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Citologia cervicala ASC-H -

O provocare diagnhostica

Cervical citology ASC-H - a diagnostic challenge

Introduction. Atypical squamous cells cannot exclude
high grade squamous intraepithelial lesion (ASC-H), a
recognized category in the 2001 Bethesda Nomenclature
System for cervical cytology. Limited follow-up data

are available on patients with this cervical cytology
results. ASC-H is a large umbrella of citologic anomalies
that can hide a severe cervical lesion or an atrofic or an
inflammatory modification with no special signification.
Further investigation procedures are necesary to decide
the diagnosis and the therapeutic management.
Methodes. A retrospective evaluation of data from a total
of 1972 Pap tests that were performed at our institution
from 1.01.2013 - 1.01.2015, but only 87 (4.4%) of these
cases were diagnosed as ASC-H. All these 87 cases were
reffered to colposcopy. According to the colposcopic
result, we decided the further management. Biopsy was
performed in 42 cases. The type of biopsy is presented in
the article. Results. The age of the patients was between
21and 73 years old. HPV DNA was tested in 11 cases;

HPV 16 was present in 5 cases, HPV 18 in one case and

in 5 cases more than one type of HPV were found. After
the colposcopic examination, 45 cases were considered
benign and after a topic treatment, they were reevaluated
at a 6-month interval. Biopsy was performed in 42 cases
and the histologic results identified: cervical neoplasia
(30%), scuamous carcinomas (12%), inflammation,
atrophy, endocervical hyperplasia, squamous metaplasia,
hyperkeratosis, condiloma and normal histology in other
cases (48%). The concordance between colposcopy and
histology was 69% and if we take into account the 4 cases
of unsatisfactory colposcopy where the biopsy was positive,
the concordance is 78.5%. Conclusions. The cytological
diagnosis of ASC-H is strongly associated with dysplasia
of any grade and may lead to the diagnosis of cervical
cancer as well. That is why these cases should be evaluated
by colposcopy and by cervical biopsy where colposcopy
indicates so. The type of biopsy will be chosen according
to age and to extending and gravity of the lesion.
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Abstract Rezumat

Introducere. Categoria citologicd ASC-H (celule scuamoase
cu semnificatie nedeterminatd, in care nu pot fi excluse
leziunile de grad inalt), recunoscutd ca atare de sistemul

de nomenclaturd pentru citologie cervicald Bethesda 2001,
reprezintd o provocare diagnosticd pentru orice clinician.

In literaturd existd putine date de urmdrire a pacientelor

Ccu aceastd citologie care poate ascunde leziuni grave,

dar si atrofie sau inflamatii fGrd o semnificatie specificd.

De aceea, pentru elucidarea diagnosticd si stabilirea unei
conduite terapeutice sunt necesare investigatii suplimentare.
Material si metoda. Studiul este o evaluare retrospectiva
a 1972 de frotiuri de citologie cervicald efectuate in Clinica
de Obstetricd-Ginecologie a S.U.U.B. in perioada 1.01.2013
- 1.01.2015. Dintre acestea, 87 (4,4%) au fost ASC-H. Toate
cele 87 de cazuri din aceastd categorie au beneficiat de
colposcopie. Conduita ulterioard a fost decisd in functie

de rezultatul colposcopic. S-a practicat biopsie in 42 de
cazuri. Rezultate. Vdrsta pacientelor a fost cuprinsd

intre 21 si 73 de ani. Testarea ADN HPV s-a facut in 11
cazuri; HPV 16 a fost prezent in 5 cazuri, HPV 18 intr-un

caz siin 5 cazuri au fost prezente alte tipuri de HPV. Dupd
examinarea colposcopicd, 45 de cazuri au fost considerate
benigne si au fost reevaluate la 6 luni dupad tratamente
topice locale. Rezultatele examenelor histologice in cele

42 de cazuri biopsiate au fost: neoplazie cervicald (30%),
carcinom scuamos in situ sau invaziv (12%), inflamatie,
atrofie, hiperplazie endocervicald, metaplazie scuamoasd,
hiperkeratozd, condilom si histologie normald in restul
cazurilor (48%). Concordanta intre colposcopie si histologie
a fost de 69% si, dacd ludm in consideratie cele 4 cazuri de
colposcopie nesatisfdcdtoare la care biopsia a fost pozitivd,
concordanta este de 78,5%. Concluzii. Citologia ASC-H
poate ascunde o multitudine de diagnostice. Ea se asociazd
frecvent cu neoplazii cervicale de grad inalt sau chiar cu
carcinom cervical. De aceeaq, fiecare caz din aceastd categorie
trebuie sd beneficieze de colposcopie si - dacd aceasta o
indicd - de biopsie. Tipul de biopsie va fi ales in functie de
varstad si de intinderea si gravitatea leziunii colposcopice.
Cuvinte-cheie: citologie cervicald ASC-H,

testare ADN-HPV, colposcopie, biopsie

Introducere Celulele prezente pe frotiurile ASC-H au variatii de for-

Categoria citologicd ASC-H (celule scuamoase cu  ma si mirime a nucleilor si hipercromazie usoari pana
semnificatie nedeterminati, in care nu pot fi excluse la moderata a nucleoplasmei, dar cu cromatina dispusa
leziunile de grad inalt), recunoscuti ca atare de sistemul  uniform. Uneori putem gasi celule metaplazice imature
de nomenclatura pentru citologie cervicala Bethesda 2001,  mici, cu nuclei neregulati, care pot indica un potential
reprezinti o provocare diagnostica pentru orice clinician.  crescut de anomalii grave. Studiile arata ci femeile care au
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pe frotiu astfel de celule prezinti mai frecvent CIN 2 sau
3 si au mai frecvent tulpini HPV cu risc oncogen crescut.

In literatura exista putine date de urmarire a pacientelor
cu aceasti citologie care poate ascunde leziuni grave, dar
si atrofie sau inflamatii fira o semnificatie specifica. De
aceea, pentru elucidarea diagnostici si stabilirea unei con-
duite terapeutice, sunt necesare investigatii suplimentare.
Ghidurile de conduita recomanda efectuarea colposcopiei
in toate cazurile de citologie ASC-H, indiferent de varsta
pacientelor.

Material si metoda

Studiul este o evaluare retrospectivi a 1972 de frotiuri
de citologie cervicala efectuate in Clinica de Obstetrica-
Ginecologie a S.U.U.B. in perioada 1.01.2013-1.01.2015.
Din acestea, 87 (4,4%) au fost ASC-H. Toate cele 87 de
cazuri din aceasta categorie au beneficiat de colposcopie.
Conduita ulterioari a fost decisa in functie de rezultatul
colposcopic. S-a practicat biopsie in 42 de cazuri.

Repartitia cazurilor pe grupe de varsta

Rezultate

Varsta pacientelor a fost cuprinsa intre 21 si 73 de ani.

Doar 16% din cazuri aveau sub 30 de ani, 47% aveau
intre 31-50 de ani, 20% aveau intre 51-60 de ani si doar
17% aveau peste 60 de ani.

Testarea ADN HPV s-a ficut in 11 cazuri; HPV 16 a fost
prezent in 5 cazuri, HPV 18 intr-un caz siin 5 cazuri au
fost prezente alte tipuri de HPV.

Colposcopia s-a practicat in toate cazurile. Rezultatele
colposcopiei sunt prezentate in tabelul 2.

In functie de rezultatul colposcopiei, s-a stabilit conduita
diagnostica si/sau terapeutica ulterioara. Aceasta este
prezentata in figura 3.

Dupa examinarea colposcopica, 45 de cazuri au fost
considerate benigne, nu au necesitat biopsie si au fost ree-
valuate la 6 luni dupa tratamente topice locale. In aceasta
categorie au fost 17 cazuri de atrofie si dupi tratament
estrogenic citologia a fost negativa, alte 21 de cazuri au
fost diagnosticate cu leziuni inflamatorii, iar dupa trata-

Grupa de varsta 21-30 31-40 41-50 51-60 61-70 Peste 70
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I Figura 1. Incidenta citologiei ASC-H pe grupe de vdrsta I Figura 2. Rezultate colposcopice
w22 Rezultate colposcopice
Colposcopia | negativd | nesatisfacatoare | inflamatie | metaplazie | distrofie | atrofie | condilom | LSIL HSIL | carcinom
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Conduita diagnostica si/sau terapeutica stabilitd in functie de colposcopie

Tratament local Chiuretai Chiuretaj fractionat Biopsie
Recomandare cu reevaluare on docolj endometru fragmentara ERAD | Conizatie | Histerectomie
[a 6 luni si endocol exocol
Numar
q 45 2 16 12 3 7 2
de cazuri

Tratament

reevaluare 1a
& lamil
51%

I Figura 3. Conduita diagnosticd si terapeuticd stabilitd in functie de colposcopie

ment topic local citologia s-a negativat; de asemenea, au
fost 7 cazuri de colposcopie nesatisfacitoare, din cauza
unui col atrofic sau cicatriceal. In cazurile cu colposcopie
nesatisficatoare, pentru elucidarea diagnosticului s-a
practicat chiuretaj de endocol, iar in cazurile in care acesta
a fost negativ, s-a efectuat tratament local si s-a repetat
citologia. Daca aceasta a ramas pozitiva, s-a practicat
conizatie in scop diagnostic.

Au necesitat biopsie 42 de cazuri, iar rezultatele
examenelor histologice au fost: neoplazie cervicald - 13
cazuri (CIN 1 - 6 cazuri, CIN 2 - 6 cazuri, CIN 3 - un caz),
carcinom scuamos - 5 cazuri (carcinom in situ - 2 cazuri
si carcinom invaziv - 3 cazuri), inflamatie - 6 cazuri,
atrofie - 2 cazuri, hiperplazie endocervicali - un caz,

Figura 4. Citologie ASC-H - colposcopie - leucoplazie - biopsie - CIN2

metaplazie scuamoasa - 7 cazuri, hiperkeratoza - un caz,
condilom plan - un caz si histologie normali in 6 cazuri.

Concordanta intre colposcopie si histologie a fost
de 69% si, daca ludm in consideratie cele 4 cazuri de
colposcopie nesatisfacitoare la care biopsia a fost po-
zitivi, concordanta este de 78,5%.

Discutii

In studiul nostru, categoria citologica ASC-H este
intalnita pe 4% din frotiurile cervicale, frecventa superi-
oari celei intalnite in alte studii®. Citologia ASC-H este
intdlnitd la toate categoriile de varsta. Testarea HPV
nu este obligatorie la aceasta categorie citologica si, de
aceea, in studiul nostru ea nu a fost efectuatd decat in
11 cazuri. De mentionat c3, in toate cazurile in care
s-a efectuat tiparea ADN HPV, aceasta a fost pozitiva.

Pacientele cu citologie ASC-H trebuie evaluate colpo-
scopic, colposcopia fiind investigatia necasara stabilirii
conduitei ulterioare. Pentru a decide ca o colposcopie
este negativa in aceste cazuri, este necesar ca ea si fie
satisfacatoare, iar chiuretajul de endocol si fie negativ.
Daca aceste cerinte nu sunt indeplinite, este nevoie de
o biopsie excizionala.

Aspectele colposcopice intalnite au fost variate, mer-
gand de la colposcopie negativa (20% din cazuri) si
aspecte benigne (atrofie, inflamatii) in mai mult de
jumatate din cazuri la colposcopii pozitive care au ne-
cesitat biopsii tintite sau excizionale in scop diagnostic

Figura 5. Citologie ASC-H - colposcopie - atrofie
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Figura 6. Citologie ASC-H - colposcopie dupd ERAD in antecedente si HPV I Figura 7. Rezultatele examenelor histologice
16 + - biopsie - CIN2
waA eS| Rezultatele examenelor histologice
Histologie | Negativa | Inflamatie | Atrofie Metaplazuve sgeptide | @illon Hiperkeratoza | CIN1 | CIN2 | CIN3 qucmom Cgrcmgm
’ scuamoasa | endocol plan insitu | invaziv
WLLE 6 2 7 1 1 1 6 | 6 | 1 2 3
de cazuri
Procent 14 14 4,7 16,6 23 23 23 14 | 14 | 23 4,7 7

si/sau terapeutic. Dificultiti diagnostice s-au inregistrat
in cazul colposcopiilor nesatisfaciatoare datorate unor
coluri atrofice sau scleroase.

Examenele histologice obtinute in urma biopsiilor
au aratat si ele patologii diverse, de la inflamatii, me-
taplazii, neoplazii pana la carcinoame in situ sau chiar
invazive. De remarcat procentul de 14% de histologii
negative, desi colposcopia a fost pozitiva®!

Patologia benigna a beneficiat de tratamente topice
locale cu negativarea ulterioara a citologiei, in timp ce
neoplaziile si carcinoamele au fost tratate conform pro-
tocoalelor in vigoare, cu urmadrire citologici ulterioara.

Citologia ASC-H in menopauzi se datoreaza frecvent
atrofiei, dar trebuie avuta in vedere si posibilitatea
dezvoltarii unui carcinom endocervical ocult la care
frotiul pozitiv este primul si singurul indiciu care con-
duce spre diagnostic®.

La adolescente si femeile tinere, citologia ASC-H
poate traduce o metaplazie, dar si o neoplazie care insi
la aceste varste regreseazi mai frecvent.

O situatie particulara o reprezinta frotiurile ASC-H in
sarcina. Acestea se pot datora unei metaplazii imature care
apare mai frecvent si poate mima aceste modificari. Valoa-
rea predictiva pozitiva a citologiei ASC-H pentru leziunile
scuamoase de grad inalt in sarcina este mai mici decat in
populatia generala. Nici aspectele colposcopice nu sunt prea
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concludente in sarcini. De aceea, biopsia nu se practici
decit atunci cAnd se suspecteazi un carcinom, altfel se va
reevalua cazul dupa nastere. Avind in vedere aceste aspecte,
in sarcini vom adopta o conduita mai conservatoare.

Concluzii

In concluzie, citologia ASC-H poate ascunde o multi-
tudine de diagnostice. Ea se asociaza mai frecvent decat
frotiurile ASC-US cu neoplazii cervicale de grad inalt
sau chiar cu carcinom cervical. De aceea, fiecare caz din
aceastd categorie trebuie si beneficieze de colposcopie
si - daci aceasta o indici - de biopsie. Tipul de biopsie va
fi ales in functie de varsta si de intinderea si gravitatea
leziunii colposcopice. W

Bibliografie

1. Demirtas GS, Akman L, Demirtas O, Hursitoglu BS, Terek MC, Zekioglu O,
Yilmaz H, Ozsaran AA. Clinical significance of ASCUS and ASC-H cytological
abnormalities: a six-year experience at a single center. Eur J Gynaecol Oncol,
2015; 36(2):150-4.

2. Selvaggi SM. Clinical significance of atypical squamous cells cannot exclude
high grade squamous intraepithelial lesion with histologic correlation: a
9-year experience. Diagn Cytopathol, 2013; 41(11):943-6.

3. Gilani SM, Tashjian R, Fathallah L. Cervical cytology with a diagnosis of
atypical squamous cells, cannot exclude high-grade squamous intraepithelial
lesion (ASC-H): a follow-up study with corresponding histology and
significance of predicting dysplasia by human papillomavirus (HPV) DNA
testing. Arch Gynecol Obstet, 2014; 289(3):645-8.

inecologia
IO

65



