SYMPOSIUM EN PROGRESOS DE DIAGNOSTICO GINECOLOGICO
COLPOCITOLOGIA

1. JORGE CAMPOS R. DE C. (%)

A utilidad del citodiagnéstico en la practica médica, es tema que ya no se

discute; abundante literatura acumulada en la cuarta v guinta décadas
de este siglo, ha demostrodo la exactitud del métode y ha probade también
que el citodiagndstico ofrece pesibilidades diferentes, segin cual sea e terri-
torio del organismo en el cual se lo aplica o el tipo de secrecién ¢ exudado
gque se examina. Todos los autores estdn de acuerde que el método logra los
mejores resultados cuando se lo aplica al territeric ginecolégico.

En el campo ginecoldgico, dos son los objetives fundamentales que el
citéloge busca: a} el diagnédstico del cancer; o k) el diagnéstice hermonal, Nos-
otros sélo nos acuparemos ahora del primer aspecto.

Nuavas técnicas en la obtencidn y remisién de muestras.— Varios mé-
todos se han propueste para reemplazar a los ya cldsicos procedimientos de
obtencién de muestras mediante la espdtula de Ayre a la pipeta de Papani-
colaou.

BRUNSCHWIG (1) ha disefiade un tapén vaginal de algodédn prensado
envuelto por material no abservente, salve por su extremo distal, que permite
tomar muestras de secrecién vaginal con un minime de personal, ya que las
propias pacientes se colocan a si mismas el tapdn y luego personal auxiliar ha-
ce las extensiones en ldminas.

DAVIS {2) ha ideado un pracedimiento enteramente diferente; consiste
en una pipeta de pldstico descartable que contiene una solucién preserverante
de células; la toma de la muestra se efectia de manera similar a una ducha
vaginal y luego se aspira el liquido que regresa a la pipefa, esta es entonces
cubierta con una tapa hermética y enviada por correo al laboraterio; esta téc-
cina permite gue lus mujeres se tomen a si mismas las muestras, inclusa en sus
prepios hogares. Con ambos procedimientos se obtienen [dminas aceptables
y se legra una exactitud diagnéstica apreciable, segin sus propios autores; sin

i*) Del Departamento de Morfologia de la Facultad de Medicina de la Universidad Nacional Mayor de San
Marcos v del Departamento de Patologia del Instituto Nacional de Enfermedades Neoplasicas.
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embargo ambos odolecen del defecto que privan a la mujer del beneficio de
fener un examen ginecoldgico que no tiene sustituto.

Evitar que las laminas con los extencidos se sequen, antes de ser co-
loreadas, constituye uno de los principios del método que es celosamente pre-
servado en todas las técnicas usadas; sin embarge, este es un obstaculo para
cl envio de ldminas sin colorear, desde lugares apartados, hasta los laborato-
rios que necesariamente se hallon en centros urbanos de importancia. Para
vencer este obstaculo, recieniemente se ha puesto en el mercado un dispositi-
vo nebulizador que permite cubrir el extendido, después de fijado, con una fi-
na pelicula de material plastico, que es removida antes de colorear la lédmine.
Nosotros, desde hace varios arfos, hemos resuelto el problema del envio de
ldminas secas por corree, cubriende los frotis, después de fijados en alcohol-
éter, con una solucidén al 2% de resino sintética Harleco, (la misma que es usa-
da para montar las lominillas) la cual se disuelve en xilol antes de empezar la
colorocion.

PAPANICCOLACYU y BRIDGES (3) en 1957 publicaron un método seme-
janfe empleando Diaphane, que es también una resina sintética,

Diagnéstico de cancer cervical en etapa evolutiva muy precoxr y diag-
néstico de cambios epiteliales posibles precursores de cdncer.— La introduc-
cidén del citodiaogndstico en los examenes de rutina de enfermas con procesos
ginecolagicos y los exdmenes citolégicos de grandes masos de poblocidn su-
puesto sand, mayor de treinta afos, ha permitido descubrir ednceres cervicales
en etapa precoz de su desarrollo. Es osi como el diagndstico de cdncer in situ
del cérvix, que antes de la era del citodiagnéstico sélo se realizaba en forma
casual y casi siempre en piezas operatorias, ha pasado ¢ ser aghora un oconte-
cimiento rutinario pora el ginecdlogo que trabaja auxiliado per el citdlogo.

Pero, gracias a la citologia exfoliativa, no sélo diagnosticamos —o so-
mos capaces de diagnosticar— cancer cervical levemente infiltrante o cdncer
in situ, sino que también hemos oprendido a reconocer cuadras histolégicos que,
agrupados bajo el nombre genérico de displasias, constiuyen un conjunto de
aiteraciones del epitelio cervical que tienen en comin actividad proliferativa
anormal y alteraciones en la maduracién celulor; la real significacién de las
displusias y su vinculacién con el cancer in situ y con el cancer infiltrante, es
tema de actual investigacién pero que desgraciadamente escapa de los linde-
ros que tiene esto exposicidn,

Diagnéstico citolénico diferencial entre Displasias, Céncer in situ y Cén-
cer infiltrante del cuello uterino.— Hoy acuerdo undnime en que el diagnésti-
co de cualquiera de estas alterociones del epitelic cervical es a la postre ju-
risdiccién de la histopotolegia; sin embargo, el progreso realizads en e campo



112 CAMPOS R. DE C. . SFTIEMARF 106

Caxec. v OasT.

de la citologia permite, en lo mayoria de cases, sugerir o sefalar la posibili-
dad diagnéstica de displasia, de cancer in situ o de cancer infiltrante, por pro-
cedimientos puramente citolégicos.

KOSS (4) pone énfasis especial en que el criterio que debe normar el
diagnéstico citolégico de las alteraciones del epitelia cervical que discutimos,
es que el aspecto general de la lamina es més importante que la anormalidad
de determinadas células en particular; dicho esto en otras palabras, na hay
células patognoménicas para cada lesién cervical determinada; todo lo con-
trario, el espectro de las meodificaciones celulares es amplio para cada lesién
y se superpone parcialmente con los espectros de otras lesianes. Si considera-
mos en farma de gradiente las diferentes lesianes cervicales —lo cual no quie-
re decir necesariamente gue demos por aceptada la transfarmacién obligada
de una lesién en otra, en forma pragresiva— en el arden siguiente: Epitelio
normal, Displasio, Cancer in situ y Cdncer infilirante, se encuentra gue confor-
me nos desplazamos a la derecha, las células tienden a ser mds pequefas y
i0s nicleos a ser mas grandes; paralelamente hay un aumento progresivo en
el nimero de células con forma anormal {5, 6, 7 vy 8).

En resumen, el citopatélogo en la mayor parte de casas, puede diferen-
ciar una displasia, un céncer in situ o un céncer infiltronte, pero hay circuns-
tancias en las que, sea parque coexisten dos a tres de estas lesiones en el mis-
mo cuvello o por que hay lesiones fronterizas (barderline), el diagnéstico puede
ser dificil o inclusa erréneo. Es verdad gue en la mayorio de casos tiene poca
utilidad préctica conacer la prediccién que ha hecho el citélage, ya que, por
el sélo hecho que él nas camunica el hallazgo de células anarmales y /o neo-
pidsicas, estamos obligadas a tamar biopsias o hacer conizacién; sin embar-
go en determinadas circunstancios {gestacidn, cantroles en la evolucién de una
paciente aperada, etc.}, el informe citoldgico por si sélo es estremadamente Otil.

Citologia y prondstico del céncer del cérvix irradiado.— A los GRAHAM
les cabe, sin lugar a duda, el méritc de haber abierto una polémica, que to-
davia no ha sido cerrada, sobre la posibilidad de predecir con cierto grado
de seguridad la evolucién que seguird determinado caso de cancer del cérvix
tratado par cirugia o per radioterapia.

Es canacido que hay variacianes individuales en la respuesta de pacien-
tes con cancer cervical del mismo estado clinico y del mismo tipo histolégico,
tratados en forma idéntica. En 1953, los GRAHAM (9] describieran signas cito-
légicos de radiosensibilidad [RS} que, segun estas autores, cuando se encuen-
tran antes del tratomienta en mas del diez por ciento de las células epiteliales
narmales, permiten predecir que ocurrird una buena respuesta del tumor que
se va a irradiar. Al contrario, cuande menos del diez por ciento de las células
muestran signos de RS, el prondstico es sombria.



Vorumen X COLPOCITOLOGIA 13

Nimera 3

En 1947, R. GRAHAM (11} describié cambics citolégicos, que cuando
estan presentes en por lo menos 75 por ciente de las células no tfumorales,
indican buena respuesta del tejido tumoral a la radioterapia {R.R.}.

Numerosos autores han repetide las observaciones de las GRAHAM,
con resu'tados contradictorios (12, 13, 14); ello explico la actitud de escepticis-
mo o duda que predomina en la mayor parte de centros cancerolégicos acerca
del valor préctico de estos indices; sin embargo, es importante sefalar que
las observociones de los GRAHAM tienen el gran mérito de hober puesto de
manifiesto que la respuesta del tejide tumoral a las radiociones es un fené-
meno bicldgico individuo!, que varia de una persono o oira, y cuya esencia
intima desconocemos por lo que merece estudiarse mds profundomente.

DAVIS y col. {15} en 1960 describieron un nuevo procedimiento para
conacer el grado de radiosensibilidad del carcinoma cervical. Estos autores en-
contraron que si se aplica 1560 r, en una sola dosis, en o mucosa del carrillo
de una enfermo con cancer cervical que va a ser irradiada y. luego, diaria-
mente durante tres semanas, se toma muestras por escarificaciéon de la mucosa
y se investiga el aumento en el area de las células epiteliales y el porcentaje
de células multinucieodos; se encuentra correlacién entre la radio-respuesta del
tumor cervical y el incremento en el drea celular y en el ndmero de células
epitelioles orales multinucleadas. Dicho esto en ofras palabras, las enfermas
que respondieron favorablemente a la radicierapia aplicada a! tumor uterino,
mostraron signos celulares en la mucosa oral que se interpreton como indica-
tivos de radiosensibiflidad. Los autores juzgan que este remarcable parolelismo
puede ser explicado por una matriz genética comdn de los dos epitelio —orol
y cervical— y que la "configurocidn similar de los macromoléculas del acido
decxiribenucfeico de lu cromatina de las célulos normales y de las malignas”
puede explicar la respuesta paralela favorable o desfavorable que en un mis-
mo individuo, presentan dos tejidos epiteliales geograficamente alejados en-
tre si.

Juliete LAGUNA (18) en 1957 sefalé la importancia de la persistencio
de los cambios citolégices caracteristicos de radio-respuesta. En la serie de la
autora, cuando estos cambios desaparecieron dentre de los seis meses siguien-
tes al final del tratamiento, sélo se logré 26 por ciento de curaciones; en cam-
bio, cuando hay persistencio de lo radic-respuesta por un pericdo de tiempo
" mayor de siete meses, se obtuvo 25 por ciento de curaciones. Este nuevo cri-
terio es llamado RP [radio-persistencia). Las observaciones de J. LAGUNA no
han merecido toda la otencién que merecen habiendo muy pocos comentarios
en la literatura. ZIMMER (17} ha encontrado persistencia de los cambios cito-
lédgicos en el drea cervice-vaginal, hasta catorce anos después de haber con-
cluido la radioteraria; este autor supone que este cambic morfoldgico de las
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células exfoliadas podrio explicarse por una mutacidn en las células de o
capa germinativa y advierte del peligro de confundir estos elementos con cé-
lulas neoplésicas, incurriendo en errores diagndsticos.

Ruth y John GRAHAM (18, 19, 20, 21) han sugerido que una radic res-
puesta citolégica pobre puede mejorarse si se trata al paciente con propionato
de testosterona o con alfa-tocofercl y gue esta mejara en la respuesta de la
citologia vaginal implica mejotes resultados en el tratamienta del cdncer cervi-
col. Sin embargo, otros autores (22} no han logrado reproducir estos hallazgos.

Cancer in situ cérvico-vaginal después de radioterapia— KOSS (23] en
1961 publicé siete casos de cdncer in situ sitvado en el drea cérvica-vaginal,
en pacientes gue habian sida irradiadas por cancer infiltrante del cuelle ute-
rino, varios afos antes. El lapso transcurrido entre la rodioterapia y el diag-
néstico del cancer in situ varid entre quince meses y 17 afios. El auter sefiala
que ha es pasible en el momenta presente, estoblecer la relacién que pudiera
existir —si es que existe alguna— entre la radioterapia previa y la aparicién
del cdncer in situ; una explicacién podria ser que el mismo agente cancerigeno
que provocd el primer céncer, es también responsable de la aparicién de un
nuevo faca tardio, en un drea mds o menas alejada del primer foco; otra pasi-
bilidad seria atribuir a la radiaterapia el efecto cancerigeno responsable por
el segundo tumor.

En la literatura no hay informacién acerca de la frecuencia con que su-
cede el fendmeno descrito por KOSS; la observacién de este autor invita a ob-
servar mejor la evolucién alejada de las enfermas que han recibido con éxito
rodioterapia por céncer cervical y a investigar los cambios citolégicos e histo-
[égicos tardios que ocurren en la mucosa vaginal y utering.

Palabras finales.— Considero que una revisiéon sumaria del progreso
alcanzado por la citologia exfoliativa en el compo ginecolégico na puede de-
jar de mencionar la valiosa contribucién que ha significado la fundacién de la
Academia Internacionol de Citelogia vy la publicacién de su érgano oficial, el
Acta Cytolégica, que, bejo la direccién de George WIED, constituye actual-
mente una publicacién de obligada consulto para todos los que estdn intere-
sados en esta discipling. La organizacién de lo Academia Internacional ha sig-
nificado el final de l¢ adolescencia de la c¢itologia v su ingreso en la edad de
la madurez; el préximo Congreso Internacional que se reunird en Paris en 1965

significard, sin duda alguna, un acontecimiento de definida trascendencia cien-
tifica,
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