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RESUMEN

Objetivo: Establecer un mecanismo de control de calidad lo mas efectivo posible para las citolo-
gias diagnosticadas como ASCUS.

Material y método: Revision de las citologias cérvico-vaginales diagnosticadas como ASCUS
durante los afios 1995 a 1999 ambos inclusive. Reevaluacion por dos citotécnicas diferentes al azar,
sin datos clinicos. Reevaluacion de las discrepancias por el citopatélogo. Estudio estadistico. Revi-
sion de la Literatura.

Resultados: indice de concordancia entre citotécnicas: 80%. indice de concordancia del citopa-
télogo: 84,5%. Todos los casos considerados como negativos mostraron desaparicion de la lesién en
el seguimiento. Los cambios asentados sobre células metaplasicas y en mujeres peri y post-meno-
pausicas son los casos con mayores discrepancias.

Discusion: Nuestros resultados muestran una concordancia para el diagnéstico de ASCUS mayor
que la reportada en la Literatura. Creemos que este método, si bien es mas laborioso que otros publi-
cados en la Literatura, es mejor por cuanto unifica criterios entre el personal que trabaja en un Labo-
ratorio de Citopatologia, y permite evaluar los casos en relacidon al seguimiento de las pacientes.
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ASCUS and quality control in cytology
SUMMARY

Obijective: To establish an effective quality control mechanism for ASCUS cytologies.

Material and Methods: The ASCUS cytologies we received from 1995 to 1999 were rescre-
ened using two randomly chosen cytotechniques (no clinical data). A re-evaluation of discre-
pancies was carried out by the cytopathologist, a statistical study was made and the literature
reviewed.

Results: In 80% of the cases, the cytotechniques confirmed the previous ASCUS diagnosis. The
cytopathologist’s diagnoses coincided in 84.5% of the cases. At the time of this study, all the cases
considered negative showed no presence of ASCUS on follow-up. The principal discrepancies were
found in the cases with changes in the metaplastic cells and in peri/post-menopausal women.

Discussion: The concordance we found on reviewing these diagnoses of ASCUS is greater
than that previously reported in the literature. Our method of unifying criteria (cytotechniques/cyto-
pathologist diagnoses) permits assessment of the cases on follow-up.
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INTRODUCCION

El control de calidad de los laboratorios de
citopatologia, ha sido y es motivo de debate. La
Academia Internacional de Citologia, respecto a
la citologia cérvico-vaginal convencional, reco-
mienda la revisién del 10% de casos al azar (el
llamado 1:10), ademas de todos los casos posi-
tivos y todas las dudas de los citotécnicos.

Han ido apareciendo diferentes métodos para
mejorar la calidad del diagnéstico citoldgico. Esto
es especialmente importante en los ASCUS
dada precisamente la incertidumbre respecto a
su significado, y respecto a la lesiéon que en rea-
lidad esconde y el prondstico de la misma.

Dichos métodos son los siguientes: a) Auto-
maticos: Autopap Primary Screening System (Tri-
Path Imaging), ThinPrep Imaging System (Cytyc)
e InPath (Molecular Diagnostics), b) Manuales: el
método de rescreening rapido (60 segundos por
laminilla). C) Otros métodos: Como método de
control de calidad se ha tenido en cuenta también
la variabilidad interlaboratorio.

Métodos automaticos

Auto Pap Primary Screening System, nace de
la fusion de AutoCyte y NeoPath que habian
adquirido la propiedad intelectual de Neuromedi-
cal Systems PAPNET. Este método utiliza un sis-
tema semiautomatico llamado de «redes neuro-
nales» en ordenador, para detectar células ané-
malas en las extensiones que se toman
normalmente. Esta disefiado para screening pri-
mario, para detectar carcinomas escamosos, ade-
nocarcinomas y formas precursoras pero no
detecta células endometriales citologicamente
benignas en mujeres postmenopausicas, cambios
reactivos asociados a radioterapia y atrofia con
inflamacion, neoplasias inusuales y sarcomas. (1)
Multitud de trabajos se han presentado para esta-
blecer el valor real del screening por este método,
que podriamos reducir a dos opiniones:

a) A favor de la utilizacion de este método
por ofrecer un buen control de calidad (2-4);
deteccién de mas falsos negativos (5-7); mayor
deteccion de falsos positivos (8,9); mejora el
tiempo de screening (10); mayor sensibilidad

para diagnosticar las lesiones de bajo grado (11).

b) En contra de la utilizacién de este método
por no detectar infecciones (12,13); disminuir la
identificacion de ASCUS respecto al screening
manual (14-16); anadir coste econémico adicio-
nal (16,17); no mejorar las variaciones interob-
servador, que son similares a las del screening
convencional (13); no aumentar la calidad del
screening manual (14); mayor frecuencia de fal-
sos positivos comparados con los falsos negati-
VOs; y poca sensibilidad para reconocer células
endocervicales (18).

Métodos manuales

El método de rescreening rapido consiste en
evaluar de forma rapida, por una segunda cito-
técnica, un conjunto de citologias después del
screening normal. Renshaw y cols (19) han eva-
luado la reproducibilidad interobservador, la
especificidad y la sensibilidad, concluyendo que
la reproducibilidad, la especificidad media y la
sensibilidad media para el positivo verdadero
eran buenas. Respecto al ASCUS, el screening
rapido detectd el mismo porcentaje de falsos
negativos y de verdaderos positivos, por lo cual
se piensa que este método debe ser considera-
do como una alternativa a las medidas de control
de calidad. Esta opinién es compartida por Diehl
y cols (20). Dudding (21) demuestra la superiori-
dad del rescreening rapido frente al método 1:10
para mejorar la eficacia diagnostica.

Otros métodos

La variabilidad interlaboratorio puede usarse
como método de control de calidad en el screening
cervical. Bucci y cols (22), en un estudio de con-
cordancia interlaboratorio hallaron que la mayor
discordancia se observaba en el diagnostico de
ASCUS, siendo la frecuencia de la concordancia
diagndstica para el ASCUS menor del 39,7%.

En consecuencia, el diagndstico citoldgico de
ASCUS, es uno de los que crea mayores proble-
mas en los laboratorios de citologia, en cuanto a
reproducibilidad, variabilidad interobservador,
diagnostico y control de calidad.
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MATERIAL Y METODO

Se revisaron 346 citologias correspondientes
a ASCUS sospechoso de displasia (segun la cla-
sificacion de Bethesda 2001), correspondientes
a 296 pacientes, diagnosticadas desde el 1 de
enero de 1995 al 31 de diciembre de 1999, La
Unidad de Citopatologia consta de 4 citotécnicas
con titulacién internacional y dos citopatélogos.
Los casos fueron sometidos a screening primer
lugar por una citotécnica y después por una
segunda citotécnica, ambas escogidas al azar.
Ninguna de ellas disponia de informacion clinica
de ningun tipo. Se evalué si los cambios que
soportaban el diagndstico de ASCUS asentaban
sobre células escamosas o metaplasicas. Los
casos de desacuerdo entre las citotécnicas y/o
con el diagnéstico establecido inicialmente, fue-
ron revisados por uno de los citopatélogos. Se
evalué el seguimiento de estas pacientes
mediante tomas citolégicas posteriores al diag-
néstico de ASCUS.

RESULTADOS

Del total de las 346 citologias diagnosticadas
de ASCUS, 277 fueron consideradas como posi-
tivas por ambas citotécnicas (indice de concor-
dancia entre citotécnicas 80,0%), (tabla 1).

22 de las 346 preparaciones fueron conside-
radas por ambas citotécnicas como negativas
(6,4%). Estos casos fueron también revisados
por el citopatdlogo (dada la discrepancia con el
diagndstico inicial), quien coincidié en la negati-
vidad. En el seguimiento de estas pacientes se
observo negativizacion de la lesion en todos los
casos (tabla 1).

47 de las citologias fueron consideradas por
una de las dos citotécnicas como negativos. Es

Tabla 2. Casos de discrepancias entre citotécnicas.
Evaluacion por el citopatélogo

Negativo
Positivo

35 casos (10,11%)
12 casos (3,46%)

decir, las discrepancias entre las citotécnicas
ascendieron al 13,6% de las preparaciones
(tabla 1). El indice de Kappa para esta discrepan-
cia es de 0,41, por lo que la concordancia entre
las dos citotécnicas puede considerarse como
moderada desde el punto de vista estadistico.

De las 47 preparaciones en que habia discre-
pancia entre las citotécnicas, 35 fueron conside-
radas como negativas por el citopatdlogo
(tabla 2).

Respecto al diagndstico inicial, 57 preparacio-
nes (16,5%), fueron considerados como negati-
vos por el citopatdlogo. Esta discrepancia, que
debe ser considerada como falso positivo,
corresponde a la discrepancia del citopatélogo,
consigo mismo respecto al diagnéstico inicial.

Las discrepancias son mayores cuando las
alteraciones asientan sobre células metaplasicas
(17,7% versus 12,35%) (tabla 3).

No encontramos ninguna relacién entre las
discrepancias y la edad de las pacientes, si bien
en ningun caso con discrepancias la paciente
era menor de 20 afos (tabla 4).

Tabla 3. Discrepancias en relacion a ASCUS sobre
células metaplasicas

Discrepancia Metaplasica Escamosa
Si 14 (17,7%) 33 (12,35%)
NO 65 (82,3%) 234(87,65%)
TOTAL 79 267

Tabla 4. Discrepancias en relacion con la edad

Discrepancias Metapl. Escam.
Tabla 1. Revision de la casuistica. Resultados -
de la evaluacion por las citotécnicas 51 a o mas 8(17,0%) 3(21,4%) 5 (152%)
41-50 12 (25,5%) 2 (14,3%) 10 (30,3%)
Casos considerados negativos 22 (6,4%) 31-40 15 (31,9%) 5 (35,7%) 10 (30,3%)
Casos considerados positivos 277 (80,0%) 21-30 12 (25,5%) 4 (28,6%) 8 (24,2%)
Casos con discrepancias 47 (13,6%) 20 0 menos 0 0 0
Total citologias 346 (100,0%) 47 14 33
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Tabla 5. Diagndsticos en el grupo de discrepancias

— Infecciones 11 (23,4%)
— Colpitis inespecifica 1
— Artefacto 4
— Cambios reactivos 4 (21,3%)
— Colpitis atrdfica 1
— Normal 26 (55,3%)
Total 47

Tabla 6. Evolucidn de las discrepancias finales

por afos

1995 11,1%
1996 9,3%
1997 7,2%
1998 12,7%
1999 9,2%

Las causas de las discrepancias (falsos posi-
tivos) estan descritas en la tabla 5. Destaca algo
mas de un 50% de casos considerados como
normales en la revision posterior. En el grupo de
infecciones 5 casos eran colpitis por candidas, 3
casos colpitis por tricomonas, 2 casos colpitis
por gardnerella y un caso colpitis por herpes.

Respecto al tiempo, se observa una disminu-
cion de la negatividad desde el afio 1995 al 1997
(11,1%, 9,3%, 7,2%), aumento en 1998 (12,7%),
y disminucidon en 1999 (9,2%), pero el test de
lineanidad nos indica que estos datos carecen
de valor (tabla 6).

DISCUSION

El diagndstico de ASCUS en una citologia
cérvico-vaginal, es un diagnéstico controvertido,
que crea inquietud dado el desconocimiento de
la posible lesion subyacente a este diagndstico.
Las discrepancias interobservador respecto al
diagnéstico de una citologia ASCUS varian
segun las distintas series, y pueden cifrarse alre-
dedor de un 50% (21,22). Nuestras discrepan-
cias interobservador (entre citotécnicas), es del
20% (indice de concordancia del 80% entre las
citotécnicas y del 84,5% del citopatélogo consigo
mismo). Si bien desde el punto de vista estadis-
tico nuestra discrepancia puede considerarse

como moderada, las publicadas en la literatura
son mayores. Es dificil dar una unica razén para
estas variaciones en el indice de discrepancias.
Son conocidas las variaciones en la interpreta-
cion de los cambios por un mismo observador,
pudiendo influir en esta variacion circunstancias
como la experiencia personal, la informacion cli-
nica proporcionada, el diagndstico establecido
previamente, la experiencia del observador, etc.
Esta variabilidad es la que ha motivado la apari-
cion de métodos de control automaticos, capa-
ces solamente de detectar alteraciones y no de
emitir diagndsticos. En consecuencia la interpre-
tacion de estas alteraciones debe realizarse de
nuevo por el ojo humano, el cual esta sometido a
variaciones similares a las expresadas previa-
mente, si bien algunos de esos motivos de dis-
crepancia pueden soslayarse. En relacion al
screening rapido, no creemos que aumente la
calidad del diagndstico citolégico. Hemos optado
por el rescreening en la forma que hemos plan-
teado en este trabajo por dos motivos: 1) unifica-
cion de criterios entre las citotécnicas de un mis-
mo equipo y 2) revisidon de la propia casuistica
como control de calidad. No hemos encontrado
en la literatura modelos de rescreening en la for-
ma que lo hemos planteado.

Reviste, a nuestro entender, especial impor-
tancia el hecho de que las discrepancias, en
nuestro estudio, asienten con mayor frecuencia
en aquellos casos en los que las alteraciones se
detecten en células metaplasicas. En la literatu-
ra, ha sido descrito un incremento de la aparicion
de H-SIL en aquellos casos en los que el ASCUS
asiente sobre células metaplasicas, en especial,
células metaplasicas inmaduras (23).

Ademas, hemos investigado la posible asocia-
cion de discrepancias y edad, dado que también
ha sido descrito que en el seguimiento de los
ASCUS las pacientes peri y postmenopausicas,
tienen mayor incidencia de SIL (24). En nuestra
serie no parece que exista relacion entre la dis-
crepancia y la edad, es decir, no existen mayores
discrepancias en mujeres peri y post-menopausi-
cas. Llama la atencion sin embargo el hecho las
discrepancias aumentan cuando el ASCUS,
asienta sobre células metaplasicas de mujeres
peri y postmenopdusicas, si bien la cantidad de
casos es escasa y no reviste valor estadistico.
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En conclusién, creemos que el método de
reevaluacion de casos a doble ciego que hemos
utilizado, para el diagnéstico de ASCUS, es un
buen método de control de calidad, fundamental-
mente porque unifica criterios diagndsticos. Asi-
mismo creemos que debe tenerse un cuidado
especial en el diagnostico de ASCUS sobre célu-
las metaplasicas en cualquier mujer pero en
especial en mujeres peri y postmenopausicas
dado que es donde hemos detectado mayor indi-
ce de discrepancias y porque es donde pueden
tener mayor importancia los falsos negativos.
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