que provoque en el paciente desconocimiento, confusion, ausentismo y con el

tiempo cancer al Utero.

Asimismo, la presente investigacion se justifica por el aporte cientifico
da conocer las caracteristicas celulares y la evaluacion de los diagnésticos
citoldgicos, en donde los resultados con células escamosas atipicas no
determinadas, se evaluaran con unos nuevos resultados al transcurrir el tiempo,
comparando ambos resultados, y demostrando el porqué de estos cambios
citoldgicos; y proporcionar propuestas de solucién para que el patélogo pueda
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realizar un diagnostico certero; ademéas en el Perd no se ha realizado esta

investigacién debido a ello se justifica su aporte cientifico.

3. Problema

¢Cual es el diagndstico del seguimiento citolégico de las mujeres con células

escamosas atipicas no determinadas (ASC-US) en cuello uterino, atendidas en

el Laboratorio Mercelab SAC, Chimbote-20207?

4.  Conceptuacion y operacionalizacion de las variables

Definicion .
. . . Tipo de escala
conceptual de Dimensiones Indicadores o
. de medicion
variable
Edad cronolégica Afos Ordinal
Tiempos - - ]
Tiempo de seguimiento Meses Ordinal
Negativo SI/NO Nominal
Células escamosas atipicas .
Clas_.lflcauon Ségun - lindeterminada (ASCUS) SING Nominal
el Sistema Bethesda Células escamosas atipicas
i)ea;ri?)rllaesdetecuon de indeterminada no puede excluir LIE- |SI/NO Nominal
precancerosas AG_(ASC_'H) —
(Neoplasia Lesiones intraepiteliales escamosas
Intraepitelial de bajo grado SI/NO Nominal
Cervical) en el cuello | (LIE-BG)
uterino (Mufioz, Lesién intraepiteli
pitelial-escamosa de .
2019). alto-grado (LIE-AG) SINO Nominal
Carcinoma de células escamosas SI/NO Nominal
Hallazgos no Inflamatorio Presente/Ausente Nominal
neoplasicos.
Es uno de los Atrofia Presente/Ausente Nominal
indicadores mas o ) )
importantes para Atrofia/inflamatorio Presente/Ausente Nominal
evaluar la citologia y
permite brindar Celulas endocervicales Presente/Ausente Nominal
informacion sobre el
material que se ha  |Celularidad Presente/Ausente Nominal
obtenido en la toma
de la muestra (Cuba, | pala fijacion Presente/Ausente Nominal

2019).
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La Hipdtesis

Habiendo encontrado que se trata de una investigacion de tipo aplicada y

descriptiva y segin Hernandez y Mendoza (2018), no requiere de su

declaracioén.

Objetivos

Objetivo general

Determinar el diagnostico del seguimiento citolégico de las mujeres con

células escamosas atipicas no determinadas (ASC-US) de cuello uterino segin

el sistema Bethesda, atendidas en el Laboratorio Mercelab SAC, Chimbote,
2020.

Objetivos especificos

Determinar las frecuencias de células escamosas atipicas no determinadas
(ASC-US) de cuello uterino segun la clasificacion del sistema Bethesda.
durante el seguimiento citoldgico. Laboratorio Mercelab S.A.C. Chimbote,
2020.

Identificar los hallazgos en la segunda muestra de Papanicolaou durante el
seguimiento citolégico de mujeres con ASC-US, atendidas en el Laboratorio
Mercelab S.A.C. Chimbote, 2020.

Calcular las frecuencias del tiempo de espera para la realizacion de la
segunda toma de muestra durante el seguimiento citoldgico de mujeres con
ASC-US, Laboratorio Mercelab S.A.C. Chimbote, 2020.

Identificar las frecuencias de Mujeres con ASC-US de cuello uterino
con seguimiento citolégico segin etapas de vida Laboratorio Mercelab
S.A.C. Chimbote, 2020.
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METODOLOGIA

Tipo y Disefio de investigacion

Segun Hernandez y Mendoza (2018), el tipo de investigacion es aplicada,
cuantitativa - observacional y longitudinal, el disefio de investigacion es no
probabilistico por conveniencia porque se recopilo los datos durante el periodo
de octubre y noviembre del 2020.

Disefio de investigacion:

M----0

M: clasificacion Bethesda

O = ASCUS

Poblacion y Muestra

Poblacion

La poblacidon estuvo constituida por todas las pacientes cuyas muestras se
procesaron en laminas con secreciones cervicovaginales y fueron remitidas al
laboratorio Mercelab, con diagnéstico de ASC-US y laminas del seguimiento
citoldgico durante el afio 2020.

Muestra

La muestra estuvo conformada por 40 pacientes cuyas lAminas con secreciones
cervicovaginales fueron remitidas al laboratorio Mercelab, con diagndstico de
ASCUS, durante los meses de octubre y noviembre y 40 laminas del
seguimiento citoldgico de pacientes entre 20 a 65 afios de edad.

Criterios de inclusién:

Mujeres con diagnostico citoldgico de ASCUS

Criterios de exclusion:

Adolescentes
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Técnicas e instrumentos de investigacion

La técnica de investigacion fue documental y su instrumento fue una ficha de

recoleccion de datos.

Procesamiento y analisis de la informacion

Se realizd el estudio descriptivo de las muestras de pacientes cuyas laminas
citoldgicas pertenecian a mujeres con un primer diagnostico de ASC-US
atendidas en el Laboratorio Mercelab SAC de Chimbote durante el afio 2020.
Se evalud aspectos como la edad de la paciente, tiempo de espera para la
segunda toma de muestra de Papanicolaou, resultados de la segunda muestra de
Papanicolaou segun el sistema Bethesda y otros hallazgos encontrados en la
segunda muestra de Papanicolaou (Inflamatorio, Atrofia, Atrofia/inflamatorio,
Células endocervicales, Celularidad). Se incluyeron a las pacientes con reporte
citoldgico de ASC-US en el 2020 y se excluyeron aquellas con registros de
muestras con calidad insatisfactoria y procedimientos previos al ASC-US tales

como conizacion, radioterapia y quimioterapia.

Una vez finalizada la recoleccion, estos datos fueron registrados en una hoja de
calculo de Microsoft Excel 2019, para luego ser exportados al programa SPSS,

con la finalidad de realizar el analisis estadistico respectivo.
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RESULTADOS

Tabla 1

Frecuencias de células escamosas atipicas no determinadas (ASC-US) de cuello
uterino segun la clasificacion del sistema Bethesda. Durante el seguimiento
citoldgico. Laboratorio Mercelab S.A.C. Chimbote, 2020.

Diagnostico f %
Negativo 29 725
ASC-US 4 10.0
LEI-BG 4 10.0
LEI-AG 3 7.5
Total 40 100.0

En la tabla 1 se visualiza que el 72.5% de las mujeres con ASC-US de cuello uterino
con seguimiento citoldgico, tienen un diagndstico negativo, el 10% un diagndstico de
ASC-US, este porcentaje (10%) tambien corresponde al diagnostico LEI-BG y un
7.5% para el diagndstico de LEI-AG.
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Tabla 2

Hallazgos en la segunda muestra de Papanicolaou durante el seguimiento citologico
de mujeres con células escamosas atipicas de importancia indeterminada (ASC-US).
Laboratorio Mercelab S.A.C. Chimbote, 2020.

Otros hallazgos f %
Sin hallazgos 7 175
Sin hallazgos por ASCUS,
11 275

LIE-BG, LIE-AG
Inflamatorio 11 27.5
Atrofia 8 20.0
Ausencia de células

) 3 75
endocervicales
Total 40 100.0

En la tabla 2 se visualiza que el 45.0% de las mujeres con ASC-US de cuello
uterino con seguimiento citoldgico, no presentaron otro hallazgo no neoplasico, el
27.5% presentaron un cuadro inflamatorio como otro hallazgo, el 20% presentaron

atrofia y solo un 7.5% presentaron ausencia de células endocervicales.
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Tabla 3
Frecuencias en el tiempo de espera para la realizacion de la segunda toma de
muestra durante el seguimiento citologico de mujeres con células escamosas atipicas

de importancia indeterminada (ASC-US), Laboratorio Mercelab S.A.C. Chimbote,
2020.

Tiempo de espera F %

De 3 a 6 meses 20 50.0
De 7 a 9 meses 8 20.0
De 10 a 12 meses 12 30.0
Total 40 100,0

En la tabla 3 se visualiza que el 50.0% de las mujeres con ASC-US de cuello uterino
con seguimiento citolégico, han esperado de 3 a 6 meses para realizarse la segunda
prueba, el 30% esperd de 10 a 12 meses y el 20% espero entre 7 a 9 meses.

También se tiene que el tiempo promedio de espera para la segunda prueba fue de

7.58 meses.
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Tabla 4
Frecuencias de Mujeres con ASC-US de cuello uterino con seguimiento

citolégico segun etapas de vida Laboratorio Mercelab S.A.C. Chimbote, 2020.

Edad F %
Joven 5 12.5
Adulto 32 80.0
Adulto mayor 3 7.5
Total 40 100,0

En la tabla 4 se visualiza que el 80.0% de las mujeres con ASC-US de cuello uterino
con seguimiento citoldgico, fueron adultos, el 12.5% fueron jovenes y solo un 7.5%
fueron adultos mayores.

También se tiene que la edad promedio de las mujeres es de 42.6 afios.
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ANALISIS Y DISCUSION

Cuba et al. (2019), indica que el sistema de Bethesda refiere que atipia escamosa se
incluyen en dos apartados; Atipia escamosa de significado indeterminado donde el
término se introduce para intentar acotar con mas precision la zona gris entre los
cambios celulares benignos y la lesion intraepitelial, por lo que se la cataloga como
un proceso ASC-US. En el presente estudio se ha considerado que el sistema de
Bethesda es muy apropiado para la clasificacion del diagnostico y el seguimiento de
las pacientes tal como se puede comprobar en las tablas 1 y 2. Y también se
concuerda con Alvarado, Espinosa, y Otero (2012) que refieren para el Peru pocas
investigaciones de cuello uterino siguiendo la clasificacion de Bethesda, ademas,
refieren que lo dificil de la evaluacion de la morfologia celular para pronosticar
lesiones escamosas y neoplasias malignas, hace que se necesite otros tipos de
examenes, como la prueba del VPH, muy determinante en diagnostico de células
atipicas escamosas. Ademas, respecto al seguimiento de los pacientes con ASC-US
positivo, se concuerda con la OMS, (2019), que indica que ante el diagnostico
citolégico de ASC-US en mujeres positivas para el test de VPH se debe hacer
inmediato seguimiento y tratamiento. También se concuerda con Ndifon y Al-Eyd,
(2022) respecto a la clasificacion histoldgica de la neoplasia intraepitelial cervical en
una clasificacion de tres niveles de la neoplasia intraepitelial cervical que
corresponde al numero de capas de células epiteliales afectadas por la atipia. De la
misma manera ocurre con Alrajjal et al. (2021), que refieren hallazgos citoldgicos
iniciales que sugieren interpretaciones de la zona gris, como ASC-US y ASC-H,
pueden clasificarse en una de las interpretaciones definitivas rebajando o
aumentando la impresion inicial en funcién del estado del VPH-AR junto con otros

detalles clinicos como apoyo auxiliar.

En la tabla 1 muestra que el 72.5% de las mujeres con ASC-US de cuello
uterino con seguimiento citologico, también tienen diagnostico negativo del 10% vy
de igual porcentaje para el diagnostico de LEI-BG y el 7.5% para el diagnéstico de

LEI-AG. Los resultados del presente estudio concuerdan con Beltran, Flores y Lema
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(2016), que reportan la prevalencia de 64.9% de ASC — US en Lima Per(, para 1060
pacientes con edad promedio fue 46,4 afios. También se concuerda con Da Silva,
Eleutério, Gomez y Nunes (2010) que evaluaron el manejo elegido por los
ginecdlogos de 2458, encontrando el 36.97% de casos con citologia de ASC-US. Asi
mismo se muestra similitud con Aparecida et al. (2007) que, en su investigacion
transversal, presentaron el 19.3% de casos de ASCUS siguiendo al sistema de
Bethesda segun Casas (1997) que, refiere que la categoria ASC-US no es inocua, ya
que el 98.4 % de los casos da positivo a la histopatologia que puede ir desde una

cervicitis crénica hasta el cancer invasor.

Abdulaziz et al. (2020), indican que las mujeres chinas con células escamosas
atipicas de citologia de significado indeterminado tienen una amplia gama de
resultados patoldgicos, y la neoplasia intraepitelial cervical representd una gran
proporcion. El presente estudio muestra similitud con dichos autores tal como se
puede observar en la tabla 2 se observa que el 45.0% de las mujeres con ASC-US de
cuello uterino con seguimiento citolégico, no presentaron otro hallazgo neoplésico,
el 27.5% presentaron un cuadro inflamatorio y el 20% presentaron atrofia y solo un
7.5% presentaron ausencia de células endocervicales. También existe concordancia
con Cheng et al. (2016), dado que ellos refieren que entre los 1.219 pacientes con
ASCUS, la tasa de deteccion de neoplasia intraepitelial cervical y cancerizacion fue
del 22,89 % y los resultados del examen citoldgico cervical muestran que la forma de
progresion de la inflamacién al cancer podria diferir considerablemente y que el

examen de ADN del VPH es un medio eficaz para categorizar y gestionar ASC-US.

Jahic y Jahic (2016) indican que es frecuente los cambios en las lesiones
intraepiteliales cervicales de cuello uterino con ASC-US vy esta es también la mejor
manera de seleccionar a las mujeres que deben ser tratadas y monitoreadas para
prevenir el cancer de cuello uterino. Existe similitud con los criterios vertidos por
dichos autores y se puede fundamentar con los resultados de la tabla 3 que se muestra
que el 50.0% de las mujeres con ASC-US de cuello uterino con seguimiento

citolégico, han esperado de 3 a 6 meses para realizarse la segunda prueba, el 30%
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esperd de 10 a 12 meses y el 20% espero entre 7 a 9 meses. Y el tiempo promedio de

espera para la segunda prueba fue de 7.58 meses.

Wang et al. (2019), indican que la edad es un indicador para identificar los de
mayor riesgo entre los pacientes con ASC-US positivas para el virus del papiloma
humano. Existe similitud con dichos autores y lo fundamentamos con los resultados
gue se muestran en la tabla 4 que da el 80.0% de las mujeres con ASC-US de cuello
uterino con seguimiento citoldgico, fueron adultas, el 12.5% fueron jévenes y solo un
7.5% fueron adultos mayores. Y la edad promedio de las mujeres fue de 42.6 afios.
Se concuerda con Zapata (2018), que analizd 8900 muestras de secrecion mucosa
cérvico sometidas a despistaje de cancer de cuello uterino, mediante el método de
Papanicolaou, encontrando la prevalencia de lesiones pre malignas positivas es del
0.79 %, y que los niveles mas altos de lesiones pre malignas se relacion6 con el
rango de edad de 30 — 45 afios. También existe similitud con Cytryn et al. (2009) y
Ramirez, Casanova y Gonzélez (2017), que reportan la incidencia atipia de células
escamosas de significado indeterminado de cuello uterino en 206 mujeres con rangos
de edades de 40 a 50 afios y ademas que iniciaron relaciones sexuales antes de los 20

afios y tuvieron 2 hijos a mas.
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CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

Conclusiones

1. Segln la clasificacion de Bethesda las frecuencias de células escamosas
atipicas no determinadas (ASC-US) de cuello uterino determinaron que los
resultados Negativo (72.5%) predominan sobre los ASC-US (10%); LEI-BG
(10) y LEI-AG (7.5%), durante el seguimiento citoldgico.

2. Los hallazgos de la segunda muestra de Papanicolaou durante el seguimiento
citoldgico de cuello uterino determinaron que el 27,5% de mujeres presentaron
lesiones precancerosas.

3. El tiempo de espera para la realizacion de la segunda toma de muestra durante
el seguimiento citologico de mujeres con ASC-US fueron generalmente de 3 a
6 meses (50%) en tanto que el 50% restante realizd la prueba entre de 7 a 12
meses.

4. Las frecuencias de Mujeres con ASC-US de cuello uterino con
seguimiento citologico segun etapas de vida en su mayoria fueron pacientes
adultas en un 80%, en tanto que pacientes jovenes y adultas mayores mostraron
un 20%.

5. El diagnostico de seguimiento citoldgico de las mujeres con células escamosas
atipicas no determinadas (ASC-US) de cuello uterino segun el sistema
Bethesda determiné que, el tiempo minimo para la segunda evaluacion debe ser
no menor de 6 meses, tomando en cuenta que las lesiones precancerosas son las

mas frecuentes sobre todo en pacientes adultas.
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Recomendacion

e Sugerir la realizacion de investigaciones que incluyan todos los
establecimientos de salud de la provincia del Santa.

e Promover el uso del sistema de clasificacion de Bethesda para el diagndstico y
seguimiento citolégico de cuello uterino.

e  Sugerir la tipificacion de PVH mediante la prueba molecular PCR como prueba
de confirmacion.

e En pacientes con diagnostico ASCUS, las pruebas de Papanicolaou deben
realizarse cada seis meses si el resultado es negativo.

e Socializar los resultados de la presente investigacion con los profesionales de

la salud.

26



REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

Abdulaziz, A., Liu, L., Sun, Y., You, X., Cui, B., Han, S., & Zhang, Y. (2020).
Clinicopathologic significance and treatment of ASC-US in cervical cytology.
International journal of clinical and experimental pathology, 13(2), 307-316.
Recuperado de
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC7061793/?report=classic

Alrajjal, A., Pansare, V., Choudhury, M., Khan, M., & Shidham, V. B. (2021).
Squamous intraepithelial lesions (SIL: LSIL, HSIL, ASCUS, ASC-H, LSIL-
H) of Uterine Cervix and Bethesda System. CytoJournal, 18, 16.
https://doi.org/10.25259/Cytojournal_24_ 2021

Aparecida, M., Bastos, F., Cytryn, A., Gama, L.M., De Carvalho, R, Sampaio, A.C. y

Sobral, N.M. (2007). Prevalencia de neoplasia intraepitelial cervical grados

[1/111 'y cancer cervical en pacientes con diagnostico citolégicos de células
escamosas atipicas cuando no se pueden descartar lesiones intraepiteliales de

alto grado. Rev. 127(5). Recuperado de https://www.elsevier.es/es-revista-

gaceta-mexicana-oncologia-305-articulo-neoplasia-intraepitelial-cervical-
analisis-caracteristicas-X166592011427863X

Beltran, S.A., Flores, J.V.y Lema, M. (2016). Probabilidad de displasia severa (NIC
[1/ 111) en pacientes con resultado citolégico ASC-H y ASC-US. Tesis de

pregrado. Universidad Peruana de Ciencias Aplicadas. Recuperado de
https://repositorioacademico.upc.edu.pe/bitstream/handle/10757/621831/Flor

esA J.pdf?sequence=2&isAllowed=y.

Bruno, M. T., Coco, A., Di Pasqua, S., & Bonanno, G. (2019). Management of ASC-
US/HPV positive post-menopausal woman. Virology journal, 16(1), 39.
https://doi.org/10.1186/s12985-019-1145-5

Bruno, M. T., Ferrara, M., Fava, V., Barrasso, G., & Panella, M. M. (2018). A
prospective study of women with ASCUS or LSIL pap smears at baseline and

HPV E6/E7 mRNA positive: a 3-year follow-up. Epidemiology and infection,
146(5), 612-618. https://doi.org/10.1017/S0950268818000250

27


https://doi.org/10.25259/Cytojournal_24_2021

Burnett T. (2019). ¢Las células atipicas generalmente quieren decir que hay cancer?

Recuperado de https://www.mayoclinic.org/es-es/diseases-

conditions/cancer/expert answers/atypical-cells/fag-20058493.

Casas Pefia, R. L. (1997). Enfermedad premaligna y maligna en citologias reportas
como ASC-US (Células escamosas atipicas de significado indeterminado).
Revista Colombiana De Obstetricia Y Ginecologia, 48(3), 186-191.
https://doi.org/10.18597/rcog.1201

Cheng, J. X., Yao, L. L., Xiang, H., Zhan, Y. J., Zhou, P., Yuan, M., Mei, L. P., &
Zhang, Y. (2016). Cervical cytology ASCUS patients with HPV detection
and clinical value. Clinical and experimental obstetrics & gynecology, 43(4),
592-596. Recuperado de https://pubmed.ncbi.nim.nih.gov/29734556/

Cheung, L. C., Egemen, D., Chen, X., Katki, H. A., Demarco, M., Wiser, A. L.,
Perkins, R. B., Guido, R. S., Wentzensen, N., & Schiffman, M. (2020). 2019
ASCCP Risk-Based Management Consensus Guidelines: Methods for Risk

Estimation, Recommended Management, and Validation. Journal of lower
genital tract disease, 24(2), 90-101.
https://doi.org/10.1097/LGT.0000000000000528

Chiarini Anna, Daisong Liu, Mario Rassu, Ubaldo Armato, Claudio Eccher, llaria
Dal Pra, (2019) Over Expressed TKTL1, CIP-2A, and B-MYB Proteins in
Uterine Cervix Epithelium Scrapings as Potential Risk Predictive Biomarkers
in HR-HPV-Infected LSIL/ASC-US Patients, Frontiers in Oncology,
https://doi.org/10.3389/fonc.2019.00213

Cuba R., Gonzales P., Scull M., Panuncia H. y Casamor C. (2019). Importancia del
sistema de Bethesda en el diagnostico citologico de lesiones precancerosas
del cérvix. Rev. Med. Electron. Vol 41 N° 1 ISSN:1684-1824 203-210 .
Recuperado de
http://www.revmedicaelectronica.sld.cu/index.php/rme/article/view/2318/415
8

Da Silva, J.M., Eleuterio, J., Gomes, G., y Nunes, R.M. (2010). Manejo de casos de

células escamosa atipicas: un estudio prospectivo de mujeres atendidas en un

28



servicio de salud privado en el noreste de Brasil. Rev. Bras Ginecol Obstet,
40(03), 121-126.

Herndndez S. y Mendoza T. (2018). Metodologia de la investigacion: las rutas
cuantitativa, cualitativa y mixta. Primera edicion. Editorial McGraw-Hill
Interamericana. México.

Hernandez T., and Castillo Z. (2015) "Prevalencia del resultado de citologia de
células escamosas atipicas que no excluye lesion intraepitelial de alto grado
(ASC-H), en dos instituciones de Bogota (Colombia), 2006-2013." Revista
Colombiana de Obstetricia y Ginecologia, vol. 66, no. 1, p. 32-36. DOI:
http://dx.doi.org/10.18597/rcog.5

Jahic, M., & Jahic, E. (2016). Diagnostic Approach to Patients with Atypical
Squamous Cells of Undetermined Significance Cytologic Findings on Cervix.
Medical archives (Sarajevo, Bosnia and Herzegovina), 70(4), 296-298.
https://doi.org/10.5455/medarh.2016.70.296-298

Ma, L., Lei, J., Ma, L. et al. (2019). Characteristics of women infected with human
papillomavirus in a tertiary hospital in Beijing China, 2014-2018. BMC
Infect Dis. 670 https://doi.org/10.1186/s12879-019-4313-8

Muresu, N., Sotgiu, G., Marras, S., Gentili, D., Sechi, I., Cossu, A., Dettori, A.,
Pietri, R. E., Paoni, L., Ghi, M. E., Bagella, M. P., Marrazzu, A., Cossu, A.,
Genovesi, A., Piana, A., & Saderi, L. (2022). Cervical Screening in North
Sardinia (Italy): Genotype Distribution and Prevalence of HPV among
Women with ASC-US Cytology. International journal of environmental
research and public health, 19(2), 693.
https://doi.org/10.3390/ijerph19020693

Ndifon, C. O., & Al-Eyd, G. (2022). Atypical Squamous Cells of Undetermined
Significance. In StatPearls. StatPearls Publishing. Recuperado de
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK557739/

Oliveira, G. G., Oliveira, J., Eleutério, R., & Eleutério Junior, J. (2018). Management

of Atypical Squamous Cell Cases: A Prospective Study of Women seen at a
Private Health Service in Northeastern Brazil. Conduta em casos de células

escamosas atipicas: um estudo prospectivo de mulheres atendidas pelo

29



servico de salde privado no nordeste do Brasil. Revista brasileira de
ginecologia e obstetricia: revista da Federacao Brasileira das Sociedades de
Ginecologia e Obstetricia, 40(3), 121-126. https://doi.org/10.1055/5-0038-
1639466

Oliveira, G. G., Oliveira, J., Eleutério, R., Barbosa, R., Almeida, P., & Eleutério, J.,
Jr (2018). Atypical Squamous Cells: Cytopathological Findings and
Correlation with HPV Genotype and Histopathology. Acta cytologica, 62(5-
6), 386-392.https://doi.org/10.1159/000489386

Onuma, T., Tajima, K., Sato, K., Hattori, K., Fukuda, S., Tsuji, T., & Yoshida, Y.
(2017). Clinical significance of atypical squamous cells of undetermined
significance after treatment for cervical intraepithelial grade 3 neoplasia: A
retrospective single-center cohort study. Molecular and clinical oncology,
7(6), 1032-1038. https://doi.org/10.3892/mc0.2017.1443

Organizacién Mundial de la salud (2019) Directrices de la OPS/OMS sobre tamizaje
y tratamiento de las lesiones precancerosas para la prevencion del cancer
cervicouterino. Recuperado de
https://apps.who.int/iris/bitstream/handle/10665/105132/9789275318331 spa
.pdf?sequence=1&isAllowed=y

Origoni, M., Carminati, G., Rolla, S., Clementi, M., Sideri, M., Sandri, M. T., &

Candiani, M. (2012). Human papillomavirus viral load expressed as relative
light units (RLU) correlates with the presence and grade of preneoplastic
lesions of the uterine cervix in atypical squamous cells of undetermined
significance (ASCUS) cytology. European journal of clinical microbiology &
infectious diseases: official publication of the European Society of Clinical
Microbiology, 31(9), 2401-2406. https://doi.org/10.1007/s10096-012-1582-1

Perksanusak, T., Sananpanichkul, P., Chirdchim, W., Bhamarapravatana, K., &
Suwannarurk, K. (2015). Colposcopy Requirement of Papanicolaou Smear
after Atypical Squamous Cells of Undetermined Significance (ASC-US) by
Follow-up Protocol in an Urban Gynaecology Clinic, a Retrospective Study
in Thailand. Asian Pacific journal of cancer prevention: APJCP, 16(12),
4977-4980. https://doi.org/10.7314/apjcp.2015.16.12.4977

30



Ramirez M., Casanova F., & Gonzélez F. (2017). Incidencia y caracterizacion de
pacientes con células escamosas atipicas de significado indeterminado.
Revista Finlay, 7(4), 278-282. Recuperado en 21 de junio de 2022,
Recuperado de http://scielo.sld.cu/scielo.php?script=sci_arttext&pid=52221-
24342017000400007&Ing=es&tIng=es.

Senthil Kumar, D., & Ravikumar, G. (2022). Quality metrics in cervical

cytopathology: A single institutional study. Cytopathology: official journal of
the British  Society for Clinical Cytology, 33(2), 230-235.
https://doi.org/10.1111/cyt.13082

Yamazaki, H., Wada, T., Asano, H., Fujita, H., Okamoto, K., & Watari, H. (2021).
Comparison between Urine and Cervical High-Risk HPV Tests for Japanese
Women with ASC-US. Diagnostics (Basel, Switzerland), 11(10), 1895.
https://doi.org/10.3390/diagnostics11101895

Zapata, C. (2018). Prevalencia de lesiones pre malignas del cuello uterino en mujeres
en edad fértil — Laboratorio de referencia regional de salud — Piura afio 2015.
(Tesis de pregrado). Recuperado de repositorio de Universidad Nacional
Federico Villareal. Recuperado de
http://repositorio.unfv.edu.pe/bitstream/handle/UNFV/2248/Z APAT A%20A
DRIANZEN%20CLODOMIRA.pdf?sequence=1&isAllowed=y

31


http://repositorio.unfv.edu.pe/bitstream/handle/UNFV/2248/ZAPATA%20ADRIANZEN%20CLODOMIRA.pdf?sequence=1&isAllowed=y
http://repositorio.unfv.edu.pe/bitstream/handle/UNFV/2248/ZAPATA%20ADRIANZEN%20CLODOMIRA.pdf?sequence=1&isAllowed=y

ANEXOS
Anexo 01

Declaracion jurada simple

La presente investigacion es conducida por Rios Noriega, Leticia Maribel
de la Universidad San Pedro. La meta de este estudio es determinar la
“Seguimiento citoldgico de mujeres con ASC-US en cuello uterino, atendidas
en el Laboratorio Mercelab SAC, Chimbote-2020”.

La informacion que se recoja sera confidencial y no se usara para ningun
otro proposito fuera de los de esta investigacion. Sr director del hospital, si
tiene alguna duda sobre este proyecto, puede hacer preguntas en cualquier

momento durante la ejecucion del proyecto.
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Anexo 2

Instrumento de investigacion

Datos generales
Cadigo:
Diagnéstico:

Datos especificos:

N2 Edad lera Lectura

2da Lectura

Otros hallazgos

tiempo entre
leray 2da

lectura
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Anexo 3
Carta de aceptacion de la institucion donde se realizd el estudio

Afio del Fortalecimiento de la Soberania Nacional”

DRA. ANA CECILIA CASAS DEL BEN
GERENTE DE LABORATORIO MERCELAB SAC.

Presente, -

De mi consideracion:

Yo, Leticia Maribel Rios Noriega, con DNI 32915056, alumna de pre grado de la Escuela de
Tecnologia Médica, Especialidad de Laboratorio Clinico y Anatomia Patologica, de la
Universidad Particular “San Pedro”, me es grato dirigirme a usted para saludarla cordialmente
y a su vez solicitarle la autorizacion para poder realizar la recoleccion de datos para el
proyecto de investigacion para asi poder elaborar mi tesis, titulado “SEGUIMIENTO
CITOLOGICO DE MUJERES CON ASC-US EN CUELLO UTERINO, ATENDIDAS EN EL
LABORATORIO MERCELAB SAC, CHIMBOTE -2020".

Sin otro particular, hago propicia la ocasién para renovarle los sentimientos de mi especial
consideracion,

Chimbote, 05 marzo del 2021.

Atentamente,

( rl
! /ﬁz é/w/
\/ A~
LETICIA MARIBEL RIOS NORIEGA
DNI: 32915056
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“ANO DEL FORTALECIMIENTO DE LA SOBERANIA NACIONAL"

A ' RIOS NORIEGA LETICIA MARIBEL.
DE ! DRA. CASAS DEL BEN ANA CECILIA

GERENTE DE LABORATORIO MERCELAB SAC.

ASUNTO : ACEPTACION PARA RECOLECCION DE DATOS PARA PROYECTO DE
INVESTIGACION.
FECHA : CHIMBOTE, 10 DE MARZO DEL 2021

Por medio de la presente me dirijo a su despacho a fin de saludarle
cordialmente y a la ve dar la autorizacién a la alumna de Pre-Grado de |a escuela de
Tecnologia Médica — Laboratorio Clinico y anatomia Patoldgica de la Universidad
particular “San Pedro”, para que realice la recoleccion de datos para su proyecto de
investigacion y pueda elaborar su Tesis TITULADA: “SEGUIMIENTO CITOLOGICO DE
MUJERES CON ASC-US EN CUELLO UTERINO, ATENDIDAS EN EL LABORATORIO
MERCELAB SAC CHIMBOTE 2020",

Sin otro particular, hago propicia la ocasion para renovarle los sentimientos de mi
especial consideracion.

Atentamente,
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Anexo 4
Informe de conformidad del asesor

G USP

. .-" LI E S I LY SN HELYHC

INFORME DE ASESOR DE PROYECTO DE TESIS

A : Dr. Agapito Enriquez Valera
Director del Programa de Estudios de Tecnologia Médica

De : Dr. Manuel Quispe Villanueva
Asesor de Tesis

Asunto : Culminacién de Proyecto de Tesis

Fecha : Chimbote, 29 julio del 2022

Ref. RESOLUCION DE DIRECCION DE ESCUELA N°271 - 2022-USP-EAPTM/D (Designacion de Asesor)

Tengo a bien dirigirme a usted, para saludarla cordialmente y al mismo tiempo
informarle que el PROYECTO DE TESIS titulado: “Seguimiento citoldgico de mujeres con ASC-
US en cuello uterino, atendidas en el Laboratorio Mercelab SAC, Chimbote-2020", del
egresado (a) RIOS NORIEGA LETICIA MARIBEL, del Programa de Estudios de Tecnologia
Médica en la especialidad de Laboratorio Clinico y Anatomia Patoldgica, se encuentra
en condicidn de ser evaluada por los miembros del Jurado Dictaminador.

Contando con su amable atencidn al presente, es ocasion propicia para renovarle las
muestras de mi especial deferencia personal.

Atentamente,

7o N h
o Frr Jompe 1
A

-

Dr. Manuel Quispe Villanueva
Asesor de Tesis
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Anexo 5
Constancia de similitud emitida por el Vicerrectorado de Investigacion de la
USP

\k ';'5" i U S P VICERRECTORADO DE INVESTIGACION

LMIVERSIDAD SAMN FEDRD

CONSTANCIA DE ORIGINALIDAD

El que suscribe, Vicerrector de Investigacion de la Universidad San Pedro:

HACE CONSTAR

Que, de la revisidn del trabajo titulado "Seguimiento citolégico de mujeres con ASC-US en
cuello uterino, atendidas en el Laboratorio Mercelab SAC, Chimbote-2020" del (a)
estudiante: Leticia Maribel Rios Noriega, identificado(a) con Cédigo N2 0199510528, se ha
verificado un porcentaje de similitud del 25%, el cual se encuentra dentro del pardmetro
establecido por la Universidad San Pedro mediante resolucidn de Consejo Universitario N2
5037-2019-USP/CU para la obtencidn de grados v titulos académicos de pre y posgrado, asi
como proyectos de investigacidn anual Docente.

Se expide la presente constancia para los fines pertinentes.

Chimbote, 1 de Julio de 2022

Dr. CARI.UI U“I&IAHJINII
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Anexo 7

Base de datos

lera tiempo entre leray
N° Edad 2da Lectura | Otros hallazgos
Lectura 2da lectura

1 24 | ASCUS | NEGATIVO INFLAMATORIO 10 meses
2 24 | ASCUS | NEGATIVO INFLAMATORIO 10 meses
3 27 ASCUS NEGATIVO INFLAMATORIO 8 meses
4 30 | ASCUS ASCUS 7 meses
5 31 | ASCUS | NEGATIVO ACE 10 meses
6 31 | ASCUS | NEGATIVO INFLAMATORIO 9 meses
7 32 ASCUS NEGATIVO INFLAMATORIO 12 meses
8 33 | ASCUS | NEGATIVO ACE 10 meses
9 33 | ASCUS ASCUS 3 meses
10 35 | ASCUS | NEGATIVO INFLAMATORIO 5 meses
11 37 | ASCUS | NEGATIVO INFLAMATORIO 6 meses
12 37 | ASCUS ASCUS 4 meses
13 38 | ASCUS | NEGATIVO 6 meses
14 39 | ASCUS | NEGATIVO 7 meses
15 40 | ASCUS | NEGATIVO INFLAMATORIO 6 meses
16 41 | ASCUS LEI - BG 6 meses
17 46 | ASCUS | NEGATIVO 8 meses
18 46 | ASCUS LEI-BG 6 meses
19 48 | ASCUS | NEGATIVO 8 meses
20 48 | ASCUS | NEGATIVO INFLAMATORIO 10 meses
21 49 | ASCUS | NEGATIVO 12 meses
22 52 | ASCUS | NEGATIVO ATROFIA 7 meses
23 52 | ASCUS | NEGATIVO ATROFIA 6 meses
24 52 | ASCUS LEI- AG 12 meses
25 52 ASCUS NEGATIVO INFLAMATORIO 4 meses
26 55 | ASCUS | NEGATIVO ACE 6 meses
27 57 | ASCUS | NEGATIVO ATROFIA 8 meses
28 58 | ASCUS | NEGATIVO ATROFIA 10 meses
29 64 | ASCUS | NEGATIVO ATROFIA 6 meses
30 64 | ASCUS | NEGATIVO ATROFIA 6 meses
31 47 | ASCUS LEI-BG 6 meses
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32 33 | ASCUS | NEGATIVO 12 meses
33 50 | ASCUS | NEGATIVO ATROFIA 6 meses
34 37 | ASCUS ASCUS 3 meses
35 32 | ASCUS LEI-BG 12 meses
36 66 | ASCUS | NEGATIVO ATROFIA 6meses

37 53 | ASCUS LEI - AG 12 meses
38 39 | ASCUS | NEGATIVO | INFLAMATORIO 6 meses
39 23 | ASCUS | NEGATIVO 6 meses
40 49 | ASCUS LEI-AG 6 meses
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Anexo 9

Matriz de consistencia

TITULO: Seguimiento citolégico de mujeres con ASC-US en cuello uterino, atendidas en el Laboratorio Mercelab SAC, Chimbote-2020

Problema Objetivos Hipdtesis Metodologia Poblacion y | Conclusiones
muestra

¢Cudl es el | Objetivo general: Hernandez, Mendoza y | Enfoque Poblacion 1. Segln la clasificacion de
diagndstico Determinar el diagnostico | Baptista (2006) por ser | Investigacion ~Cuantitativa: | | 5 poblacién Bethesda se han encontrado las
del del seguimiento citolégico | un estudio de disefio | segin porque las variables siguientes frecuencias: Negativo
seguimiento | de las mujeres con células | descriptivo simple no | son medibles y los datos son estuvg ) (72.5%); ASC-US (10%); LEI-
citolégico de | escamosas  atipicas  no | lleva hip6tesis. cuantificable en términos | CONStituida  por | Bg (10) y LEI-AG (7.5%),
las mujeres | determinadas (ASC-US) de nUMericos. todas las | durante el seguimiento
con células | cuello uterino segun el Tipo de investigacion, es no | pacientes cuyas | citoldgico.

escamosas sistema Bethesda, atendidas experimental porque segin | myestras se | 2. Los hallazgos de la segunda
atipicas no | en el Laboratorio Mercelab Herndndez 'y  Mendoza muestra de Papanicolaou durante
determinadas | SAC, Chimbote, 2020. 2018), a ella pertenecen las p,roqesaron en el seguimiento citolégico de
(ASC-US) investigaciones que |am'n§3 CON | cuello uterino se reportan: sin
en cuello recolectan los datos de los | Secreciones hallazgos (17.5%); sin hallazgos
uterino, documentos y que en cervicovaginales | por ASCUS, LIE-BG, LIE-AG

atendidas en
el
Laboratorio
Mercelab
SAC,
Chimbote-
2020?

Objetivos especificos

e Determinar las
frecuencias de celulas
escamosas atipicas no
determinadas  (ASC-
US) de cuello uterino
segun la clasificacion
del sistema Bethesda.
durante el seguimiento
citoldgico en el
Laboratorio Mercelab
S.AC. Chimbote,
2020.

nuestro caso se obtendran de
los registros del laboratorio.
El Nivel de investigacion es
descriptivo porque

obtiene el conocimiento de
la realidad sin alteracién
alguna por parte del
investigador, indicando el
espacio y de tiempo.

La investigacion es
transversal segun Hernandez
y Mendoza (2018),

Disefio de Investigacion
Descriptivo:

M--—- O

M = Muestra

O=ASCUS

y fueron
remitidas al
laboratorio
Mercelab, con
diagnostico  de
ASC-US y
laminas del
seguimiento
citoldgico
durante el afio
2020.
Muestra

La muestra
estuvo

conformada por

(27.5%); Inflamatorio (27.5%);
Atrofia (20%) y Ausencia de
células endocervicales (7.5%)

3. EIl tiempo de espera para la
realizacion de la segunda toma de
muestra durante el seguimiento
citolégico de mujeres con ASC-
US fueron: de 3 a 6meses (50%);
de 7 a9 meses (20) y de 10 a 12
meses (30%).

4. Las frecuencias de Mujeres
con ASC-US de cuello
uterino con seguimiento
citolégico segln etapas de vida
fueron: joven (12.5); adulto
(80%) y adulto mayor (7.5%)

41



e ldentificar los
hallazgos en la segunda
muestra de
Papanicolaou durante
el seguimiento
citolégico de mujeres
con ASC-US, atendidas
en el Laboratorio

Mercelab S.A.C.
Chimbote, 2020.
e Calcular las

frecuencias del tiempo
de espera para la
realizacién de la
segunda toma de
muestra  durante el
seguimiento citologico
de mujeres con ASC-
Us, Laboratorio
Mercelab S.AC.
Chimbote, 2020.

» Identificar las
frecuencias de Mujeres
con ASC-US de
cuello uterino con
seguimiento citoldgico
segun etapas de vida
Laboratorio Mercelab
S.AC. Chimbote,
2020.

40 pacientes
cuyas laminas
con secreciones
cervicovaginales
fueron remitidas
al  laboratorio
Mercelab, con
diagnostico  de
ASCUS,

durante los
meses de
octubre y
noviembre y 40
laminas del
seguimiento

citologico  de
pacientes entre
20 a 65 afos de
edad.
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