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RESUMEN

El desarrollo de cancer de cuello uterino y de lesiones intraepiteliales de bajo y alto grado
(L-SIL, H-SIL) se presentan en diferentes clasificaciones del indice de masa corporal (IMC);
en este contexto, la presente investigacion buscod argumentar la asociacion entre el IMC y la
aparicion de anomalias en la citologia cervical para la descripcion de las alteraciones mas
frecuentes. Esta investigacion fue documental, no experimental de tipo retrospectivo y de
corte transversal, la poblacion de estudio incluyd 60 fuentes cientificas provenientes de
Scielo, Elsevier, Pubmed, Proquest y Google Académico, segun criterios de inclusion y
exclusion la muestra comprendid 30 fuentes. Los resultados obtenidos evidenciaron que un
IMC > 25 kg/m? podria vincularse con L-SIL; sin embargo, H-SIL y el carcinoma de células
escamosas se presentaron en normo peso, bajo peso y obesidad, lo que sugiere que el IMC
por si solo no determina el desarrollo de alteraciones cervicales y que junto a factores como
la infeccion por los genotipos de alto riesgo del virus del papiloma humano, tabaquismo y
practicas sexuales inadecuadas incrementaron la aparicion de lesiones y su progreso a

neoplasias.

Palabras clave: Indice de masa corporal, anomalias de la citologia, lesiones precancerosas,

cancer de cuello uterino, factores de riesgo.



ABSTRACT

The development of cervical cancer and low- and high-grade intraepithelial lesions (L-SIL, H-
SIL) occurs across different body mass index (BMI) categories; in this context, the present study
sought to investigate the association between BMI and the occurrence of abnormalities in
cervical cytology to identify the most common findings. This was a retrospective, cross-
sectional, non-experimental documentary study. The study population included 60 scientific
sources from Scielo, Elsevier, PubMed, ProQuest, and Google Scholar; based on inclusion and
exclusion criteria, the sample comprised 30 sources. The results showed that a BMI > 25 kg/m?
could be associated with L-SIL; however, H-SIL and squamous cell carcinoma were observed in
women of normal weight, underweight, and obese women, suggesting that BMI alone does not
determine the development of cervical abnormalities and that, together with factors such as
infection with high-risk genotypes of the human papillomavirus, smoking, and unsafe sexual

practices, these factors increased the occurrence of lesions and their progression to neoplasms.

Keywords: Body mass index, cytological abnormalities, precancerous lesions, cervical cancer,

risk factors.
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CAPITULO 1. INTRODUCCION.

El indice de masa corporal es un parametro fundamental para la evaluacion del estado
nutricional, el cual, permite identificar y dar seguimiento al peso normal, desnutricion,
sobrepeso y obesidad de forma répida y eficaz; no obstante, no es suficiente por si solo para
el diagndstico de enfermedades metabdlicas. En alteraciones del peso se evalian en conjunto
factores como la alimentacion, el estilo de vida, la predisposicion genética y el entorno, con
el fin de obtener una valoracion multidimensional y cientificamente sustentada del estado de

salud del individuo.

La citologia cervical estudia anormalidades o cambios morfoldgicos del epitelio cervical,
constituye la principal herramienta en el diagndstico del cancer de cuello uterino. Es el
método mas econdmico, rapido, sencillo y eficaz para la deteccion y prevencion de lesiones
precancerosas. Esta prueba se realiza en mujeres que han iniciado su vida sexual activa y se
recomienda realizarla cada 3 afos. Existen factores de riesgo asociados a diferentes
alteraciones citologicas, como infecciones por el virus del papiloma humano, tabaquismo,

variaciones del IMC y enfermedades de trasmision sexual'.

La infeccion por el virus del papiloma humano (VPH) es un proceso infeccioso de
transmision sexual y constituye un factor de riesgo para el desarrollo de lesiones cervicales;
sin embargo, solo una parte de los casos pueden progresar a cancer. Los tipos de VPH
oncogeénicos son 16, 18, 31, 35, 39, 45, 51 y 69. Segliin Alrajjal, et al., el 95 % de las mujeres
con diagnostico de cancer de cuello uterino tienen entre 25 y 87 aflos y en algunos casos, la

infeccion puede ser asintomadtica?.

Las alteraciones del epitelio del cuello uterino pueden ser de alto y bajo grado. En la lesion
intraepitelial de bajo grado (L-SIL) se caracteriza por hipercromia e irregularidades en la
membrana nuclear. De la misma manera, la infeccion por el virus esta relacionada con el
desarrollo neoplasia intraepitelial de alto grado (H-SIL) y se caracteriza por anomalias en
las células escamosas®. Aunque el sobrepeso no alcanzoé significancia estadistica en la
literatura revisada, se observa cierto nimero de casos de mujeres que junto con otros factores

de riesgo pueden desarrollar L-SIL?.



La relacion observada en este estudio entre las clasificaciones del indice de masa corporal y
las alteraciones en las células epiteliales cervicales coincide con lo reportado en el andlisis
de Okoro, et al., el cual identifica una asociacion débil entre el sobrepeso y la neoplasia
cervical. El bajo peso y el sobrepeso pueden favorecer procesos inflamatorios y alteraciones
metabolicas que afectan la respuesta inmunoldgica, facilitando la persistencia de la infeccion
por el virus del papiloma humano y sumado a diferentes factores de riesgo que contribuyen

a la progresion de céncer”.

El cancer de cuello uterino ocupa el cuarto lugar a nivel mundial entre los canceres mas
mortales en mujeres, siendo el virus del papiloma humano un factor importante en el
desarrollo de la enfermedad. Ortiz menciona que en 944.227 mujeres de Estados Unidos con
edades comprendidas entre los 30 y los 64 aios, el sobrepeso podria estar relacionado con
un aumento de la incidencia y mortalidad de la enfermedad®. Kombe, et al., sefialan que la
prevalencia mas alta del virus se halla en Africa con el 21.1 %, seguida de Oceania con el
30.9 %, América Latina y el Caribe con el 11,5 % y en contraste la prevalencia mas baja de

la enfermedad se encuentra en Europa con el 14.2 %,’.

En América Latina, Gémez, Dantés et al., en su andlisis de méas de 500,000 mujeres en
México evidencian que el sobrepeso junto con otros factores de riesgo se asocia no solo con
un mayor riesgo de desarrollar cancer de cuello uterino, sino también con una deteccion
tardia de lesiones precancerosas, asimismo, destacan que las mujeres con un indice de masa
corporal (IMC) > 25 presentan menor adherencia a los programas de tamizaje y una mayor
probabilidad de diagndstico en estadios avanzados. Estos hallazgos destacan la necesidad de
integrar las estrategias de prevencion del cancer cervical con intervenciones dirigidas al

control de la obesidad en la region®.

En Ecuador se estima que, como minimo, el 50 % de los adultos con vida sexual activa estan
infectados por el virus del papiloma humano y el 4 % de las mujeres en edad fértil del pais
presentan lesiones intraepiteliales en el cérvix. Existe una prevalencia de VPH de los
serotipos de alto riesgo 16, 31, 52, 53 y 58 con el 82.6 % en mujeres de mas de 40 afios.
Entre los factores asociados se identifican la promiscuidad, las actividades sexuales sin
proteccion y el bajo nivel de educacién sexual’,!’.

En el Ecuador no se encontré informacion referente al indice de masa corporal y la aparicion

de anomalias en la citologia cervical. Chacha y Yagos, en su investigacion realizada a 124



estudiantes de la Universidad Nacional de Chimborazo, reportan que el 13.7 % de las
pacientes presenta ASC-US, el 8.1 % L-SIL y el 1 % presenta H-SIL'®. En un estudio
realizado en el Hospital IESS de Riobamba a 2575 mujeres en edad fértil, se halla que 194
resultan positivas al VPH, con una prevalencia del 7.53 %. La presencia del virus papiloma
humano presente en mujeres de la provincia constituye un factor de riesgo para el desarrollo

de lesiones citocervicales'!.

El capitulo I aborda la introduccion en la que se presentan los antecedentes y los objetivos
de la investigacion sobre el indice de masa corporal y presencia de anomalias en la citologia

cervical, asi como la descripcion de la tematica a desarrollar.

El capitulo II esta conformado por toda la literatura revisada en diferentes bases de datos
nacionales e internacionales sobre el tema indice de masa corporal y presencia de anomalias
en citologia cervical, en el que se exponen de manera organizada los temas mas relevantes
que sustentan el marco teodrico. Se adiciona informacion de libros, articulos cientificos y

estudios de casos acerca del tema.

El capitulo IIT hace referencia al marco metodologico de la investigacion, que se basa en un
enfoque cualitativo con un corte de tipo transversal, una secuencia de tipo retrospectiva y un
nivel descriptivo que recopila informacion de fuentes bibliogréficas, criterios de exclusion e
inclusion, poblacion, muestra y consideraciones éticas del tema de investigacion indice de

masa corporal y presencia de anomalias en la citologia cervical.

En el capitulo IV se presentan los resultados obtenidos, los cuales se plasman en tablas que
sintetizan los casos mas relevantes de alteraciones citologicas extraidos de bases de datos en

inglés, asimismo, se realiza el andlisis y la discusion de dichos resultados.

En el capitulo V se exponen las conclusiones a las que se llega mediante el trabajo de
investigacion; asimismo, se presentan recomendaciones de acuerdo con el tema. Segun lo
mencionado, se plantea la siguiente interrogante: ;Existe relacion entre el indice de masa
corporal y la aparicion de anomalias en la citologia cervical?, dando respuesta mediante la

ejecucion de una investigacion bibliografica detallada.

El presente estudio busco aportar informacion relevante sobre las alteraciones cervicales y
su posible relacion con variaciones en el indice de masa corporal y otros factores de riesgo

entre ellos la infeccion por VPH, tabaquismo, edad y multiples parejas sexuales,



incentivando la prevenciéon y el cuidado de la salud. Estd revision se enriquece con los
hallazgos y fundamentos para el analisis comparativo de casos y la evaluacion de resultados

en investigaciones relacionadas, consolidando asi una comprension mas integral del tema.
En respuesta a la problematica planteada, el objetivo general de este estudio fue:

Argumentar la relacion entre el indice de masa corporal y la aparicion de anomalias en la
citologia cervical, mediante la revision bibliografica en diferentes bases de datos para la
descripcion de las alteraciones citoldgicas mas frecuentes. Mientras que, como objetivos

especificos, se planted y se dio respuesta mediante la ejecucion de la revision bibliografica

detallada:

— Destacar las lesiones cervicales en mujeres con alteraciones del indice de masa
corporal a través del andlisis de revision bibliografica para la identificacion de las
anomalias mas frecuentes.

— Especificar los factores de riesgo presentes en las anomalias de la citologia cervical
aplicando un andlisis de la revision de la literatura existente como aporte a la
prevencion de estas enfermedades.

— Relacionar la infeccion por el virus del papiloma humano y el indice de masa corporal
en la presencia o ausencia de lesiones de cervicales mediante el analisis de articulos

relevantes y actualizados.



CAPITULO II. MARCO TEORICO.

indice de masa corporal (IMC) definicién, calculo y clasificacion

El IMC o indice de masa corporal es un indicador que permite evaluar los estados
nutricionales desde la desnutricion hasta la obesidad; su féormula es Peso en Kg/Talla en
metros. Sin embargo, factores como la composicion corporal y la masa muscular no se
contemplan en dicho calculo. Se considera bajo un IMC menor al 18.5 % por deficiencias
nutricionales; un peso normal tiene un porcentaje de 18.5 a 24,9 %; sobrepeso entre 25 y
29,9 % y la obesidad con un IMC mayor a 30 o superior, en este estadio se incrementa el
riesgo de padecer enfermedades cronicas como diabetes, enfermedades cardiacas y
accidentes cerebrovasculares. Se recomienda tener un indice de masa corporal mayor a 18 y

menor de 252,

Tabla 1. Valores de IMC para adultos mayores de 18 arios de la OMS.

IMC < 18,50 Insuficiencia ponderal

IMC 18,5-24,9 | Normopeso

IMC 25-29,9 Sobrepeso

IMC 30-34,9 Obesidad grado |

IMC 35-39,9 Obesidad grado II

IMC > 40 Obesidad grado III (morbida)

Fuente:
https://www.google.com.ec/books/edition/Teor%C3%ADa_y pr%C3%Alctica_de los_fundamentos d/D80
HEAAAQBAIJ?hl=es&gbpv=1&dq=que+es+el+indicet+de+masa+corporal+pdf&pg=PA156&printsec=frontc

over

Interpretacion clinica del IMC

El indice de masa corporal no mide la grasa corporal, sino que calcula la relacion de altura
y peso de una persona. Se utiliza para estimar la presencia de diferentes patologias, como el
sobrepeso, que es el principal factor de riesgo para la diabetes tipo II, enfermedades
metabolicas y canceres; sin embargo, la evaluacion del estado de salud va mas allé del peso
y la altura. Para la interpretacion del estado clinico se deben tomar en cuenta otros factores
y medidas complementarias, como la actividad fisica, la dieta, la masa corporal y la masa

libre'3.



Alteraciones metabolicas asociadas al IMC

Existen diferentes alteraciones metabolicas relacionadas con el indice de masa corporal,
especialmente con niveles de IMC superiores al 25 kg/m?, como la diabetes tipos II, que es
una enfermedad caracterizada por niveles altos de glucosa en sangre, en consecuencia, del
dafio de las células beta del pancreas. Asimismo, contribuye al desarrollo de la enfermedad
renal cornica al aumentar la tasa de filtracion glomerular y la albimina. De igual manera, se
relaciona con la enfermedad cardiovascular por factores como la resistencia a la insulina, las

dislipidemias y hipertension'?.

La enfermedad del higado graso no alcoholico es un factor de riesgo para la diabetes tipo 11
y las enfermedades cardiovasculares. La obesidad contribuye a su progresion por la
disfuncion del tejido adiposo; asimismo, promueve la evolucion de distintos tipos de
tumores, como el pancredtico y el de mama. La Inflamacion adiposa y la resistencia a la
insulina incrementan el crecimiento de la mayoria de canceres. El desarrollo se ve
influenciado por un estilo de vida sedentario, aspectos genéticos y ambientales, los cuales

constituyen las principales causas para la aparicion de estas enfermedades'®.

IMC, edad, multiparidad, anticonceptivos y tabaquismo como factores de riesgo en el

desarrollo de lesiones cervicales

Como factores de riesgo para el desarrollo de lesiones cervicales se describen diversos
cofactores, entre ellos el nimero de parejas sexuales, el estado inmunoldgico, el tabaquismo,
el uso de anticonceptivos orales, la presencia de otras infecciones de transmision sexual y la
paridad. Asimismo, se identifica que la baja adherencia a los programas de tamizaje

constituye un factor de riesgo relevante'.

Los factores como el indice de masa corporal, la coitarquia temprano, el uso de
anticonceptivos orales (ACO), el tabaquismo, la multiparidad y las enfermedades de
transmision sexual incrementan el riesgo de desarrollar lesiones precancerosas. Un IMC bajo
se asocia a inmunodeficiencia; de la misma forma, el desarrollo de lesiones neoplésicas se
incrementa tres veces mas en mujeres con multiples parejas sexuales y el consumo de ACO
aumenta la susceptibilidad de las células cervicales a la infeccion del virus del papiloma

humano de alto riesgo'®.



La lesion intraepitelial escamosa puede mantenerse y avanzar hacia una transformacion
neopldasica, sobre todo en personas con antecedentes de tabaquismo prolongado y activo,
considerado un factor de riesgo importante!”. Existe una relacion directa con el tabaquismo
activo, especialmente en funcion de la intensidad del consumo. Asimismo, investigaciones
realizadas en mujeres con resultado positivo para VPH demuestran que dicha asociacion

depende de la dosis y tiende a desaparecer cuando la persona suspende el habito de fumar!’.
Virus del papiloma Humano (VPH)

La infeccion de transmision sexual mas comun es la causada por el virus del papiloma
humano (VPH). El diagndstico de este virus se realiza mediante la citologia cervicouterina,
la cual evalua las caracteristicas morfologicas de las células cervicales a nivel microscopico
y se complementa con pruebas moleculares para una mayor efectividad diagnostica. Cuando
el VPH fue de alto riesgo, pudo progresar a cancer. A nivel mundial, la prevalencia de la
infeccion por el virus del papiloma humano es del 10.4 % en mujeres con citologias
normales, con edades comprendidas entre 15 y 64 afios. La mayoria de las infecciones son
asintomaticas y transitorias, debido a la respuesta inmune que controla eficazmente la

infeccion'®.

Recientemente, se identifica que un indice de masa corporal elevado puede influenciar la
progresion de la infeccion por el virus del papiloma humano, diversos estudios demuestran
que el sobrepeso (IMC > 25 kg/m?) se asocia con una mayor prevalencia y persistencia del
virus del papiloma humano de alto riesgo, esto se atribuye a la disfuncion inmune sistémica,
la inflamacion crénica de bajo grado y los desequilibrios hormonales caracteristicos del
exceso de tejido adiposo, los cuales, comprometen la capacidad dl huésped para eliminar el

virus'".
Biologia molecular del virus del papiloma humano y la integracion del ADN viral

Los VPH son virus sin envoltura y se clasifican en beta, alfa, gama y mu, siendo los alfa
virus de alto riesgo. El virus tiene una cépside icosaédrica y cuenta con una cadena de doble
de ADN de forma circular de 8000 pares de bases. El virus del papiloma humano contiene
dos tipos de genes: genes tempranos E1, E2 y E4, que regulan la expresion viral, y genes ES,
E6 y E7, que codifican oncoproteinas que intervienen en la transformacion de la célula

hospedera. Los genes L1 y L2 son tardios y codifican proteinas de la capside (Anexo 1)'8,



El virus del papiloma humano penetra en las células basales mediante microabrasiones del
epitelio uterino. Después de la infeccion, se expresan los genes tempranos y el gen viral se
replica en las zonas medias y superficiales del epitelio; luego, se replica ain mas y los genes
tardios se expresan L1 y L2 que forman particulas virales en el nucleo que inician una nueva
propagacion con replicacion activa del virus, la cual se presenta principalmente en lesiones
L-SIL; de igual forma, existe probabilidad de un H-SIL debido a las infecciones por VPH
de alto riesgo, que, si no tratan a tiempo, pueden desencadenar un cancer invasor asociado a
la integracion del virus del papiloma humano en los cromosomas del hospedero. En el anexo

2 se detalla la integracion del ADN viral'®,

Relacion del sobrepeso y el Virus del Papiloma Humano

El sobrepeso estd asociada al sindrome metabdlico, caracterizado por un estado inflamatorio
crénico que facilita la persistencia de la infeccion por VPH y favorece la carcinogénesis. El
sindrome metabolico aumenta la produccion excesiva de hormonas como el estrogeno y un
entorno abundante en glucosa; el estrogeno induce a la proliferacion celular, inhibe la
apoptosis y estimula la angiogénesis, causando efectos mutagénicos a través de metabolitos
genotdxicos. De la misma forma, la hipertrigliceridemia activa especies reactivas de oxigeno
que dafian el ADN, estimulando asi la proliferacion de células cancerosas y aumentando la

capacidad antiapoptotica’.

Los mecanismos biologicos a través de los cuales la obesidad influye en el riesgo de cancer
incluyen la inflamacion crénica, el metabolismo hormonal alterado, la resistencia a la
insulina y los cambios en la produccion de adipocinas®!. El sobrepeso aumenta el potencial
oncogénico de las mutaciones BRCA1 y BRCA2 al incrementar la inflamacion sistémica,
los desequilibrios hormonales y los niveles de estrogeno derivados del tejido adiposo,

creando un entorno que promueve el desarrollo tumoral??.

Genotipos de alto y bajo riesgo

El1 90 % de las infecciones por el virus del papiloma humano son controladas en menos de
dos afios por el sistema inmune; sin embargo, aquellas causadas por tipos de alto riesgo
oncogénico persisten y pueden evolucionar a cancer cervical. Los tipos de VPH de bajo
riesgo se asocian con lesiones benignas en mucosas y piel, como los condilomas y verrugas.

Existen 200 tipos de VPH, de los cuales 15 se asocian con riesgo de evolucion a lesiones



premalignas y cancerosas, siendo los mas patogenos los tipos 16 y 18. A continuacion se

describe la clasificacion del VPH segun el riesgo oncogénico en la tabla dos'®.

Tabla 2. Clasificacion de los papilomavirus (VPH) de acuerdo con el riesgo oncogénico y
las enfermedades asociadas.

VPH GENOTIPOS ENFERMEDAD ASOCIADA
Alto riesgo oncogénico 16, 18, 31, 33, 35, 39,45, Cancer cervical, anal, vaginal,
51,52, 56, 58, 59 vulvar, orofaringeo y lesiones

precursoras asociadas

Bajo riesgo 6,11 Verrugas genitales,
papilomatosis respiratoria
recurrente

Probablemente 68 Cancer cervical

carcinogénico

Posiblemente 5,8 Carcinoma de células escamosas

carcinogénicos de la piel en pacientes afectados
por epidermodisplasia
verruciforme

Posiblemente 26, 30, 34, 53, 66, 67, 70, Incierta

carcinogénicos 73, 82, 85,97

Fuente. https://www.medigraphic.com/pdfs/medlab/myl-2021/myl212b.pdf

Pruebas diagnosticas

La tamizacion del VPH se realiza con el fin de efectuar un diagndstico oportuno del cancer
de cuello uterino y llevar a cabo el seguimiento de las pacientes con informes citologicos
anormales. Las pruebas moleculares de ADN y ARN del virus, la colposcopia y la biopsia
desempefian un papel central en el proceso de cribado, proporcionando confirmacion
diagnostica tras resultados anormales y guiando las decisiones de tratamiento. Sin embargo,
la fuerza de la asociacion entre el genotipo del VPH, las anomalias citologicas, la impresion
colposcdpica y los resultados histopatologicos puede variar segiin el entorno, lo que refleja

variaciones en la epidemiologia poblacional y la practica clinica 23,2,
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CINtec PLUS se describe como una prueba de doble tincién que permite la deteccion
simultanea de las proteinas p16INK4a y Ki-67 en células cervicales. Se utiliza como una
herramienta de triage en pacientes con resultados positivos para el virus del papiloma
humano. La sobreexpresion de pl6INK4a se asocia con la transformacion oncogénica
mediada por el VPH, mientras que la expresion de Ki-67 indica una proliferacion celular
activa. La presencia conjunta de ambas proteinas en una misma célula sugiere un mayor
riesgo de displasia cervical y progresion de lesiones precursoras®>,%S.

De acuerdo con las guias vigentes, se establece que cuando tanto la prueba CINtec PLUS
como la genotipificacion para el virus del papiloma humano resultan positivas, se debe
indicar colposcopia. En contraste, cuando la prueba CINtec PLUS fue negativa, se
recomienda la repeticiéon de la prueba de VPH al afio, siempre que no se evidencie
positividad para los genotipos VPH16 o VPH18 ni la presencia de anomalias citolégicas de

alto grado en la citologia cervical®.

El cancer de cuello uterino rara vez se desarrolla en ausencia de VPH de alto riesgo (VPH-
AR). En consecuencia, la deteccion de ADN de VPH-AR resulta frecuente en lesiones
cervicales de alto grado. Asimismo, se demuestra que la presencia de ADN de VPH-AR se
asocia con un riesgo casi cuatro veces mayor de presentar lesiones CIN2+.De acuerdo con
las guias europeas para el control de calidad en el cribado del cancer cervicouterino, se
recomienda la deteccion de ADN de VPH-AR como prueba primaria de cribado en mujeres

mayores de 30 afios?’.

Frente a resultados discordantes en la prueba combinada citologia negativa acompanada de
una prueba positiva para VPH de alto riesgo, la ASCCP sugiere realizar la genotipificacion
del VPH. Cuando dicha genotipificacion resulta positiva para los tipos VPH-16 o VPH-18,
se indica continuar con una colposcopia. En los casos en que la genotipificacion no esta
disponible o fue negativa para los subtipos 16 y 18 del VPH de alto riesgo (VPH-AR), la
ASCCP recomienda repetir la prueba combinada a los 12 meses y realizar la colposcopia

inicamente si persiste la positividad para VPH o si se observan alteraciones citoldgicas?®.
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Deteccion molecular por PCR y captura hibrida

La deteccion molecular del virus del papiloma humano se realiza mediante la reaccion en
cadena de la polimerasa (PCR); esta técnica tiene alta especificidad y sensibilidad. Los
cebadores que se emplean son disefiados para dirigirse a los genes L1, E6 y E7. En la
actualidad, el método mas empleado es la PCR de ADN, cuyos componentes mas usados
son el ADN molde, los desoxinucleotidos trifosfato, el trifosfato de adenina, timina, guanina

y citocina, asi como la ADN polimerasa, los cebadores y los buffers?.

La deteccion del virus del papiloma humano mediante el método de captura de hibridos 2 es
una técnica de hibridacion de acidos nucleicos que utiliza una placa de microtitulacion y
amplificacion de sefal en muestras recolectadas con un dispositivo especial comercializado
de ADN HC2. La prueba detecta la presencia de VPH de alto y bajo riesgo usando sondas
de ARN multigénicas para 13 tipos de VPH: 16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58,59 y
68. La amplificacion de la senal es directamente proporcional a la cantidad de ADN del virus
del papiloma humano presente en la muestra y se considera como un cribado
semicuantitativo de la carga viral, debido a que una prueba positiva solo indica que la
paciente esta infectada por alguna de las variantes, pero no identifica el genotipo especifico

del virus®.
Progresion de lesiones intraepiteliales cervicales

El cancer cervicouterino, inducido principalmente por la infeccion persistente con el virus
del papiloma humano (VPH) de alto riesgo, se desarrolla a través de etapas precursoras
clasificadas como lesiones intraepiteliales escamosas de bajo grado (L-SIL/CIN 1) y de alto
grado (H-SIL/CIN 2-3). Si bien aproximadamente el 90 % de las L-SIL retornan
espontaneamente en 1-2 afios, alrededor del 10 % progresan a H-SIL, y se estima que el 2
% de las mujeres a nivel mundial desarrollan CIN 2 o CIN 3 en algin momento de su vida.
La progresion a cancer invasor puede tomar entre 10 y 20 afos, lo que ofrece una ventana

critica para la deteccion y tratamiento’’.

22



Impacto inmunologico del sobrepeso en la eliminacion del VPH

El sobrepeso afecta de forma negativa a la inmunidad y defensa del organismo; esta patologia
estd asociada al aumento del estrés oxidativo, anomalias metabolicas y aumento de citocinas
proinflamatorias. En pacientes con un indice de masa corporal elevado existe un mayor
riesgo de infeccion por virus del papiloma humano, debido a, un medio metabdlico anormal
y un sistema inmune ineficaz, lo que favorece una infeccion persistente del VPH al evadir
linfocitos citotéxicos aumentando la replicacion viral, facilitando la progresion de la

infeccion®!.
Asociacion entre persistencia viral y desarrollo de neoplasias (CIN)

La infeccion por el virus del papiloma humano constituye un incitador de la neoplasia
intraepitelial cervical (NIC), principalmente por los genes de alto riesgo, que ocasionan la
transformacion de las células epiteliales cervicales. E1 VPH ejerce su efecto oncogénico por
medio de las proteinas E6 y E7, las cuales promueven el crecimiento y la division celular
anormal, culminando en la formacién de lesiones precancerosas en diferentes estadios y en

la progresion a cancer de cuello uterino potencialmente invasivo’?.
Diagnostico citoldgico cervical en el laboratorio

El diagnostico citologico cervical constituye la principal herramienta para la deteccion
oportuna del cancer del cuello uterino; como tamizaje preventivo en el laboratorio, se
recomienda realizarlo cada 3 afios en mujeres de 21 a 61 afios. Las altas tasas de lesiones
precancerosas y cancerosas se dan principalmente por un examen cito-cervical tardio, falsos
negativos, desconocimiento de la prueba y ausencia de seguimiento; a pesar de ello, mas de

la mitad de los casos se detectan mediante la citologia cervical®.

Comparacion entre citologia en medio liquido y citologia convencional

Tomando en cuenta la importancia de una buena identificacion de las lesiones cervicales, es
necesario mencionar que la citologia liquida tiene ventajas de identificacion morfoldgica

sobre la citologia convencional.

La citologia de base liquida es un método en el cual la muestra se coloca en un tubo con un

liquido fijador a base de etanol para su preservacion. De igual forma, permite realizar
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pruebas moleculares e inmunohistoquimicas. Esta técnica utiliza un método de muestreo
similar al de la citologia cervical; las células se recogen a través de un filtro y se colocan en
un portaobjetos, eliminando células inflamatorias, sangre y mejorando la distribucion

celular, obteniéndose una monocapa fina y clara para su posterior analisis microscopico.

La citologia convencional presenta deficiencias principalmente en la toma de muestra, la
transferencia inadecuada de células, la mala distribucion, las células inflamatorias, las
células superpuestas y la presencia de sangre. La citologia de base liquida reduce los errores
mencionados, pero, en comparacion con la citologia cervicouterina, la deteccion de
anomalias es similar, siendo la primera de menor costo y més accesible que la citologia en

base liquida®.

La deteccion de lesiones intraepiteliales escamosas H-SIL es superior con el método de
citologia de base liquida (LBC); no obstante, la deteccion de L-SIL y de células escamosas
atipicas de significado incierto (ASCUS) es menor. Asimismo, la citologia de base liquida
reduce las muestras insatisfactorias al mantener la distribucion uniforme de los frotis y no
evidencia mejoras en la determinacion de adenocarcinomas y carcinomas de células

escamosas™”.
Técnica de toma y procesamiento de muestras (coloracion de Papanicolaou)

La toma de muestra para el examen citocervicovaginal influye directamente en el
diagnostico del laboratorio; se deben tener en cuenta las condiciones de la paciente, el
periodo menstrual, los tratamientos topicos, las duchas vaginales y la abstinencia sexual. Se
recomienda realizar la toma con la espatula de madera para el exocérvix y con ayuda del
cytobrush para el endocérvix; posteriormente, se realiza la preparacion de la muestra

obtenida en un portaobjetos (Anexo 3)*>.

La toma de la muestra exocervical se realiza mediante un raspado del cérvix girando la
espatula a 360 grados y se extiende en el portaobjetos; posteriormente, usando el cytobrush
de manera sutil, se introduce en el canal endocervical y se gira entre 45 a 90 grados, se toma
la muestra de endocérvix y se extiende en la laminilla, se fija el material obtenido con
aerosol, el mismo que se coloca a una distancia de 30 cm para no dafiar el material o se
utiliza alcohol etilico al 96 %. El procedimiento de toma de muestra endo y exocervical de

manera gréifica se detalla en el anexo 4%,
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La coloracién de George Papanicolau es un método policromico que tifie el nucleo y el
citoplasma de las células usando los siguientes colorantes: hematoxilina, que tiene afinidad
por la cromatina y tifie los nticleos; para teiiir el citoplasma se usan Orange G y la Eosina
AS50. Posterior a la fijacion se hidrata la placa con agua destilada durante 1 minuto, se escurre
y se tifie con hematoxilina de 5 a 10 minutos; se lava con agua caliente y se pasa por alcohol
al 70 %, efectuando 10 inmersiones, asimismo, se coloco en alcohol del 96 % y se ejecutan

10 inmersiones®.

Se escurre la placa portaobjetos y se tifie con Orange G de 3 a 4 minutos, se lava con agua
corriente y se pasa por alcohol de 70 a 96 %, efectuando 10 inmersiones en cada uno; se tifie
con Eosina de 3 a 5 minutos, se sumerge en alcohol de 70, 96 y 100 % y se realizaron 10
inmersiones. A continuacion, se sumerge la placa en xilol de 5 a 10 bafios, se monta la placa

con Neoclear y se observa al microscopio™.

Clasificacion de anomalias de las células epiteliales seguiin el Sistema Bethesda
Anomalias de las células epiteliales escamosas

ASC (Células escamosas atipicas)

Corresponde a células escamosas que presentan alteraciones citoldgicas leves, pero que no
reinen todos los criterios necesarios para establecer el diagndstico de una lesion

intraepitelial escamosa.

— ASC-US (Células escamosas atipicas de significado indeterminado)
Presenta cambios nucleares discretos, como aumento leve del tamafio nuclear, ligera
hipercromasia y alteraciones minimas en la relacion nucleo-citoplasma.

— ASC-H (Células escamosas atipicas en las que no se puede excluir HSIL)
Se caracteriza por la presencia de células con alteraciones mas marcadas que sugieren
la posibilidad de una lesion intraepitelial escamosa de alto grado, por lo que requiere

una evaluacion diagnostica mas detallada®.
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LSIL (Lesion intraepitelial escamosa de bajo grado)

Incluye cambios citologicos asociados principalmente a la infeccion por virus del papiloma
humano, corresponde a displasia leve o NIC I, caracterizada por coilocitosis, aumento
moderado del tamafio nuclear y alteraciones leves en la relacion nucleo-citoplasma

(Anexo 4)*°.
HSIL (Lesion intraepitelial escamosa de alto grado)

Comprende alteraciones celulares mas severas que representan un mayor riesgo de
progresion hacia cancer cervical. Incluye displasia moderada (NIC II), displasia severa (NIC
IIT) y carcinoma in situ. Las células presentan nucleos agrandados, hipercromaéticos,
cromatina irregular y una relacion nucleo-citoplasma notablemente aumentada (Anexo

5) 3.
Anomalias de las células epiteliales glandulares
AGC (Células glandulares atipicas)

Corresponde a células del epitelio glandular que presentan alteraciones morfologicas
sospechosas, como aumento nuclear, hipercromasia y cambios en la arquitectura celular, sin

criterios definitivos de malignidad®®.
AIS (Adenocarcinoma in situ)

Es una lesion precursora del adenocarcinoma cervical caracterizada por proliferacion de
células glandulares atipicas con pseudostratificacion nuclear, aumento de la actividad

mitotica y alteracion de la arquitectura glandular, sin evidencia de invasion al estroma®®.
Carcinoma de Células Escamosas

Es una neoplasia maligna que se origina en el epitelio escamoso del ectocévix, caracterizada
por pleomorfismo celular, nicleos agrandados, hipercromaticos e irregularidades. Dado que,
se observa un aumento de la relacion nucleo-citoplasma su desarrollo se encuentra asociada
con la infeccion persistente del virus del papiloma humano de alto riesgo. A partir de ello,

intervienen diversos factores que influyen en la progresion de esta anomalia, entre los que
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se incluyen el tabaquismo, el sobrepeso y el indice de masa corporal ya que se relacionan

con alteraciones metabdlicas e inflamatorias que favorecen a los cambios celulares®’, 8.

— Carcinoma escamoso queratinizante: Se caracteriza por la presencia de células
malignas con queratinizacion evidente, citoplasma abundante y formacion de perlas
corneas.

— Carcinoma escamoso no queratinizante: Presenta células tumorales con escaso
citoplasma, nucleos pleomorficos e hipercromaticos, sin evidencia clara de

queratinizacion’®.

Criterios diagnosticos para atipias L-SIL, H-SIL, ASCUS y ASC-H

La lesion intraepitelial de bajo grado (L-SIL) esta asociada a una infeccion por el virus del
papiloma humano, donde se encuentra agrandamiento nuclear, hipercromasia, cromatina
gruesa, contornos irregulares, halos perinucleares y binucleacion. La lesion intraepitelial de
alto grado (H-SIL) presenta una mayor progresion a cancer, con hallazgos de ldminas con
patrén de tablero de ajedrez con nicleos oscuros y cuerpos apoptoticos, contornos nucleares
irregulares, alta relacion nucleo-citoplasma, nucleos hipercromadticos y citoplasma variable,

desde inmaduro, metaplasico hasta densamente queratinizado °.

Las células escamosas atipicas de significado indeterminado (ASCUS) representan un
hallazgo sugestivo para L-SIL; sin embargo, para su interpretacion no es insuficiente. Entre
el 10 y el 20 % de mujeres con ASCUS tienen H-SIL confirmado por biopsia. Sus
caracteristicas morfologicas son: agrandamiento nuclear y aumento de la relacion ntcleo-
citoplasma, cambios nucleares minimos como hipercromasia, borrones, multinucleacion y

coilocitosis(Anexo 7)*.

Las células escamosas atipicas o ASC-H representan cambios sugestivos de H-SIL; sus
caracteristicas morfologicas comunes incluyen células pequefias con alta relacion nticleo-
citoplasma, presencia de células metapladsicas dispersas o en pequefios grupos, células

escamosas apifiadas con citoplasma denso, forma poligonal y nicleos dificiles de observar°.
Variables preanaliticas y analiticas que afectan la citologia

La fase preanalitica influye en la interpretacion de laboratorio desde la verificacion de datos

clinicos y la identificacion del paciente; entre los principales errores se presentan
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informacion insuficiente, mala obtencién de la muestra y conservacion incorrecta de la
misma. De igual modo, en la fase analitica, hallazgos como sangre y leucocitos en diferentes
condiciones no se interpretan como inflamacion, y se tiene en cuenta el resultado de
citologias pasadas, siendo estas normales o anormales, realizando una interpretacion de las
mismas con las citologias actuales. La interpretacion de los frotis citologicos va de la mano

con las impresiones médicas, resulta relevante para realizar un buen analisis®.
Calidad de la muestra y errores en la fijacion

La calidad de la muestra debe evaluar criterios como la toma de muestra con instrumentos
adecuados, buena extension del material obtenido, preservacion del espécimen, informacion
de la solicitud del estudio, transporte adecuado y una correcta técnica de tincion. Es
importante que la muestra se obtenga antes del tracto vaginal y la colposcopia. Los errores
mas comunes se presentan por el uso de fijadores de mala calidad, por no respetar el tiempo
de fijacion, por la degradacion del material celular debido a la distancia del aerosol de la
lamina y por no sumergir por completo el portaobjetos en el fijador cuando la fijacion es

liquida®.
Limitaciones en la interpretacion y sobrecarga inflamatoria

La interpretacion de frotis citoldgicos se complica en presencia de procesos inflamatorios
como la infeccion por VPH o la cervicitis, debido a que estos inducen cambios celulares
inespecificos que pueden enmascarar o imitar lesiones precancerosas. Este desafio
diagnostico se agrava en mujeres con indice de masa corporal (IMC) elevado, ya que la
obesidad promueve un estado de inflamacion sistémica y local caracterizado por altas
concentraciones de citocinas proinflamatorias (IL-6, TNF-o, IL-8) y de trafico (MIP-1aq,
RANTES), que alteran la respuesta inmune mucosal y favorecieron la disbiosis cervical:
pérdida de lactobacilos protectores*’,*!.

Esta disbiosis dafia la barrera epitelial del endocérvix, facilitando la persistencia del VPH y
la progresion de lesiones. En este contexto, la citologia convencional tiene una eficacia
limitada, por lo que se recomienda complementar el diagnostico con pruebas moleculares
para VPH de alto riesgo, analisis microbiologico del microbioma vaginal y perfiles de
citocinas cervicales, especialmente en pacientes con obesidad, donde el riesgo de progresion

es mayor*.
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Rechazo de muestras por escasa celularidad o contaminacion

Los frotis satisfactorios contienen de 8000 a 12000 células escamosas bien preservadas y un
minimo de 10 células endocervicales o metaplésicas bien conservadas de forma agrupada o
aislada. Las muestras insatisfactorias son aquellas donde las células endocervicales o de la
zona de transformacion cubren menos del 10 % de la superficie de la l1dmina; las muestras
con exceso de células inflamatorias, presencia de sangre, extendidos gruesos y

contaminacién impiden la lectura citolégica adecuada®?,*.

Muestras con mucosidad, epitelio atrofico o células inflamatorias

Las pruebas de Papanicolau (PAP) insatisfactorias se dan principalmente por sangre, flujo
blanco, moco y artefactos, ademas de la mala conservacion de las células y el ocultamiento
de inflamacion, debido a factores como la toma de muestra y la edad de las pacientes, lo que
genera opacidad de los detalles citoldgicos. La edad avanzada y la erosion cervical se asocian
con afecciones benignas, preneoplésicas o cancerosas. De este modo, se deben registrar
antecedentes de radioterapia, quimioterapia, neoplasias y estereoscopia para establecer
criterios de aceptacion de muestras, debido a estos criterios, las pacientes con resultados

insatisfactorios no suelen repetir la citologia para detectar anomalias a tiempo**.

Un meta-analisis que evalua a mujeres que habian recibido terapia hormonal (TH) evidencia
que el indice de masa corporal (IMC) se asocia de manera significativa con un mayor riesgo
de desarrollar cancer de endometrio. Esta asociacion es mas pronunciada en mujeres con
valores de IMC superiores a 27 y especialmente en aquellas que no han estado expuestas
previamente a la terapia hormonal; asimismo, se observa que un IMC elevado se
correlaciona con caracteristicas de mejor pronostico en el cancer de endometrio, como
tumores de bajo grado, histologia endometrioide y diagndstico en etapas tempranas, en
contraste, con un subgrupo reducido de pacientes cuya patogénesis se relaciona con

alteraciones en los mecanismos de reparacion genética®.
Relacion entre el sobrepeso e interferencias en la calidad citologica

Las mujeres con sobrepeso experimentan una mayor mortalidad por cancer de cuello uterino;
estas mujeres tienen menores probabilidades de realizarse pruebas de deteccion oportuna de
cancer. Del mismo modo, en mujeres de raza negra la mortalidad es mayor no solo por la

obesidad, sino también por la desigualdad. El adenocarcinoma del cuello uterino es el
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subtipo de cancer mas frecuente, y la obesidad constituye un factor de riesgo a través de sus
acciones hormonales. De igual manera, las mujeres con edad avanzada y con interpretacion

erronea del IMC se someten con menos frecuencia a un cribado de cancer de cuello uterino®.

Las mujeres con sobrepeso tienden a retrasar la busqueda de atencion médica debido a una
autopercepcion corporal negativa, al temor de recibir recomendaciones no solicitadas sobre
la pérdida de peso y a la expectativa de incomodidad durante el examen ginecologico.
Incluso cuando participan en las pruebas de deteccion del cancer de cuello uterino, el
procedimiento resulta mas complejo, ya que el prolapso de la pared vaginal dificulta la
visualizacion y el acceso al cuello uterino, lo que complica la toma adecuada de muestras y
el acceso al componente endocervical. Adicionalmente, se evidencia que el sillon
ginecoldgico y los dispositivos de muestreo, como el espéculo y el cepillo o espatula, no

siempre son ajustables ni de tamafio apropiado para esta poblacion*S.

Asimismo, se observa que algunos profesionales de la salud carecen de capacitacion y
experiencia especificas en técnicas de muestreo cervical adaptadas a mujeres con obesidad,
lo cual influye negativamente en la calidad de las muestras obtenidas. Estos factores
probablemente contribuyen al mayor riesgo de citologias insatisfactorias identificado en
mujeres con obesidad, asi como a una menor participacion en el cribado del cancer de cuello
uterino. En conjunto incrementa la incidencia de la enfermedad, mayores dificultades
terapéuticas y el riesgo de complicaciones asociadas. Estos hallazgos evidencian la
necesidad de que los programas de cribado sean accesibles, adecuados y eficaces para todas
las mujeres, independientemente de su tamafio corporal®®.

Los métodos de cribado disponibles pueden haber generado un subdiagnostico de lesiones
precancerosas y, como consecuencia, aumentar la probabilidad de cancer de cuello uterino,
especialmente por la baja deteccidon en mujeres con sobrepeso. En este contexto, se propone
que una identificacion precisa de las lesiones precancerosas resulta esencial para el manejo

posterior del sobrepeso y la obesidad®’.

Del mismo modo, es indispensable analizar si el equipo empleado, el tamafo del espéculo y
los procedimientos clinicos vigentes permiten una adecuada visualizacién y toma de
muestras del cuello uterino en pacientes con sobrepeso u obesidad. La falta de instrumentos

con dimensiones apropiadas o de dispositivos de dilatacion vaginal que faciliten la retraccion
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de la pared vaginal lateral dificulta la visualizacion del cuello uterino durante la colposcopia

en este grupo de pacientes®’.

Los efectos metabolicos y endocrinos de la obesidad pueden explicar la asociacion entre
obesidad y cancer endometrial. La disponibilidad de estrogenos en la menopausia resulta de
la conversion de androstenediona a estrona y de la aromatizacion de andrégenos a estrégenos
en el tejido adiposo periférico, de igual manera, el sangrado genital anormal en mujeres
premenopausicas con sobrepeso u obesidad se relaciona con la presencia de cancer lo que
habria contribuido al retraso en el diagnostico y, en consecuencia, a una afectacion negativa

del pronéstico clinico*®.

Casos de citologia insatisfactoria en mujeres con un alto IMC

Un estudio observacional retrospectivo realizado por la Universidad del Sur de California
informa que, de un total de 1.282 pacientes con citologia cervical insatisfactoria y prueba
negativa para VPH de alto riesgo (VPH-AR), la citologia repetida resulta negativa para
lesion intraepitelial (LIE) en 952 pacientes (75 %), insatisfactoria en 273 pacientes (22 %) y
anormal en 41 pacientes (3 %). Ademas, se observa que las mujeres con resultados negativos
para VPH-AR presentan un indice de masa corporal superior a 29 y una edad comprendida

entre los 44 y 48 afios®.

Maruthur en su analisis reporto que las mujeres con IMC >35 tienen mas del doble de riesgo
de citologias insatisfactorias y que hasta el 15-20 % de estos fallos se deben a un muestreo
inadecuado de la zona de transformacion. Por ello, es fundamental capacitar al personal de
salud en técnicas adaptadas para pacientes con obesidad y considerar la prueba de VPH de
alto riesgo como alternativa primaria de tamizaje en contextos con alta prevalencia de exceso

de peso™.

En un estudio que se realiza a 342 mujeres residentes en Dinamarca con niveles de indice de
masa corporal superiores al 18.6 % y edades comprendidas entre 23 y 49 afios, se halla una
mayor proporcion de citologias insatisfactorias en mujeres obesas, con un 2.4 % mas que en
mujeres con peso normal. Ademas, varias mujeres con obesidad no acuden al cribado de
cancer de cuello uterino por estigmas sociales teniendo mayor probabilidad de presentar un

frotis insatisfactorio que las mujeres con IMC normal®'.
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Importancia del seguimiento citolégico y control de calidad

La OMS recomienda realizar un seguimiento a las lesiones premalignas desde la
identificacion de los factores de riesgo anteriormente mencionados, hasta la prevencion y un
diagnostico oportuno de las pacientes. Los controles de calidad se emplean en todos los casos
negativos y positivos de lesiones precancerosas de cuello uterino, estableciendo criterios
diagndsticos para entornos hospitalarios de bajos recursos, incluyendo la revision sistematica
de las laminas citologicas para disminuir errores y asegurar la fiabilidad de los

resultados'®,>2.

Repeticion de las muestras segiin Bethesda

El sistema Bethesda es un informe estandarizado utilizado en la citologia cervicovaginal que
busca emitir informes uniformes y reproducibles. En la ultima actualizacion de este sistema
se recomienda repetir una citologia luego de dos o cuatro meses en casos de citologias
insatisfactorias; de la misma manera, se recomienda realizar la colposcopia en dos resultados
insatisfactorios consecutivos o en mujeres diagnosticadas con virus del papiloma humano de

alto riesgo con citologia insatisfactoria?.
Registro y trazabilidad de hallazgos citologicos

El registro de los hallazgos citologicos es esencial para asegurar la calidad de los resultados,
la interpretacion citoldgica y la revision de todos los casos positivos o sospechosos, con el
fin de garantizar la confirmacion diagnodstica y evitar errores. Asimismo, la trazabilidad de
las muestras se asegura mediante el correcto etiquetado o rotulacion de las laminillas junto
con la cumplimentacion de todos los datos necesarios en la hoja de remision (identificacion

de la paciente, procedencia, fecha de toma, entre otros)>?,3.

Notificacion de casos vinculados con unidad de colposcopia

El laboratorio lleva un seguimiento de todos los casos de citologias insatisfactorias; en el
caso de que dos muestras consecutivas se clasifiquen como inadecuadas, se informa al
responsable de la toma para remitir a la paciente a un centro de colposcopia. Segun el sistema
Bethesda, este procedimiento se lleva a cabo en citologias que presentan anomalias de las
células escamosas atipicas con significado indeterminado, células glandulares atipicas y

alteraciones epiteliales de bajo y alto grado’2.
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Recomendaciones de prevencion

Las estrategias de prevencion del cancer de cuello uterino propuestas por el sistema de salud
ecuatoriano, con el fin de disminuir la mortalidad y apoyar la calidad de vida de las pacientes,
establecen las siguientes acciones: la realizacion de la prueba citocervicovaginal cada 3 afios,
el cribado de VPH mediante pruebas moleculares para ADN del virus cada 5 afios y la
vacunacion desde los 9 hasta los 13 afos. La estrategia nacional para la atencion integral del
cancer promovi6 la educacioén sexual, la promocion y el suministro de profilacticos; del
mismo modo, en mujeres mayores de 30 afios recomend¢ el tamizaje y el tratamiento a través

de la inspeccion visual con 4acido acético y crioterapia®®.

La vacunacién contra el virus del papiloma humano es reconocida como una estrategia
fundamental de prevencion primaria del cancer de cuello uterino. La implementacion de
vacunas profilacticas frente al VPH logra reducir de manera significativa la incidencia de
enfermedades asociadas al virus en paises desarrollados con alta cobertura vacunal.
Asimismo, se describe que las estrategias de prevencion secundaria incluyen métodos de
cribado como la prueba de VPH de alto riesgo y la citologia en base liquida. En este marco,
las guias clinicas destacan la importancia del tamizaje cervical periddico para la deteccion
oportuna y el tratamiento de la neoplasia intraepitelial cervical antes de su progresion a

cancer invasivo>.

En los casos en los que se identifican lesiones cervicales precancerosas, se utilizan de forma
habitual intervenciones quirtrgicas, como la conizacion cervical, con objetivos diagnosticos
y terapéuticos. La conizacion se establece como un procedimiento estandar para la reseccion
de lesiones cervicales de alto grado, permitiendo al mismo tiempo la preservacion de la
funcion reproductiva. No obstante, pese a su eficacia, se evidencia que este procedimiento
no elimina completamente el riesgo de persistencia de la infeccion, la presencia de lesiones
residuales, ni la recurrencia de la neoplasia intraepitelial cervical, particularmente cuando se

mantienen genotipos de VPH de alto riesgo en el periodo posoperatorio™.

El cancer de cuello uterino es manejado habitualmente mediante cirugia, radioterapia,
quimioterapia y terapia dirigida, ya sea de forma individual o combinada. Se identifica que
factores como la edad, el indice de masa corporal, el estado menopausico, el estadio tumoral,
el grado histologico y las modalidades terapéuticas empleadas actuan como predictores

significativos de la supervivencia en mujeres con esta neoplasia. Asimismo, se sefiala que la
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integracion de los servicios de educacion, deteccion y tratamiento del cancer cervicouterino

en los niveles de atencion primaria y secundaria tiene el potencial de incrementar la

participacion en actividades preventivas y de mejorar los desenlaces clinicos>®.

CAPITULO III. METODOLOGIA.

El presente trabajo, titulado “Indice de masa corporal y presencia de anomalias en la

citologia cervical” se determind con la siguiente metodologia:

Tipo de la Investigacion

Enfoque de la Investigacion

Este estudio no se sustentd en datos estadisticos, sino en la revision, andlisis e interpretacion

de literatura cientifica relevante. Se recopilaron documentos provenientes de bases de datos
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cientificas de alto impacto, lo cual permitié una comprension profunda y detallada de los
fenomenos vinculados entre el indice de masa corporal (IMC) y la manifestacion de
alteraciones citoldgicas en el cuello uterino. A través de este enfoque, se busco aportar una
vision integral sobre como el IMC pudo influir en la salud cervical, contribuyendo al

entendimiento clinico y preventivo de estas anomalias.
Nivel de la Investigacion

La investigacion fue de nivel descriptivo, basada en la recopilacion y andlisis de diversas
fuentes bibliograficas que permitieron identificar y destacar la asociacion entre el indice de
masa corporal (IMC) y la presencia de anomalias en la citologia cervical. A través de esta
revision bibliografica, se describieron los hallazgos mas relevantes sobre el IMC y la
presencia de anomalias cervicales. Este tipo de estudio se desarrollé con el proposito de
cumplir los objetivos planteados, proporcionando un panorama detallado y actualizado del

tema.
Diseiio de la Investigacion

El disefio fue documental no experimental, debido a que no se realizd6 manipulacion de
variables; en cambio, se llevo a cabo una revision bibliografica exhaustiva en bases de datos
cientificas reconocidas, lo que permiti6 recopilar informacion relevante sobre el indice de
masa corporal (IMC) y la presencia de anomalias en la citologia cervical. Este disefio facilito
el andlisis tedrico de estudios previos, contribuyendo a una mejor comprension del vinculo

entre los factores metabdlicos y las alteraciones citoldgicas.
Segun el corte:

El estudio fue de tipo transversal, dado que se obtuvieron datos relevantes de estudios
previos a partir de publicaciones existentes en un periodo de tiempo determinado,
seleccionando articulos recientes sobre el impacto del IMC en las alteraciones citologicas

cervicales.
Segun la cronologia de los hechos:

La investigacion fue de tipo retrospectivo, donde se consultaron antecedentes registrados en

diversas bases de datos cientificas confiables de los ultimos 5 afos, los cuales estaban
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relacionados con estudios previos sobre el impacto del IMC en las alteraciones citologicas

cervicales.

Técnicas de recoleccion de datos:
Técnica:

La presente investigacion corresponde a un estudio de tipo bibliografico, se utilizo la
observacion documental como técnica para la recopilacion y andlisis de la informacion
cientifica. La busqueda se realiz6 en diversas bases de datos académicas y biomédicas, entre
ellas Google Académico, ScienceDirect, PubMed, Proquest, Nature, SciELO y Scopus,
complementandose con la revision de libros digitales y documentos publicados por

diferentes instituciones del ambito de la salud

Procedimiento:

El estudio se fundamento en la revision, andlisis e interpretacion de diversas bases de datos

bibliograficas, con el proposito de asociar las variables relacionadas al tema.

Poblacion de estudio y muestra

Poblacion:

La poblacién de estudio estuvo constituida por 60 documentos bibliograficos relacionados
con la tematica de investigacion, enfocados especificamente en la relacion entre el indice de
masa corporal (IMC) y la presencia de anomalias en la citologia cervical. La busqueda se
realizd mediante el uso de operadores booleanos y palabras clave pertinentes en bases de
datos internacionales como Medigraphic, PubMed, Scielo, Elsevier, Scopus, Redalyc y
ProQuest, aplicando criterios de inclusion y exclusion en funcién de los objetivos

planteados.
Muestra:

Luego de aplicar los criterios de seleccion, se eligieron documentos cientificos recientes que
contribuyeron de manera significativa al desarrollo de la investigacion sobre la asociacion
entre el indice de masa corporal y la presencia de anomalias en la citologia cervical. La
muestra qued6 conformada por 30 fuentes de informacidn, que cumplieron con los criterios

de seleccion, entre ellas articulos de revistas especializadas, estudios de casos clinicos, libros
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y otros documentos relevantes que se ditribuyeron de la siguiente manera: PubMed (6),
Elsevier (2), BMC (6), Proquest (10), Plos one (3), BVS (1), Medwave (1), Wolters kluwer
(D).

Criterios de inclusion y exclusion aplicados
Criterios de inclusion

* Articulos cientificos y documentos publicados en los tltimos 5 afos.

* Informacion relevante sobre el indice de masa corporal y anomalias en la citologia
cervical

* Estudios en los cuales se evidencia indice de masa corporal, infeccion por VPH y
factores de riesgo.

Criterios de exclusion

» Publicaciones que a pesar de ser actuales no poseen la informacion completa sobre
el tema abordado.

* Articulos que, aunque cuentan con la informacién requerida, no presentan datos
finales relevantes.

* Trabajos con resultados incompletos sobre el tema en estudio.

Métodos de analisis:

Se empled el método tedrico, en vista de que la investigacion se baso en el andlisis y la
sintesis de documentos cientificos, incluyendo articulos, manuales, libros y sitios web de
organizaciones internacionales. Este método permitié abordar el tema desde una perspectiva
integral, identificando las principales asociaciones entre el indice de masa corporal (IMC) y

la aparicion de anomalias en la citologia cervical.
Procesamiento de datos:

Se realizd un analisis cualitativo a través de la revision y comparacion de los datos y

resultados obtenidos en las busquedas bibliograficas. Para ello, se empled la triangulacion
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de la informacion como estrategia destinada a contrastar y validar los datos provenientes de

distintas fuentes, con el objetivo de fortalecer la validez y la consistencia del estudio.
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CAPITULO IV. RESULTADOS Y DISCUSION

Tabla 3. Lesiones cervicales en mujeres con alteraciones del indice de masa corporal.

Nimero Autor/es Poblacion de estudio X de edad Numerode X deindice de Tipo de Método
€asos masa Corporal Lesion diagnostico
positivos
1 Llanga, et al’. 1450  mujeres  que 40 afios 332 28 kg/m? L-SIL Citologia
acudieron a la unidad de Convencional
colposcopia del Hospital
Universitario de (Papanicolau)
Guayaquil
2 Seefoo, et al’®. 112 mujeres atendidas en 39 afos 101 27 kg/m? NIC-1 Biopsia
el Hospital General de
Tlaxcala
3 Yhbaseta, et al®. 276 mujeres acuden al 28 afos 92 >25 kg/m? H-SIL Citologia
Hospital Santa Maria del Convencional
Socorro
(Papanicolau)
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Ssedyabane, et al®. 184 mujeres que 45 afios 24 >30 kg/m? L-SIL Citologia
asistieron al Hospital Convencional
Regional Mbarara en
Uganda (Papanicolau)
Gisca, et al®. 139 mujeres que 35 afios 77 24 kg/m? NIC-1 Biopsia
asistieron a la Clinica
Avicena Profertis de Ilasi
(Rumania)
Sainz, et al®. 82 pacientes que 35 afios 26 24 kg/m? L-SIL Citologia
acudieron al Convencional
Departamento de cirugia
del Universidad de (Papanicolau)
Sevilla
Kayar, et al'’. 312 mujeres que 47 afios 99 23.4 kg/m? L-SIL Citologia
frecuentaron el Hospital Convencional
Estatal Osmaniye,
Turquia (Papanicolau)
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8 Mohammad, et al®'. 789 mujeres acuden al 35 aflos 2 25 kg/m? Adenocarci Biopsia
Hospital Universitario de noma In situ
Dinamarca
9 Cortés, et al®2. 201 mujeres del centro 39 afios 120 22 kg/m? L-SIL Citologia
ginecologicos de publicos Convencional
y privados de Espafia.
(Papanicolau)
10 Peace, et al*®. 375 mujeres estudiadas 43 afios 43 27 kg/m? NIC-3 Colposcopia 'y
en un centro médico. Biopsia

Nota: ASCUS (Células escamosas atipicas de significado indeterminado) L-SIL (Lesion escamosa intraepitelial de bajo grado) H-SIL (Lesion
escamosa intraepitelial de alto grado) NIC-3 (Neoplasia Intraepitelial Cervical de alto grado) NIC-1 (Neoplasia Intraepitelial Cervical de grado 1).
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RESULTADOS

En la tabla 3 se expuso un total de 10 articulos cientificos donde se evidenciéo un IMC
superior a 27 kg/m? en casos confirmados de L-SIL, en mujeres mayores de 35 afios, estas
lesiones progresaron en una parte de los casos a H-SIL y adenocarcinoma in situ. En mujeres
con un IMC normal y ligeramente aumentado también se reportaron casos de L-SIL y la
edad de riesgo fue la misma. Las técnicas utilizadas para el diagnostico de estas lesiones
fueron la citologia convencional, colposcopia y la biopsia, para el diagndstico, confirmacion

y seguimiento de los casos.

DISCUSION

Llanga, et al®’

., evidenciaron que la lesion mas frecuente en mujeres con sobrepeso fue la
lesion escamosa intraepitelial de bajo grado; de la misma frorma, Ssedyabane, et al*,
observaron mayor prevalencia de obesidad en mujeres con L-SIL, sin embargo, Sangjeong
Ahn, et al®., en su analisis reportaron que la progresion de L-SIL o su regresién no vario

segun la categorias del indice de masa corporal.

Kayar, et al'’., reportaron lesion L-SIL en una poblacion con un IMC normal, lo que
concuerda, lo evidenciado en el andlisis de Cortés, et al%>., donde se destacd que el IMC en
pacientes que presentan lesiones como L-SIL y H-SIL fue normal. De manera similar, Gisca
et al?®., en 2024, evaluaron a 139 mujeres con una edad promedio de 35 afios y un IMC
medio de 24 kg/m? en quienes se identificaron lesiones NIC-1 mediante citologia
convencional y biopsia. En conjunto, estos hallazgos sugieren que el sobrepeso, por si solo,
no se asocid de manera directa con el desarrollo de lesiones del cuello uterino, lo que indica

la participacion de otros factores en la génesis de estas alteraciones.

Por otro lado, Ybaseta, et al®’

., en su investigacion reporta H-SIL en una poblacion con un
IMC mayor a 25 y en un rango de edad de 28 afios, lo que corrobora lo expuesto por, Xu,
Shuxia, et al®., donde se afirma que la edad en mujeres con CIN2 y AIS fue principalmente
menor que en mujeres con lesiones de bajo grado, mismas donde se observd un indice de

masa corporal elevado y una edad de riesgo mayor a 30 afios.

Mohammad, et al®!., en su estudio que incluyé mujeres cuya colposcopia se combind con

biopsias cervicales suficientes para un resultado concluyente se evidencio que solo un 2 %
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de mujeres con IMC de 25 present6 adenocarcinoma in situ, lo que coincide, con lo analizado

158

por Seefoo, et al>°., en su articulo donde no se encontr6 que el sobrepeso u obesidad fueran

factores asociados al desarrollo de displasias de tipo 2 y 3.

Urbute, et al*®., en su articulo detalla que la obesidad se asocié con una menor participacion
en la deteccion del cancer de cuello uterino, de la misma manera, Seefod, et al®®., expuso
que estas mujeres solo suelen optar por una prueba de detecciéon HPV en lugar del tamizaje

128, que determino la prevalencia de CIN3

completo, lo que armoniza con Peace, et a
mediante la biopsia en 43 mujeres con IMC de 27 con citologias negativas y VPH positivas,

lo cual dificulta el hecho de que estas mujeres participen en la deteccion oportuna del cancer.

43



Tabla 4. Factores de riesgo y alteraciones de la citologia cervical con acciones de prevencion.

Numero Autor/es Clasificacion Factores de Poblacion  Numero Tipos de Acciones de prevencion
de IMC riesgo de estudio  de casos anomalias
positivos
Normal
1 Yung, et al’S. Edad > a 45 afios, 3798 1930 ASCUS Vacunacién contra VPH
22.5 kg/m? infeccion por mujeres
VPH genotipos  analizadas
16, 18 y 58.
Obesidad
2 Luana, et al'>. Numero de 217 172 Carcinoma de Aumentar la  participacion
30 kg/m2 parejas sexuales, mujeres células frecuente en el tamizaje de cuello
baja escolaridad, analizadas escamosas uterino.
falta de cribado
Bajo peso
3 Muneeha, et al’®. Edad > a 45 afios, 330 290 Carcinoma de  Concienciacion publica en zonas
<185 Bajo peso mujeres células rurales y fortalecimiento de los
kg/m2 analizadas escamosas programas de cribado
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Normal

Lin, et al®’. Disbiosis, inicio 120 41 L-SIL Uso de probidticos para regular la
22 kg/m? de la actividad mujeres comunidad microbiana.
sexual y nimero  analizadas
de parejas
sexuales
Normal Prevenciéon personalizada con
Munteanu, et Tabaquismo 134 71 H-SIL o
ayuda de datos clinicos
al®. 22 kg/m? mujeres
estudiades
Sobrepeso
Xu, et al®. Edad > a 45 211 59 H-SIL Identificaciéon de factores de
26 kg/m2 afos, infeccion mujeres riesgo 'y optimizaciéon  de
por VPH analizados estrategias de tiraje.
genotipos 16/18
Normal Vacunacion contra HPV
Cho, et al®®. Tabaquismo, 258 97 H-SIL
24 kg/m?2 infeccion por mujeres
VPH-AR e estudiadas
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historial irregular

de cribado
Normal Vacunacion contra HPV, triage
8 Ukybassova, et Infeccion por 396 12 L-SIL ) .
de fenotipo y cribado de HPV
al*, 23 kg/m2 VPH genotipos mujeres
16,52,33 analizadas
Normal
9 Sun, et al’’. Infeccion 400 190 ASCUS Vacunacion contra HPV, uso de
24 kg/m2 persistente por mujeres preservativos
VPH, estudiadas
Promiscuidad
Normal
10 Liu, et al®’. Infeccion por 692 22 H-SIL Mantener una microbiota vaginal
21 kg/m? VPH, alteracion mujeres saludable.
del microbiota estudiadas

vaginal

Nota: ASCUS (Células escamosas atipicas de significado indeterminado) L-SIL (Lesion escamosa intraepitelial de bajo grado) H-SIL (Lesion
escamosa intraepitelial de alto grado) NIC-3 (Neoplasia Intraepitelial Cervical de alto grado) NIC-1 (Neoplasia Intraepitelial Cervical)

46



RESULTADOS

En la Tabla 4 se analizaron 10 articulos cientificos donde se especificaron los principales
factores de riesgo presentes en las alteraciones de la citologia cervical, identificindose la
infeccion por VPH AR en el desarrollo de L-SIL y H-SIL, asi mismo, se desataco la
presencia de carcinoma de células escamosas en mujeres con un numero elevado de parejas
sexuales y un IMC de 30 .Un IMC de 22 junto con alteraciones de la microbiota vaginal y
disbiosis favorece el desarrollo de lesiones de bajo grado .En consonancia factores como
edad avanzada, tabaquismo, irregularidades en el cribado rutinario e IMC > 26 incrementan
la progresion de lesiones de bajo a grado a NIC 3 y carcinoma de células escamosas. La
vacunacion, la educacion y la optimizacion en los programas de cribado constituyen las

principales estrategias prevencion del cancer de cuello uterino.
DISCUSION

Yung, et al?., en su investigacion identificaron los genotipos de VPH de alto riesgo 16, 18
y 58 , edad avanzada > a 45 afios en 1930 mujeres con ASCUS, similarmente, Sun, et al>>.,
hallaron ASCUS en mujeres con antecedentes de infeccion persistente por VPH y
promiscuidad, lo que corrobora, los factores de riesgo expuestos por Ukybassova, et al>*., en

12 mujeres con L-SIL.

Yung, et al’®., Sun, et al> y Ukybassova, et al**

coinciden en que la presencia de genotipos
de alto riesgo del VPH, particularmente los tipos 16, 18, 33, 52 y 58, se relaciona
directamente con la aparicion de alteraciones citologicas como ASCUS y L-SIL. Estos
autores destacan que la persistencia viral constituye el principal desencadenante de cambios
celulares en el epitelio cervical. De manera similar, Xu, et al®*., también reporta la presencia

de lesiones intraepiteliales de alto grado (H-SIL) en mujeres con infeccion por genotipos 16

y 18, reforzando el papel oncogénico de estos tipos virales.

No obstante, algunos autores plantean que ademés del VPH existen factores metabolicos y

nutricionales que podrian influir en la progresion de las lesiones cervicales.

Luana, et al'®

., identificaron una asociacion entre la obesidad y la presencia de carcinoma de
células escamosas, sugiriendo que las alteraciones metabolicas propias del exceso de peso

podrian favorecer la persistencia viral y la progresion de las lesiones. En contraste, Muneeha,
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et al’®., reportaron una alta frecuencia de carcinoma escamoso en mujeres con bajo peso, lo
que indica que tanto el déficit como el exceso nutricional podrian influir negativamente en
la respuesta inmunoldgica del organismo frente al VPH. Estas diferencias sugieren que el
estado nutricional podria actuar como un factor modulador, mas que como una causa directa

de las anomalias citologicas.

Por otra parte, algunos estudios enfatizan la importancia de factores conductuales y del
entorno sociocultural en la aparicién de alteraciones citolégicas. Luana, et al'> y Sun, et
al®., coinciden en seflalar que variables como el nimero de parejas sexuales, la
promiscuidad y la baja participacion en programas de cribado incrementan el riesgo de

infeccion por VPH y, por ende, de desarrollar lesiones cervicales.

En contraste Lin, et al® y Liu, et al®’., introducen un enfoque diferente al sefialar que las
alteraciones de la microbiota vaginal y la presencia de disbiosis podrian favorecer la
persistencia viral y el desarrollo de lesiones intraepiteliales. Estos hallazgos amplian la
comprension del proceso patogénico, sugiriendo que el microambiente vaginal también

desempefia un papel importante en la progresion de las alteraciones citologicas.

Finalmente, otros autores resaltan la influencia de habitos nocivos como el tabaquismo
Munteanu, et al*> y Cho, et al®., coinciden en que el consumo de tabaco se asocia con la
presencia de lesiones intraepiteliales de alto grado, posiblemente debido a su efecto
inmunosupresor y a la generacion de compuestos carcinogénicos que afectan el epitelio
cervical.La totalidad de los autores refuerzan la necesidad de implementar estrategias
integrales de prevencion que incluyan vacunacion, educacion en salud sexual y

fortalecimiento de los programas de tamizaje citologico.
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Tabla 5. Riesgo de infeccion por VPH y su relacion con el indice de masa corporal en presencia o ausencia de anomalias en la citologia cervical.

Numero Autor/es Tamaifio de la Clasificacion de IMC Riesgo de infeccion por Anomalias Citocervivales
muestra HPV

1 Chen, et al®. 684,632 Sobrepeso > 25 kg/m? Bajo riesgo de infeccion No se reportan anomalias.
2 Hamod, et al®. 114 Sobrepeso > 25 kg/m? Infeccién por VPH-AR H-SIL
3 Urbute, et al’’. 6809 Sobrepeso > 25 kg/m? Bajo riesgo de infeccion No se reportan anomalias.
4 Wu, et al’!. 720 Sobrepeso > 25 kg/m> Infeccion por VPH 16 CIN
5 Jiménez, et al’%, 339 Bajo peso < 18,5 kg/m? Infeccion por VPH -AR No se reportan anomalias
6 Muneeha, et al®¢. 330 Bajo peso < 18,5 kg/m? No se reporta infeccion Carcinoma de células

€scamosas
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7 Laan, et al”. 294 Desnutricion < 18,5 kg/m? No se reporta infeccion Carcinoma de células
escamosas

8 Cicek, et al’™. 518 Obesidad > 30 kg/m? Infeccion por VPH-68 ASC-US

9 Parulekar, et al”. 128 Obesidad > 30 kg/m? No se reporta infeccion Carcinoma de células
escamosas

10 Munteanu, et al*>. 134 Sobrepeso > 25 kg/m? HPV de alto riesgo H-SIL

(especialmente HPV16/18

Nota: VPH-AR(virus del papiloma humano de alto riesgo) L-SIL (Lesién escamosa intraepitelial de bajo grado) H-SIL (Lesion escamosa
intraepitelial de alto grado) NIC-3 (Neoplasia Intraepitelial Cervical de alto grado) NIC-1 (Neoplasia Intraepitelial Cervical de grado 1).
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RESULTADOS

En la Tabla 5, se evidencia el riesgo de infeccion por VPH y su relacion con el IMC en
presencia o ausencia de anomalias en la citologia cervical, en la misma, se observa que el
sobrepeso (>25 kg/m?) es la condiciéon mas frecuente. En desnutricion (<18,5 kg/m?) y
obesidad (> 30 kg/m?), se evidencia la presencia de infeccion por VPH de alto riesgo y
progresion a neoplasias como el carcinoma de células escamosas , lo que podria sugerir una
posible relacion entre el estado nutricional deficiente y la progresion de lesiones malignas..
En conjunto, estos hallazgos sugieren que el IMC podria actuar como un factor modulador

entre la infeccion por VPH vy el desarrollo de alteraciones citologicas.
DISCUSION

Chen, et al®® y Urbute, et al’’., con tamafios muestrales amplios, reportan que las mujeres
con sobrepeso (=25 kg/m?) presentan bajo riesgo de infeccion por VPH y ausencia de
anomalias citologicas, lo que sugiere que el incremento moderado del IMC no
necesariamente se asocia con el desarrollo de anomalias, mientras que, Hamod, et al® y
Munteanu, et al®°., en sus estudios hallaron que el sobrepeso junto con el VPH-AR puede

favorecer el desarrollo lesiones. Lo que corrobora lo expuesto por Wu, et al’!

., que respalda
que algunos tipos virales de alto riesgo como genotipo 16 continian siendo determinantes

en la progresion de las anomalias citologicas independientemente del estado nutricional.

Por otro lado, Jiménez, et al’?

., en su investigacion revela infeccion por VPH-AR en mujeres
con bajo peso (<18,5 kg/m?) sin presencia de anomalias citologicas, lo que podria indicar

etapas tempranas de infeccion sin progresion celular detectable. No obstante, en analisis

como los de Muneeha, et al°® y Laan, et al’”®., mencionan que la presencia de carcinoma de
células escamosas en pacientes con desnutricion, sugiere que un estado nutricional deficiente
se relaciona con alteraciones inmunologicas que favorecen la progresion de lesiones

malignas.

Cicek, et al’™®,, identificé la presencia del genotipo 68 del virus del papiloma humano en
mujeres con obesidad sin alteraciones de la citologia, en contraste, Parulekar, et al’.,

describe casos de carcinoma de células escamosas en mujeres obesas sin reporte de infeccion
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por VPH, lo que podria relacionarse con limitaciones en la deteccion viral o la influencia de

otros factores de riesgo.

Finalmente, los datos revelan que cambios extremos en el estadio del indice de masa corporal
como la desnutricion y la obesidad, podrian estar asociados con un mayor riesgo de
progresion hacia lesiones malignas debido a alteraciones inmunologicas, metabdlicas o
inflamatorias que influyen en la persistencia del virus del VPH y en la transformacion

celular.
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CAPITULO V. CONCLUSIONES

El andlisis de las alteraciones citoldgicas y su relacion con el indice de masa corporal
evidencia que las lesiones escamosas intraepiteliales de bajo grado (L-SIL) constituyen
la alteracidn citoldgica mas frecuente reportada en mujeres con IMC superiores a 25
kg/m?. Asimismo, se identifica lesiones de mayor relevancia clinica, como lesiones
intraepiteliales de alto grado H-SIL, neoplasia intraepitelial cervical grado 3 (NIC-3) y
adenocarcinoma in situ, lo que refleja el potencial de progresion de las alteraciones
cervicales cuando no son detectadas ni tratadas oportunamente.

No obstante, los estudios examinados indican que el IMC por si solo no actua como un
factor etioldgico determinante, debido a que, estas lesiones también pueden presentarse
en mujeres con un IMC dentro de los rangos normales siendo la citologia convencional
el método de tamizaje mas utilizado, permitiendo el seguimiento clinico y la deteccion
temprana, complementandose con estudios como la colposcopia y la biopsia para una
confirmacion diagndstica adecuada.

La carcinogénesis cervical es un proceso multifactorial en el que intervienen diversos
determinantes que actian de forma sinérgica, entre los cuales destacan la edad, el
tabaquismo y el niumero elevado de parejas sexuales. Asimismo, se sugiere que las
categorias del IMC asociadas con alteraciones en la respuesta inmunologica y con
estados inflamatorios, como la desnutricion y el exceso de peso favorecen la persistencia
del VPH facilitando el desarrollo de neoplasias. Estos hallazgos refuerzan la importancia
de fortalecer estrategias de prevencion, incluyendo la vacunacion contra el VPH y el
fortalecimiento de los programas de cribado citoldgico.

La infeccion por los genotipos de VPH 16, 18, 52, 33 y 58, es determinante en el
desarrollo de lesiones intraepiteliales de alto grado H-SIL y carcinoma de células
escamosas. El IMC influye en procesos inmunoldgicos y metabolicos que afectan la
persistencia del VPH lo que establece su relacion y al interactuar con otros factores

conductuales la presencia o ausencia de anomalias en la citologia.
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ANEXOS

Anexo 1. Estructura del genoma viral del VPHI6.

LCR: Origen de la replicacion, sitios de
union a factores de transcripcion y control
de la expresién génica

L1: Proteina mayor de la capside

L2: Proteina menor de la capside

E1: Replicacién y transcripcion del ADN viral
E2: Replicacién del ADN viral, apoptosis e
inhibidor de la transcripcion de E6/E7

E4: Replicacion del ADN viral

ES: Proliferacién celular, alteracién de

las rutas de senalizacién, reconocimiento
inmune y apoptosis

E6: Degradacion de p53, alteracién

de la regulacién del ciclo celular,
resistencia a la apoptosis, inestabilidad
cromosomica e inmortalizacion celular
E7: Degradacion de pRb, reentrada a la
fase S del ciclo celular, sobreexpresion de
p16, inestabilidad cromosémica

Fuente: https://www.medigraphic.com/pdfs/medlab/myl-2021/myl212b.pdf



Anexo 2. VPH y su progresion a neoplasias
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Fuente: https://'www.medigraphic.com/pdfs/medlab/myl-2021/myl212b.pdf



Anexo 3. Extension de muestra endocervical en portaobjeto

Fuente: https://www.sogvzla.org/wp-content/uploads/2022/10/13.-82-4-R-Importancia-
de-la-calidad-de-la-muestra-en-el-citodiagnostico-cervical-2.pdf



Anexo 4. procedimiento de toma de muestra cervical (exo-endo): a) Colocacion del espéculo
seco sin lubricar; b) Visualizacion de la UEC o ZT; ¢) Toma de muestra exocervical; d)

Toma de muestra endocervical; e) Extension del material exo-endo, e) Fijacion.

Fuente: https://www.sogvzla.org/wp-content/uploads/2022/10/13.-82-4-R-Importancia-

de-la-calidad-de-la-muestra-en-el-citodiagnostico-cervical-2.pdf



Anexo 5. Citomorfologia de L-SIL

| Koilocytic changes

LSIL Cytomorphology

Nuclei of LSIL cells
are enlarged more than 3 times
Intermediate cell nuclei (ICN)

Intermediate Cell LSIL nucleus
Nucleus (ICN)

—8 0

Fuente: https://pmc.ncbi.nlm.nih.gov/articles/PMC8326095/pdf/Cytojournal-18-16.pdf




Anexo 6. Células normales y lesiones intraepiteliales escamosas
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Fuente: https://pmc.ncbi.nlm.nih.gov/articles/PMC8326095/pdf/Cytojourn

al-18-16.pdf




Anexo 7. Células ASC-US con nucleos agrandados, cromatina fina y membrana nuclear
lisa (a—d). Tambieén se identifica Candida spp. en (a).

ar.

-

Fuente: https://pmc.ncbi.nlm.nih.gov/articles/PMC10348779/pdf/nihms-1895426.pdf



