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RESUMEN

Antecedentes: Polipo colonico hace referencia a lesiones que presentan una protrusion
de la mucosa, sin contar la histologia. La clasificacion mas reciente de la OMS esta
basada en un mejor conocimiento de estas lesiones; sin embargo, su aplicacion en la
practica diaria podria estar sujeta a sesgos de variabilidad interobservador que podrian
tener implicancias clinicas.

Objetivos: Determinar la variabilidad interobservador en el reporte histopatolégico y
la graduacion de displasia de muestras obtenidas de lesiones elevadas de colon en
laboratorio privado de la ciudad de Lima.

Materiales y Métodos: Estudio observacional, descriptivo y prospectivo: Tipo serie de
caso. Todas las biopsias de lesiones elevadas de colon recibidas en un periodo de 03
meses fueron evaluadas por dos observadores sin informacién clinica de los casos, a fin
de diagnosticar las lesiones de acuerdo con la clasificacién de la OMS. En los casos de
diferencias diagndsticos, los casos fueron evaluados en conjunto a fin de llegar a un
CONSsenso.

Resultados: Se obtuvo un valor del coeficiente Kappa de 0.458 en la clasificacion
diagnostica de lesiones elevadas de colon, mientras que un valor de Kappa de 0.416 en
la evaluacion de displasia; indicando una concordancia moderada.

Conclusiones: A pesar de lograr un acuerdo moderado entre los evaluadores, este
trabajo demuestra la importancia de no solo recaer en criterios morfolégicos para la
clasificacion diagnostica; si no incluir criterios de localizacion y tamafio de estas

lesiones para poder incrementar la precision diagndstica.

Palabras clave: Variabilidad interobservador, Pélipos aserrados, Displasia de Colon,

Lesiones elevadas, P6lipos neoplasicos.



ABSTRACT

Background: Colonic polyp is a clinical definition that refers to lesions presenting a
protrusion of the mucosa, without considering histology. The most recent classification
by the WHO is based on a better understanding of these lesions; however, its application
in daily practice may be subject to interobserver variability biases that could have
clinical implications.

Objectives: To determine interobserver variability in the histopathological reporting
and grading of dysplasia in samples obtained from elevated colon lesions in a private
laboratory in the city of Lima.

Materials and Methods: Observational, descriptive, and prospective study: Case
series type. All biopsies of elevated colon lesions received within a period of 03 months
were evaluated by two observers without clinical information on the cases, to diagnose
the lesions according to the WHO classification. In cases of diagnostic differences, the
cases were evaluated together to reach a consensus.

Results: A Kappa coefficient value of 0.458 was obtained in the diagnostic
classification of elevated colon lesions, while a Kappa value of 0.416 in the evaluation
of dysplasia, indicating moderate agreement.

Conclusions: The study demonstrates that, despite achieving moderate agreement
among evaluators, it emphasizes the importance of not relying solely on morphological
criteria for diagnostic classification but also including criteria related to the location
and size of these lesions to increase diagnostic accuracy.

Keywords: Interobserver variability, Serrated polyps, Colon dysplasia, Elevated

lesions, Neoplastic polyps



I.  INTRODUCCION

Pélipo es una definicion clinica que hace referencia a lesiones elevadas,
protruyentes de la mucosa, sin tener en cuenta su naturaleza histoldgica. (1) En el colon,
los polipos pueden ser agrupados en: inflamatorios, hamartomatosos, hiperplasicos y
neoplasicos. (2) Previamente se consideraban como neoplasicos a los polipos
adenomatosos y no neoplasicos a los polipos hiperplasicos; sin embargo, con el pasar
del tiempo se observd que estos conllevan cierto grado de potencial de malignidad, por
lo que era necesaria una nueva clasificacion. (3)
Actualmente los pdlipos neoplasicos se agrupan de manera general en pélipos aserrados
y polipos adenomatosos.
Los pdlipos adenomatosos incluyen a los tubulares, vellosos y tubulovellosos; mientras
que, los polipos aserrados agrupan a los polipos hiperplasicos, lesion aserrada sésil y
adenomas aserrados tradicionales. (4)
En cuanto a los registros acerca de la prevalencia de estos pélipos aserrados en nuestro
pais, la data parece ser que es similar a la de otras regiones del mundo. (5) Hay que
tener en cuenta que un mismo paciente puede tener distintos tipos de pdlipos aserrados.
(6)
La lesion aserrada sésil representa aproximadamente el 20% de los p6lipos aserrados.
(7) Se encuentra con mas frecuencia en el colon derecho y su progresion hacia la
malignidad ha sido poco estudiada, se refiere que puede ser en 1 afio; sin embargo, de
todas formas, es menor en comparacion con la progresion del adenoma. (8)
El adenoma aserrado tradicional representa hasta el 3% de los p6lipos aserrados, siendo

estos mas comunes en colon izquierdo. (9)



El pélipo hiperplésico es el mas comun de los polipos aserrados siendo el 80% de los
mismos. (10) Habitualmente se encuentran en el colon distal y recto y existen dos

subtipos: Microvesicular y rico en células caliciformes. (9)

Epidemiologia:

En nuestro pais, el cancer colorrectal ocup0 la cuarta posicion en cuanto a su incidencia
el afio 2018; teniendo una tasa ajustada de mortalidad de 6.4 defunciones por 100000
habitantes en el afio 2016, siendo asi un problema de salud publica en la poblacion
peruana. (11)

Una de las principales causas del desarrollo de dicho cancer, es la presencia de polipos
colorrectales. Estos cuentan con distintas clasificaciones de acuerdo con su estudio; sin
embargo, de manera general, actualmente se dividen en p6lipos adenomatosos y polipos
aserrados. Los polipos adenomatosos, se suelen subclasificar en polipos tubulares,
polipos vellosos y polipos tubulovellosos. (12) Por otro lado, los pdlipos aserrados se
subclasifican en polipos hiperplasicos, lesiones aserradas sésiles y los adenomas

aserrados tradicionales. (4)

En cuanto a su relacion con el desarrollo de cancer colorrectal, los polipos
adenomatosos son los que cientificamente mas se han relacionado (13). Sin embargo,
un estudio ha demostrado que los pdlipos aserrados también se relacionan con el
desarrollo de cancer colorrectal (14), los cuales anteriormente no contaban con ninguna

relacion.



Clasificacion de la OMS:

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) en el 2019 present6 la quinta edicion de
la clasificacion de los tumores del aparato digestivo, en la cual se reconocen 4 subtipos
de pdlipos aserrados, se encuentran en este grupo los pélipos hiperplasicos (HPs), lesion
aserrada sésil (SSLs), lesion aserrada sésil con displasia (SSLsD) y los adenomas
aserrados tradicionales (TSASs). (15) Cabe resaltar que, si la morfologia de la lesion no
corresponde a alguno de los polipos aserrados mencionados, se denomina adenoma

aserrado no clasificado.

La lesion aserrada sésil para su diagndstico requiere de la presencia inequivoca de al
menos una cripta aserrada arquitectonicamente distorsionada, esta distorsion
comprende el crecimiento horizontal de la cripta a lo largo de la muscularis mucosa,
dilatacion de la base criptica, morfologia aserrada a lo largo de la cripta o proliferacion

asimétrica de la cripta. (16)

El adenoma aserrado tradicional se caracteriza por presentar células tipicamente
eosinofilicas con nucleos elongados, morfologia de la serracion en forma de hendidura

y focos cripticos ectdpicos. (17)

El polipo hiperplasico tiene dos subtipos, el HP microvesicular y el HP de células
caliciformes. Histol6gicamente se caracteriza por presentar morfologia aserrada en los
dos tercios superiores de la cripta con apariencia de embudo y ausencia de
anormalidades en la base. En los HP de células caliciformes la mayoria de las células
de la superficie y epitelio criptico son células caliciformes con nucleos pequefios,
uniformes y basales. Las criptas pueden presentar ramificaciones o mostrarse tortuosas.

(17)



Fisiopatologia molecular:

Los polipos aserrados se diferencian de los polipos adenomatosos por contar con una
via molecular distinta que origina el cancer colorrectal (CRC). (18) La secuencia
adenoma-carcinoma presente en los polipos adenomatosos se creia como la Gnica capaz
de originar CRC (19); sin embargo, se ha demostrado que en la Gltima década el 15%-
30% de todos los casos de CRC provenian de una via alternativa, también Ilamada via

aserrada. (17)

La secuencia adenoma-carcinoma ocurre por inestabilidad cromosomal, mientras que
la via aserrada combina tres mecanismos moleculares, hipermetilacion de islas CpG,
inestabilidad de microsatélites y mutaciones en MAPK. La hipermetilacion de islas
CpG es uno de los mecanismos mas relevantes en la inactivacion epigenética de genes,
siendo afectado en un 75% el MLH1 (20), aunque puede afectar a distintos genes. La
inestabilidad de microsatélites es consecuencia de la pérdida o disminucion de actividad
de MMR, proteinas encargadas de la reparacion del ADN, un ejemplo seria la proteina

codificada por el gen MLH1. (21)

La via de sefializacion MAPK modula sefiales encargadas del crecimiento,
proliferacion, diferenciacidn y apoptosis. La activacion descontrolada de MAPK puede
originarse tanto en mutaciones de BRAF como en KRAS. (22) Las mutaciones en
BRAF se observan casi exclusivamente en los pélipos aserrados, a diferencia de KRAS

que esta presente en la via clasica y en la via aserrada. (23)

Se sugiere que el inicio de la via aserrada comienza con mutaciones en BRAF 0 KRAS
que activan la via de sefalizacion de MAPK, esto originaria proliferacion celular y el
desarrollo de polipos hiperplasicos que dependiendo de la mutacion predominante se

diferenciard en microvesicular (BRAF) o de células caliciformes (KRAS). El po6lipo



hiperplasico microvesicular desarrollara lesiones aserradas sésiles una vez que se haya
conseguido el silenciamiento de genes mediante la hipermetilacion de islas CpG. El
silenciamiento de MLH1 originara inestabilidad de microsatélites por acumulo de
mutaciones aberrantes no corregibles y desencadenara lesiones aserradas sésiles con
displasia. Por otro lado, los pdlipos hiperplasicos de células caliciformes desarrollaran

adenomas aserrados tradicionales si la mutacion predominante es en KRAS. (23)

El presente trabajo se enfocara en estudiar la variabilidad interobservador que existe al
evaluar biopsias de pélipos colénicos en un laboratorio de anatomia patolégica de Lima,
Perd. En la actualidad, no se han realizado estudios de variabilidad interobservador en
nuestro pais que evalten los polipos colorrectales de acuerdo con la clasificacion mas
reciente de la OMS (2019). Esta investigacion es relevante si consideramos que, de
acuerdo con la nueva clasificacion de la OMS, lesiones previamente clasificadas como
de naturaleza benigna, requeririan un seguimiento mas estrecho. Ademas, es importante
reconocer las principales caracteristicas que determinan la variabilidad en el
diagnostico histopatoldgico y en el grado de displasia, con el fin de proveer informacion
de relevancia para que los anatomopatélogos puedan optimizar su apreciacion

diagnostica.



Il.  OBJETIVOS

Objetivo primario:
Determinar la variabilidad interobservador en la clasificacion histopatoldgica y
graduacion de displasia de muestras obtenidas de lesiones elevadas de colon en un

laboratorio privado de la ciudad de Lima.

Objetivo secundario:

Reconocer las caracteristicas histopatoldgicas que determinan la variabilidad
interobservador entre dos evaluadores al realizar el reporte histopatolégico y la
graduacion de displasia de muestras obtenidas de lesiones elevadas de colon en un

laboratorio privado de la ciudad de Lima.



I1l.  MATERIALES Y METODOS:

Disefio de estudio: Estudio observacional, descriptivo y prospectivo: Estudio tipo serie

de caso.

Muestra: Todas las biopsias de las lesiones elevadas de coldn que fueron recibidas de
Unilabs Pathology — Instituto de Patologia y Biologia Molecular Arias-Stella a partir
del 1 de octubre del 2021, una vez iniciado el proyecto, la recoleccion duré 3 meses, es

decir hasta el 1 de enero del 2022, siendo un total de 567 laminas.

Poblacion blanco: Pacientes con lesiones elevadas de colon provenientes de Lima,

Peru.

Poblacion accesible: Biopsias de pacientes con lesiones elevadas de colon recibidas de
Unilabs Pathology — Instituto de Patologia y Biologia Molecular Arias-Stella en Lima,

Peru.

Criterios de inclusion de la muestra: Biopsias de pacientes con lesiones elevadas de
colon identificadas como polipos hiperplasicos, adenomas tubulares, adenomas tubulo
vellosos, adenomas vellosos, lesion aserrada sésil, adenoma aserrado tradicional,

adenoma aserrado no clasificado.

Criterios de exclusion de la muestra: Pseudopdlipos inflamatorios, canceres, lesiones
no epiteliales, hiperplasias nodulares linfoides y otro tipo de lesiones que se presenten

como lesiones elevadas de colon y no cumplan con los criterios de inclusion.

Criterios de seleccion de los evaluadores: Especialista en anatomia patoldgica, 20

afios de experiencia y que laboren en el mismo centro.



Tipo de muestreo: Por conveniencia y no probabilistico, se incluye todas las muestras
anatomopatologicas obtenidas por el examen de colonoscopia, obteniendo los
diagnosticos de polipos hiperplasicos, adenomas tubulares, adenomas tabulo vellosos,
adenomas vellosos, lesiones aserradas sesiles, adenomas/polipos aserrados

tradicionales; recibidas en el laboratorio durante el periodo de tiempo del estudio.

Definicion operacional de variables: (Ver Anexo 1)

Procedimientos y técnicas: Una vez obtenida la base de datos con las laminas de
lesiones elevadas de colon, se procedié a verificar que cada lamina contenga
Unicamente un solo diagnostico histopatoldgico, asi excluyendo de la muestra aquellas

laminas que presentaban mas de un diagndstico.

La muestra obtenida al final fue de 567 laminas, las cuales fueron evaluadas por los dos
observadores sin informacion clinica. Antes de iniciar el estudio, los dos evaluadores
se reunieron y revisaron conjuntamente los criterios diagnosticos de la OMS (15) para

las lesiones elevadas de colon, asi como las definiciones operacionales de variables.

Cada observador llené la ficha de recoleccion de datos sobre la clasificacion y
graduacion de displasia de modo independiente. Al completar el periodo de recoleccion
de datos, una vez verificado que el nimero de casos evaluados permite elaborar
conclusiones de relevancia estadistica, se separaron las laminas de los casos en que
existié discordancia entre ambos observadores y ellos se reunieron para reevaluar cada
caso en un microscopio multicabezal para establecer un consenso diagnostico, el mismo

que fue registrado en la base de datos.

Instrumento de recoleccién de datos: (Ver Anexo 2)



Manejo de datos:

- Construccion de base de datos: A partir de los datos obtenidos de la ficha de
recoleccion, se cred una base de datos en formato hoja de calculo de Excel.
- Validacion de datos: Se verifico la precision y confiabilidad de los datos en la
hoja de célculo de Excel.
- Edicién de datos: Los datos fueron codificados y posteriormente transferidos
a un software de andlisis estadistico mediante software STATA version 17.
Financiamiento: (Ver Anexo 3)
Aspectos Eticos:
El presente trabajo de investigacion fue presentado al comité de ética de la
Universidad Peruana Cayetano Heredia previo a su ejecucion. No se ha recolectado

ninguna informacion personal de los pacientes que pueda identificarlos.

Plan de Analisis:

- Estadistica descriptiva: Mediante el coeficiente Kappa (k) resultado de la
concordancia entre dos patélogos. De no haber acuerdo en alguna biopsia,
ambos pat6logos evaluaran la muestra de manera conjunta con el fin de llegar a
un consenso. Para la interpretacion del coeficiente Kappa (), los valores de
corte utilizados en este estudio fueron:
k= 0,21-0,40: Acuerdo razonable.
k= 0,41-0,60: Acuerdo moderado.
k= 0,61-0,80: Acuerdo sustancial.

k= 0,81-1,00: Concordancia casi perfecta.



- Estadistica inferencial: Los datos seran analizados con el software Stata ver.
17.y se considerara como p estadisticamente significativo cuando el valor de p

sea menor a 0.05.
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IV. RESULTADOS

Descripcion de la poblacion de estudio
De acuerdo con el periodo de recoleccidon de muestras iniciado el 01 de octubre
del 2021 hasta el 01 de enero del 2022 se obtuvieron 567 laminas aptas en relacion con

los criterios de inclusion contemplados en el estudio.

Resultados del Observador 1:

De las 567 laminas evaluadas por el observador 1, 164 laminas (28.92%) fueron
catalogadas como polipo hiperplasico, 85 (14.99%) como lesion aserrada sesil, 7
(1.23%) corresponden a adenoma aserrado tradicional, 246 (43.39%) adenoma tubular,
24 (4.23%) adenoma velloso, 25 (4.41%) adenoma tabulo velloso y finalmente 16
(2.82%) clasificados como adenoma aserrado no clasificado.

A su vez, se determino el grado de displasia. En adenomas tubulares y tdbulo vellosos,
298 laminas (52.56%) fueron catalogadas de bajo grado, 10 (1.76%) alto grado;
mientras que, en lesiones sésiles aserradas y adenomas aserrados tradicionales, 83 casos

(14.64%) presentaron displasia'y 176 (31.04%) no presentaron displasia. (Ver Tabla 1)

Resultados del Observador 2:

De las 567 laminas evaluadas por el observador 2, 127 laminas (22.4%) fueron
catalogadas como polipo hiperplasico, 34 (6%) como lesion aserrada sésil, 6 (1.06%)
corresponden a adenoma aserrado tradicional, 323 (56.97%) adenoma tubular, 10
(1.76%) adenoma velloso, 55 (2.7%) adenoma tubulo velloso y finalmente 12 (2.12%)

clasificados como adenoma aserrado no clasificado.
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A su vez, en adenomas tubulares y adenomas tabulo vellosos 384 laminas (67.72%)
fueron catalogadas con displasia de bajo grado, 117 (3%) displasia de alto grado;
mientras que en lesiones sésiles aserradas y adenomas aserrados tradicionales 9 casos
(1.59%) presentaron displasia y 157 casos (27.69%) no presentaron displasia (Ver

Tabla 1)

Resultados del Consenso:

Del total de laminas con diagndsticos discordantes (215), el observador 1 catalogé en
mayor cantidad pdlipo hiperplasico y lesion aserrada sésil; mientras que el observador
2 catalog6 en mayor medida adenoma tubular y adenoma tabulo velloso. En 19 casos
(8.8%) se catalog6 como adenoma aserrado no clasificado como nuevo diagnostico.
(Ver Tabla 2)

En el caso de graduacién de displasia (157), se evidencio que el observador 2 catalogd

en mayor medida no presentar displasia (44.58%). (Ver Tabla 3)

Resultados de datos demograficos:

De las 567 laminas obtenidas en el estudio, 300 (52.91%) pertenecen a pacientes del
género masculino; mientras que 267 (47.08%) pertenecen al género femenino. En
ambos grupos el adenoma tubular y el pdlipo hiperplasico fueron los 2 diagnosticos
mas frecuentes. El diagndstico menos frecuente fue el Adenoma aserrado tradicional.

(Ver Tabla 4)
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Resultados de datos de localizacion en el Colon:

Con respecto a los datos de localizacion el polipo hiperplasico se encontrd en mayor
medida en el colon sigmoides (14.64%) y en menor frecuencia en el colon ascendente
(3.53%).

La lesion aserrada sésil fue mas frecuente en el colon ascendente (4.94%) y menos
frecuente en el colon descendente (0.88%).

El adenoma tubular conté con un porcentaje de 16.58% en la localizacién del colon
sigmoides, siendo la ubicacion menos frecuente el colon transverso (7.76%).

En el caso del Adenoma velloso no se encontraron laminas pertenecientes al colon
transverso, descendente. El (0.71%) se encontrd en el colon sigmoides y (0.52%) en
colon ascendente.

El adenoma tubulovelloso se encontré con mayor frecuencia en el colon sigmoides
(4.59%).

Finalmente, el adenoma aserrado no clasificado se hall6 en igual porcentaje (1.05%)

tanto en el colon ascendente como en el colon sigmoides. (Ver Tabla 5).

Estadistica inferencial:

Se obtuvo un valor del coeficiente Kappa de 0.458 en la evaluacién de
diagnosticos de lesiones elevadas de colon, contando con un porcentaje de acuerdo del
63.49% y un intervalo de confianza del 95% de (0.45-0.46)

En la evaluacién de displasia se hallé un valor de Kappa de 0.416 con un intervalo de
confianza del 95% (0.36-0.48) (Ver Tabla 6)

Estos valores de Kappa indican una concordancia moderada.
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V. DISCUSION

En cualquier procedimiento existe un cierto grado de error intrinseco, sobre todo
cuando la apreciacion subjetiva es el componente principal de la medicion. Los errores
raramente pueden ser eliminados en su totalidad; sin embargo, el conocimiento de su
origen, causas y evaluaciones cuantitativas pueden contribuir decisivamente a mejorar
la calidad de la préctica.
Existen diversas formas de medir la variabilidad, mediante el presente estudio se
determind la variabilidad interobservador utilizando el indice de Kappa debido a que
las variables contempladas son nominales. (24)
No estd de mas comentar que el indice de Kappa cuenta con limitaciones a la hora de
interpretar sus resultados. Uno de ellos es debido a la prevalencia de la anomalia, tanto
si la prevalencia es reducida como si es predominante causara como resultado un indice
de Kappa infravalorado. Una limitacién adicional es el incremento de categorias que se
relaciona con valores disminuidos de Kappa. (25)
Dentro de la basqueda bibliografica, no se encontraron estudios similares al nuestro que
comparen la variabilidad interobservador en las lesiones elevadas de colon en nuestro
pais. Sin embargo, en un trabajo realizado en Estados Unidos se compar6 la
reproducibilidad de diagnéstico utilizando 3 criterios propuestos, los cuales son la
morfologia, localizacion y tamafio del pélipo. Dado que la lesidn aserrada sésil y el
polipo hiperplasico pueden tener morfologias superpuestas, recaer unicamente en el
diagnostico morfoldgico conlleva a mayor grado de error. EI empleo de estos 3 criterios
(morfologia, localizacion y tamafio) confirieron un indice de Kappa de 0.88 (Acuerdo
casi perfecto). (26) Resultado comparable al expuesto en este trabajo, indice de Kappa

0.458 (Acuerdo moderado).
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Nuestros criterios empleados se basaron en la clasificacion de la OMS 2019, los cuales
no contemplan caracteristicas importantes como localizacion y tamafio de pdlipo. (15)
Es de importancia introducir estos criterios para un mejor acuerdo entre evaluadores y
evitar el error diagnostico.

De igual manera, en este proyecto se buscé hallar la variabilidad interobservador en la
graduacion de displasia, hallandose un indice de Kappa 0.416 (acuerdo moderado).
Encontrandose un resultado similar de un estudio que evaluo el acuerdo interobservador
entre 5 anatomopatdlogos y la graduacién de displasia con un indice de Kappa 0.415
(acuerdo moderado) donde se basaron en la evaluacion de pseudoestratificacion
nuclear, actividad mitética, polaridad nuclear, pleomorfismo nuclear, nucleolo, forma
nuclear.

El menor acuerdo para la graduacion de displasia se observo en la evaluacion de la
forma nuclear, nucleolo y actividad mitotica. (27)

Cabe resaltar que en nuestro estudio hemos contado con la participacion de dos
anatomopatdlogos, los cuales fueron seleccionados en base a los afios de experiencia

(20 afios) y actualmente laborando en un mismo laboratorio.
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VI. FORTALEZASY LIMITACIONES

Existen ciertas restricciones que deben tenerse en cuenta al analizar los
resultados obtenidos. En primer lugar, tener en consideracion las limitaciones del indice
de Kappa como por ejemplo el tamafio de la muestra que fue relativamente reducido, y
se necesitaria un estudio mas amplio y multicéntrico para validar los hallazgos.
En segundo lugar, debido a motivos practicos, no se evalud el acuerdo intraobservador
dentro del estudio. Finalmente, no contamos con datos demograficos completos (Edad)
e informacion sobre el tamafio de las biopsias lo cual fue una limitante para poder

obtener datos concisos.

16



VII.  CONCLUSIONES

A pesar de lograr un acuerdo moderado entre evaluadores al momento de
determinar la variabilidad interobservador y graduacion de displasia en lesiones
elevadas de colon, este trabajo demuestra la importancia de no solo recaer en criterios
morfoldgicos para la clasificacion diagnostica; si no incluir criterios de localizacion y

tamanfo de estas lesiones para poder incrementar la precision diagnostica.
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IX. TABLAS, GRAFICOS Y FIGURAS

Tabla 1: Resultados de clasificacion histopatologica y graduacion de displasia de

ambos observadores.

g Observador 1 Observador 2
Diagnéstico: N % N %
Pélipo hiperplasico 164 28.92 127 22.40
Lesion aserrada sésil 85 14.99 34 6.00
Adenoma aserrado tradicional 7 1.23 6 1.06
Adenoma tubular 246 43.39 323 56.97
Adenoma velloso 24 4.23 10 1.76
Adenoma tubulo velloso 25 441 55 2.70
Adenoma aserrado no clasificado 16 2.82 12 212
Total: 567 100.00 567 100.00
Displasia: N % N %
Bajo grado 298 52.56 384 67.72
Alto grado 10 1.76 17 3.00
Displasia presente 83 14.64 9 1.59
No grado displasia 176 31.04 157 27.69
Total: 567 100.00 567 100.00
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Tabla 2: Resultados de clasificacién histopatolégica de ambos observadores con

respecto al consenso

Lesion Adenoma Adenoma Adenoma

Pélipo Aserrada | Aserrado Adenoma Adenoma | Tubulo Aserrado no

Hiperplasico | Sésil Tradicional Tubular Velloso Velloso Clasificado Total:
Ratifico
Diagnéstico de
observador 1 36 26 0 10 0 4 1 77
Ratifico
Diagnéstico de
observador 2 12 7 1 50 0 19 3 92
Propuso un nuevo
diagnostico 6 9 5 2 0 5 19 46
Total: 54 42 6 62 0 28 23 215
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Tabla 3: Resultados de graduacion de displasia de ambos observadores con respecto al

€consenso.
Bajo Grado de Alto Grado de
No Displasia Si Displasia Displasia Displasia Total:
Ratifico Diagndstico de
observador 1 17 3 18 13 51
Ratifico Diagndstico de
observador 2 70 3 2 14 89
Propuso un nuevo diagnostico
1 2 10 4 17
Total: 88 8 30 31 157

24



Tabla 4: Resultados de clasificacion histopatologica con respecto a género.

g Masculino Femenino
Diagnéstico: N % N %
Pélipo hiperplasico 92 16.23 66 11.64
Lesion aserrada sésil 34 6.00 24 423
Adenoma aserrado tradicional 1 0.18 6 1.05
Adenoma tubular 144 25.39 132 23.28
Adenoma velloso 2 0.35 5 0.88
Adenoma tubulo velloso 18 3.18 28 4.94
Adenoma aserrado no clasificado 9 1.59 6 1.06

Total: 300 52.92 267 47.08
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Tabla 5: Resultados de clasificacion histopatologica con respecto a ubicacion

anatémica.
Colon Colon Colon Sigmoides Total:
ascendente transverso descendente
Diagnostico: N % N % N % N % N %
Pélipo hiperplésico 20 3.53 28 4.93 27 4.76 83 | 14.65 | 158 | 27.87
Lesion aserrada sésil 28 4.94 7 1.23 5 0.88 18 3.18 58 10.23
Adenoma aserrado tradicional 5 0.87 2 0.36 0 0.00 0 0.00 7 1.23
Adenoma tubular 90 15.86 44 7.77 48 8.48 94 | 16.58 | 276 | 48.69
Adenoma Velloso 3 0.52 0 0 0 0.00 4 0.71 7 1.23
Adenoma tubulovelloso 15 2.64 5 0.89 0 0.00 26 4.59 46 8.12
Adenoma aserrado no 6 1.05 1 0.18 2 0.35 6 1.05 15 2.63
clasificado
Total: 167 29.41 87 15.36 82 14.47 231 | 40.76 | 567 | 100.00
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Tabla 6: Resultados del coeficiente Kappa de clasificacion histopatologica y

graduacion de displasia.

Variable: Relacion: Coeficiente Kappa: | Error Estandar: Porcentaje de 1C95%:
Acuerdo:
Obs 1/ Obs 2 0.458 0.002 63.49 0.45-0.46
Diagnéstico:
Obs 1/ Consenso 0.167 0.031 32.52 0.11-0.23
Obs 2 / Consenso 0.29 0.033 45.63 0.23-0.35
Obs 1/ Obs 2 0.416 0.031 67.55 0.36-0.48
Grado de Displasia:
Obs 1/ Consenso 0.168 0.044 41.08 0.08-0.25
Obs 2 / Consenso 0.169 0.042 49.19 0.09-0.25
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ANEXOS

Anexo 1: Definicion operacional de variables

Variable:

Definicion operacional de la variable:

Pélipo hiperpléasico

microvesicular

Epitelio aserrado en los dos tercios superiores con forma de embudo y criptas

uniformemente espaciadas. Debe estar ausente una arquitectura anormal de las criptas.

Pélipo hiperpléasico alto en células

caliciformes

La mayor cantidad de células en la superficie y epitelio criptico corresponde a células

caliciformes. Las aserraciones se encuentran disminuidas y las criptas son elongadas.

Lesion aserrada sésil:

Pélipo aserrado con al menos inequivocamente 1 cripta aberrante definida como aquella
cripta con crecimiento horizontal a lo largo de la muscularis mucosae, dilatacion

asimétrica y/o extension del aserramiento hasta la base de la cripta.

Lesion aserrada sésil con displasia

Una porcién del p6lipo se muestra como una lesion aserrada sésil, que abruptamente
presenta una transicion con un area displasica, caracterizada por presencia de células
alargadas con nucleos penicilados e hipercromaticos pseudoestratificados, citoplasma

anfofilico y aumento de mitosis.

Adenoma aserrado tradicional

Se identifica por contener células tipicas eosinofilicas con nucleos suavemente

elongados, aserracion en forma de hendidura y formaciones ectopicas de criptas.

Adenoma aserrado no clasificado

Algunos pdlipos aserrados no cumplen los criterios sefialados para ser identificados

como lesion sésil aserrada, adenoma/pélipo aserrado tradicional o adenoma
convencional. Los adenomas aserrados no clasificados seran aquellos pélipos aserrados
que no puedan ser diferenciados en una sola clasificacion debido a su amplia variacion

morfolégica.

Adenoma tubular

Proliferacion de células epiteliales displasicas adenomatosas y una atipia arquitectural

que cuenta con menos del 25% de componente velloso.

Adenoma velloso

Proliferacion de células epiteliales displasicas adenomatosas de la mucosa y una atipia

arquitectural que cuenta con mas del 75% de componente velloso.

Adenoma tubulovelloso

Proliferacion de células epiteliales displasicas adenomatosas de la mucosa y una atipia

arquitectural que cuenta con 25% a 75% de componente velloso.
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Anexo 2: Ficha de Recoleccién de Datos

FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

Identificacion de la lamina (c0digo)..................
Instrucciones:
1.  Usted recibira una serie de cortes histologicos de biopsias de lesiones elevadas de colon
2. Encadauno de los casos Ud. estudiara las laminas y llenara esta ficha, consignando inicialmente el cédigo con el que
esta rotulado la lamina
3. Encada ldmina estudiada debe identificar los diagndsticos enumerados en la siguiente lista, marcando con un aspa en
el recuadro del lado derecho el o los diagnésticos correspondientes. Mas de un diagnéstico puede ser encontrado en
una ldmina.
4. En caso de tener alguna observacion referida al caso escribirla en las lineas punteadas al final de la ficha.

Categorias Diagnosticas:

Pélipo hiperplasico microvesicular

Pélipo hiperplasico alto en células caliciformes

Lesion aserrada sésil

Lesion aserrada sésil con displasia

Adenoma aserrado tradicional

Adenoma aserrado no clasificado

Adenoma tubular

Adenoma velloso

Adenoma tubulovelloso

Pseudopdlipo inflamatorio

Carcinoma colorrectal

Hiperplasia nodular linfoide

Otro (especifique):

(0] o To] (1151 o] o OO PP UPTPPINt

(0] 411 Yz (ol (o] 11 SOOI
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Anexo 3: Presupuesto

Personal:
Numero: Funcion: Costo: Financiamiento:
2 Médicos Patdlogos S/.500.00 / por persona Autofinanciado
2 Investigadores S/.100.00 / por persona Autofinanciado
Total: S/. 1200.00 Autofinanciado
Material de Trabajo:
NUmero: Funcion: Costo: Financiamiento:
500 Laminas de Biopsias de Colon con S/. 10.00 por lamina Autofinanciado
su respectivo procesamiento en U.
Operativa
500 Hojas impresas de Recoleccién de S/.120.00 Autofinanciado
Datos
1 Servicio de Movilidad (Muestras) S/. 40.00 Autofinanciado
1 Servicio de Computacion S/. 140.00 Autofinanciado
1 Licencia Anual de STATA S/. 1300.00 UPCH
Total: S/. 1600.00 Autofinanciado
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