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TITULO: RELACION ENTRE LESIONES COMPATIBLES OE INFECCION POR 

PAPILOMAVIRUS HUMANO Y LA NEOPLASIA.INTRAEPITELIAL 

CERVICAL. 

RESUMEN 

EL ~REDCílT~ EETUDiú FUE ílCALIZ~-D fAílA DETEílMINAíl ••••= 
¡¡¡ EXISTE RELACIDN rnrnE LE3ICl(l6 CLr;r;.TIELE5 cor; rnrECCICN 
FCR fAf·ILOl·:AV!HUS HUl·.l\lfü V L<. NLCf.LP.::iIA rnrn&EI ITCLIAL CEíl= 
VICAL.ú[ E~TUC•IAR[:f\! 50 FACIEraE~ ü[L Ht:WITAL Gtr;tn/\L DR. 
DARiú rEfH\Ali.EZ F'ILílílú 1.s.s.s.T.E. CLli LCSIUl~ES ci:;r.;r,TI = 
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INTRODUCCION1 

Información reciente sobre el. Papilomavirus humano sugiere fuert,!!. 

mente una asociación Íntima de ~iertos tipos de papilomavirus humano 

con la Neoplasia intraepitelial cervical y con carcinomas cervicales 

francamente invasivos (Crum & Cols 199+; Crawford 1984; Fu & Cols 

1983; tl!!rst & cols 1963; Francescllni & col s 1983; Gissmann & cols 

1983; McCance & cols 1983; Syrjanen & cols 1963; zur Hausen 1977). 

La evidencia ha sido dada por reportes de asociación frecuente de l.!!. 

siones del papilomavirus humano ( condilomas planos, invertidos y Pl! 

pilomatosos) con la neoplasia intraepi telial cervical (Brux & cols -

1981; Fu & cols 1983; Syrjiinen .1979,1983,1984; zur Hausen 1977), y -

por estudios e~idereiolÓgicos, los cuales revelan factores de riesgo 

comunes de la infección del pajiilomavirus humano y el vanear cervi -

cal, ambos siendo comunmente relacionados como enfermedades transmi-

tidas sexualmente ( Franceschi ó cols l9t31 Fu & cols l9é3:Sadeghi 

ó cols 1984; Syrjanen & cols 1984). Más aún , proteinas estructura -

les del papilomavirus humano ( ant:Ígenos PVH) han sido repetidamente 

demostrados por técnica de inmunoperoxidasa-PAP en un porcentaje su,!! 

stancial de biopsias de NIC ( Brux & cols 19831 Fu & cols 19831 Syr­

jaen ó cols 1983,1984). Además, secuencias de DNA de papilomavirus 

humano 16 y 15 fuerón recientemente descubiertas por hibridización 

de DNA en lesiones de neoplasia intraepi telial cervical y en carcin.Q. 

mas cervicales invasivos (Crum ?<- cols 1984; DÜrst ó cols 1983; Okagl! 

ki & cols 1983). 

A pesar de la evidencia ciraunstancial, la demostración· final del 

papilomavirus humano como agente etiológico en el canear cervical 

aún debe ser establecida (Zur Hausen 1977; Crawford 1984; Syrjanen 

1964). 



Una de las maneras pare elucidar ésta situación es por estudios 

prospectivos de seguimiento de la historia natural de las infeccio­

nes del papilomavirus humano cervicales, no afectadas·p.or cualquier 

::::::::::::::::::,:::i¡;~~i~¡;,iiilif jlliil~if ¡:;¿:: 
chart & Bar ron 1969¡ Sedli s (. ccil's :,1970¡\:' Scindheiirier,;'6.;;col's .1983; 

, . :.·' .~:;.:_.:-:·;:-.;~;_;<:f::t::_~"1-t~s:~~;:t,:~r~:t·\~_-:~~0:t~j.;~·::';.~i~·':'~/:'.:}~\-·;:: .. : -, .. _ - · 
Starreveld l cols 1983). De?acuerdo:·•:a\susJobser.vaciones:las lesio -

- ::.': ,,~:: .-Y:_:·i(t-<' ii:-;~~::~};:1)t;¡~~-tLr !:~!;:_ ·Z-f;:~~:·~'.,{J;·~~/:_,:;::_:-.': :, :-::}i/ .. :. -.:,: ,:- . 
nes de la neoplasia intraepi teliaÜl;c'er:vical.éj,tiedeh)érsi stir un pe-­

' --:_ ;:::\~>'.-.:~y:;_.~y-f~:~0i'¡~~f;i_::i,;f!3.:~~;:;('~-s;.;.,::.~~;{:.::··;'..~ .,_. . _ 
riodo varia ble de tiempo, puede.1sufrirt;regresion: o:. progresar. a una 

'. ~~~,'-; '· :,'.:;_--]~2'.~~'-l#·~~t·~;;:_f!i~~f,i!if;_:;;;:~~/:.~.:~-~~~~;-~·;.'\~:,·:,_.,:.C\ ,: : 
forma más severa de NIC, a.· carcinoma¡;in:¡:sttu/f:"N.even,tualmente a un -

:: ,;.: ~:~:.~~*-~~{i.t~~{:{fi~~~tij~_,:~Ji~'.:~:~¿i.:.~·-1;o: ~' - -
carcinoma invasor (Koss & c~ls •1963¡'\(Nás,i:elltfé,:).cols'l,983), lo cual, 

· ,. · , · ··'" _.,. ;:.'.;~:,.;-.¡¡:;,~~\.~Y-i~':::,~5:~N~~-'!:i~:?:t:i .. -~\};·.~'--; ,,: 
nos da un mejor entendimiento,'de' la':;biolo-ii:!a~,.de''.:"éstas· infecciones 

(Syrj anen 1984). fr'1z~J~~l~ír~\~~Jf~~~1'.~~rf;'.;· 
La información acumulada en los:úiüinéís(20'añcisy obtenida de mi-

croscopJ'a corriente, microscopia electrónica (Shirigleton & cols, 

1966),Autorradiograf!a (Richart, 1963), microespectrofotometr:!a 

(Ylilbanks 6 cols,1967), cultivo de tejidos(Richart & cols,1967) y -

citogénica (Kirkland & cols,l967;Spriggs & cols,1971) ha demostrado 

que las células de displasia y el carcinoma in si tu son prácticamen 

te idénticas, que no hbsy bases para insistir en el concepto de que 

son dos procesos patológicos diferentes. Las anormalidades epitelil! 

les del cuello uterino constituyen un • espectro continuo" de una -

sola ,enfermedad, continuo representado por el concepto de Burghartd 

(1973) de la enfermedad como una escala o espectro infinitamente V,!! 

riable en que cada anormalidad se fusiona de manera imoerceptible -

con la siguiente; las diferencias entre l•·s células del epi talio en 

una parte del espectro, en comparación con la otra, son cuantitati-

vas. 



El concepto anterior del continuo no es cor.ipatible con subdivisiones 

rígidas en grados, aunque las subdivisiones pudieran ser Útiles oomo · 

pautas de orientación en el tratamiento.· 

De las al terna ti vas que se han sugerido cor.Jo :t.~~~'1§~~ para descr,! 

birlas anormalidades en cuestión, Ía ·má~ ;¡~;;·pt~cÍ'~V:ha'csido la de ne2 
. : :;{,'.',~~\;;'::.::-':;~·i;').j':'.\}/:-;::/': ,. :-_ ; . 

plasia intraepitelial cervical' (CIN·'o'NIC)'];(R1chart·;1967). Se ecos -
_._. ' -::·;·l;~;-.~.<;-_:;!-~'o·· -· .,, -

tumbra a dividirla ya en tres grados: el' 'gr.ado':·1·, "cíue corresponde e 

la displasie mínima; el 2 a la moderada,y ~¡· .3; a displasia grave y 

carcincl>ma in si tu. 

Hasta ahora solamente observaciones fragmentadas basadas en un s~ 

guimiento a corto tiempo de un número limitado de lesiones cervica -

les del papilomavirus humano son valederas, sugirientes de simili tu­

des en su comportamiento con las del NIC clásico (Sadeghi & cols, 

1984; Syrjj¡anen & cols 1984). 

Por las implicaciones anteriores el presente estudio trata de ha­

yar una relación entre lesiones compatibles por infección de papilQ 

mavirus humano, la neoplasia intraepitelial cervical y el cancer de 

cervix por estudio anatomopatolÓgico de biópsias dirigidas (prueba 

de Schiller) en pacientes correspondientes a nuestro Hospital. pu -

diendo apreciar que nos faltaría un estudio prospectivo de seguimie~ 

to de paciemtes a corto, mediano y largo plazo, colposcopía y estu -

dios de hibridización del DUA del papilomavirus humano en célUlas 

cervical es. 

Lo que se puede lograr en nuestro pais con métodos de diagnóstico 

modernos (colposccpÍa y biopsia dirigida de lesiones sospechosas) en 

1 a detección de etapas pre cancerosas tempranas, lo cual, nos forza­

r! a a aplicar métodos terapéuticos más avanzados, para disminuir la 

morbilidad y mortalidad, asi como prevenir y tratar el carcinoma 

cervical. 



EPl DEIJ.lOLOGl 11 

Hasta muy recientemente los condilomas fueron conciderados lesio­

nes aparentemente benignas y sin importancia algur•a, pero en los pa­

sados siete años el condiloma y'. cam¡ionenteinfec•tante1 el I>~pilomav1 

rus humano han asumid•c\g~·~;;}~~&~;~~h~~;~;,·,~.'.s~é,f~~gºJfr\papfl.omavirUs 
humano o vi rus del condilom.a; j\Bs)u.s·a.d.o~¡;pal:'a\.d~c.5.cr~.bi;r. un grupo he te-

- . . . , , .:;>----~·-':..;.::\:.~· ,~-{i ~:; · Jt.;{e:~_!.~~ .. ,~;_-'i·\~-;~;:c :~!j~ú~t'.;~s·,{:~¿;_t:!· !\:;1~·-i,t~_:;.<;\K~---<·~ -( .. -. .- -
rogeneo de virus DNA pequeños;;·:•de?2li.'::.tipos·,·:de:.•los'cuales cuatro son 

• - :: :._. -:-/·~; ;:;:X;\-/';-;~;::-~:!'._;:-.t?:;:_,;:.:~i:.-(·'._'.)~'f:_'.}-:-.:y~- ::;_,:_·:::;;)'._"'. -\~--- -_. ( _'>_ -~-'-'-" · · 
específicos del tracto urogéni,tái•;•Aciida·,t.ipo. de,' virus usualmente pr.Q 

- - -,-~·;:::!/{i\~;·1:·;~~i_S~:';·'.~J;~-:i;~ .. ;,-:--,:;_:-,.,..;_;·-.. · ··- -_ , -
duce lesiones con caracteri'sticas•~di.s.tintas histologicas y topogra--

. ' -.. -- ·,_~-.,~;.:;·,~:: •. --·:·:,_¿,;~_::~.¡::·-·-:,:- ',," .. _ -. 

fi cas; por ej amplo, el PVH-1 éa\lsa• condilomas plantares y el PVH-6 , 
. ·-- ' ; -- . 

condiloma acuminado. Recientement.e,' i.i ~tención. ha sido enfocada an 

el papel que juega el paptlomavirus' humano en la neoplasia intraepi­

telial cervical. Esta información escá basada en reportes morfológi­

cos, inmunohistoqu!micos y de hibridizaciÓn molecular, que muestran 

evidencia de que el papilomavirus humano es en la vasta mayoría el 

responsable de la neoplasia intraepitelial cervical invasiva. 

Un tópico corriente es enfocado en la parte en que el papilomav,i 

rus humano puede jugar en la causa del canear genital, especialmente 

del cervix, y como el patron de cambio de lesiones precancerosas y -

del cancer genital pueden ser relacionadas a la duplicación de la 

frecuencia de condilom2s genitales clÍr:icaI!'ente obvios en los pasa-­

dos diez años. La prevalencia de e•as lesiones puede ser una sub-es­

timación, como la mayoría no son reportados porque los condilomas 

planos o precl!nicos que ocurren en el cérvix son visibles con la -

amplificación del colposcópio. ~'.eisels & cols en 1982 reportarán que 

el 3% de los estudios citolÓgicos en la población general mostrarón 

evidencia de infección por papilomavirus humano. En un t<rcio de los 

estudios colposcÓpicos ir.uestran evidencia de lesión asociada al PVH 

El incremento en la frecuencia del condiloma coicide con un incremen 

to dlramático similar del 60" en los 15 Últimos años en la prevalen 



cia nacional de lesi.ones cervicales precancerosas, especialmente en 

las mujeres jovenes. En el gr po .de edad de. los 25 a 34. años, el nú­

mero de estudios ci tolÓgicos tomados a:mentó s61amerÍt~.11~•mientras 
-~ ·-- • •1. --·· ·:"'·· ' -;- ;_ :~. 

que aumentó en 117)1> el carcino~a :l.n• áfii~'·ull}e ~·Jü<Ji,j:':r~a;;nte de lY-
.. _. -- '.- -_ .. -' -· <1r<.:;:_-:~~~--·::;_;~:.:;_.:_:_:~<~:::=~~:~;.://:··~'~'.:;.<~:;;2<S·_.~:i',::_;'..',:::-':\_-·_, <· · -

lesbury reporto un aumento. de:·cuatro•veces· mas'.en·:carcinoma in si tu 
.... -,,_ · .• :-'-·· · '\": 1 .. ~·¡~:i'..\-~ >.:r:.:·h;¡¿y·~,x~~;:;j~;:_ct-~~:~:-~~~i;:;-:;:(;~~:}_'._¡;J;;·.. - · .- · 

en edaddes de 30-39 años 'en: un' periodoc:de;•15~afüis;:•10 ·cual hace pen-

sar si esta~os en una riei)i_~~~i"~~ -~~;~-:~·~J¿-~;-~l~~;~~z:¡:-~~f-~;.;::_;:U~~-~- tragico es ~ 
:·, -~ _:~ :\'.(?~::·-. {,\~>;:~G'-z,:; i~:f'.;;t·~;~,.-~~:.~·-{~::.· _· ~. -· . · 

el incremento en la mortalidad· porTdeb.iijo'{de\:1cis¡35··años, la cual se 
, · ,_---:'-: ---,~·}i~--·:.'S::;:-:~_:~:"%i§~-~1:~·;·~t:L'-<:~:;_~.;:.:) ~ :·> ·. 

ha duplicado en los pasados 12 años~: En .•suma, 'hay• estudios que sugi.!l. 

ren que los estudios ci tolÓgicos 'J,u~d~~'.'h~··,~e~~~t~r las lesiones pre­

cwcerosas o cancerosas sino hasta ·, .. que·, ~.3..:':tarde. El reporte de Bam 

1'ord & col s del 11.argaret pyke Centre. i.~· {~~dorL en 100 mujeres con 

carcinoma in si tu comprobado, mostró que cerca de 60 de las mujeres 

había tenido reportes ci tolÓgicos negativos cuatr.o años o más antes 

de que la lesión 1'uera diagnosticada y además 27 habian tenido estu­

dios negativos 24 meses antes del diagnc'.sticc. Esto sugiere que algJ.1 

nas de éstas lesiones se han desarrollado rapidamente y puede ser la 

evidencia de un proceso in!'ectante, 

Nosotros no conocemos que potencial maligno tienen las lesiones -

asociadas a in!'ección por papilomavirus humano, pero suponemos que 

altos grados de premalignidad estan incrementados, 

El grado menor ( di splasi a mínima) presenta un gran dilema para -

los clínicos, .t.sas lesiones usualr.iente se encuentran en mujeres joV!l 

nes, tienen un al to grado de regresión, y es tan uni versal1Pente in1'eJ: 

tedas por papilomavirus humano. Su manejo es controversial. En la pr-ª 

ctica solamente unas pocas de esas lesiones tienen distribución nu -

clear de DNA aneuploide o poseen 1'iguras mitoticas anormales, dos ca­

racteristicas que indican si.: pr0<·resiÓn al carcinoma ( principalmente 

en PVH del tipo 16 y 18). Singar &cols creen que esas lesiones deben 

ser destruidas por las siguientes r~zones: esas mujeres con di~plasia 



. . . !.l 
1 eve tieiher. un riesgo al to de desarrollar grados may~f'áe ~mali.& 

'9,c-"''l:r.J' 
nidad y de ah{ al carcin<ma del cervix, especialmente si l~ Wi$l!,. 

1'ecta una area grande del ce;vi:i{. ~as l~.iiones on practidamen te 'f'é'~~f!,.1: 
les de tratar con Láser .o 

.. .. . ~~t:1 

e1~ét.roaiaf~;1n.ia con al to nivel de curabili 
. _,.,,· .. -.- ._·; .-,--;:::'.i~i . i•: 

dad del 97%. • • s ./J,·~~fs~@·J.;~;:~ . . . . 
Kurman y col s en 1983 reportaron)cambios mor1'ologicos de in1'eccion 

del papilottavirus humano;~f~;.~,:~&¡~~~.~~~,i:a~,;l~s. !'eopl asi as in traepi t~ 
liales cervicales, antígenos deÜi¡iapilYmavlrus,humano estan presentes 

• - - ~_.·: :.:·_;·_;· __ :.: ... ;j_';:'~-~-\?: __ .;.;,;:.,;_~:)ti~.::_:~>}">?1:~'.;/J::¡-;~~/-;'".:::J-·_,, -.·-:_:·-.- _ '_ , 
en cerca del 50" de las. di spla'sias\y:;·e':Stüdicis··de•M bridizacion han re 

· · . : '· ·'.•':···-:.:•.- ·-::;-,f'.{~_··-~,·~:;~:._::{~~::-:·,;?-··'.;_,_.:0 .. y~:-;·_~-\L ,,_'._'J.-.·_: .. : ;\ - _ . ·.-·-.. , _ _ -

\'el ado se cu en ci as de ÍlN Ardeh.p'ájiiforii!i~í·,:¡;~':'hulnimo'' eíi eL 73% de todos 
:-' ---i~~ /:_:;~;_~·:::'Ek'.~~~{~i ~:.:;r,i'.~s;-:~~;f}:-~t:t:~;{i;J::--~~~~-?:;-:'.;'~:~;:·;;:' ~ :' :--~. _. - . -

los gradoe de displasia (L.1Íilcaster:,.&}''cors;'t•l983f;'.·'Biopsias del cancer 

cervical han demostrado ~~~ii~:'~~,~~;1,~!;~~~;\if:E:;~~ del PVH. Gi ssmann & 

col s, en 1983 primero demostrarcinf..seéuon·ci as· de DNA del PVH-11 en 5 

de 2? canceres corvi cales( tres invasores y dos in si tu). 111 genoma de 

otro virus, PVH- 16, el cual 1'ué obtenido de una biopsia de carcinoB1a 

invasor del cervi:x ha estado ·presente en 19 de 41 (46!(0' de canceres 

cervJcalcs de pacientes en Jllemania, Africa y Brasil. En suma, el DNA 

de otro virus, PVH-18, ha sido molecuiarmente clonado de un carcinoma 

cervical y esas secuencias estubieron prsePtes en 11 de 51 (22~.) de 

biopsias de Carcinoma cervical de mujeres de A1'rica, Alemania y Brasil. 

La prevalencia de infección del papiloma\•iru~ humano es aproximada­

mente del 1.3 sl 2.5% en la pobleción general como lo de!'!ostrarón Raid 

6 col s, en 19Bo cuando 92 de 7261 estudios de papanicolau (1.3%) teR­

nj an evidencia de in1'ección por papilomavirus humano. 

Estos estudios epidemidÓgicos y clínicos remarcan la importancia 

de la asociación entre el pap1lomavirus humano y la neoplasia intrae­

pi teli al cervical como posible agente causal. Y si en un 1'uturo se 112 

gra der.iostrar con certeza St¡ relación se podrán idear métodos terape.Y, 

tices más e1'ect1vos, tempranos y/o prof'1lácticos. 



HISTOPAIOLOGIA DE LAS LES'.l!IES DEL PVH DEL CEIWIX Y SU RELACION CO!I LA 

NEOPLASIA INTRAEPITELJ AL CERVICAL Y CON EL CARCINO!l/. DEL CERVIX. 

La infección' con el. PVH da,lugar a '.tr~srapari~nciias del. cervix1 el 
,_, -- - -,=-:·--_ -·-: :'-'''?.-''-::~·-_-. '.·: 'H':::c:1-_;·/·'.::-¡_;_:-'.:~:"'::.,~\_,,)\·:i_-::~~;;j~::.r\:."-,.c:~;'-:,!é_~.-;:_;_~i·'<: '::/i, ~'.-'.-_:_,·' :.:-:·-'_' . -__ ·. . 

condilorr.a exofi'.tico, c;''piaho:y c;'/in\ierti:ia'é:i/{vario's•:térllliríos han si-
·--:::·:,·_~:;:·,.., :._'<:-.;:~;:-.~~::.~·:->_-,:,_>;:_:;.\i:., .. ;~~-';~~:\;::/:<::n;:~·-~:~{:;~,;_~:~~<:'.'~'.~'.,~::,_.-1-~_>-~::>/~:\:\ :~,:::.-:·· .:,.~ ·: ·- , _ -~ ~- . 

do usados para.d.escribir;;:ásfos:·cambios/d.el:~epi,:telfo:;po·r el.PVH.· Mei -

sel s 6 cols· u~aibn ~{.~~~:4}~~J,'~~¿f~K.~!;i~~·~~;r~;~;{.~:~6,;c;i~····,1982 pre-

firieron el terrr.ino.. Ini'eccion;:del'.?papifovavirus}:subclini ca· (I SP), 
..... _. 'it(·:-·: ~~:;'.'.;?~.:/--~:t:~::/~;;,---;;:-~:\,~:~-:~rH.~'~~;:~,:;:::;;?:·{:;:~':'.S-;:;~ ·:;·.et:·~~-~--~:>::·_ --· :.:·· 

Las principal es caracteristi c'as·:rde;,\fa·I;1n'reé·e:1órí<;subc1!n'ica. del papi-
. _ .__, >';·~-\:·.,-}--::.-:;·:~\'\~~~\~\·:>:0;2.1i~~~:-.:~if}~'~'~r1~tv~~;;:1'.{~:-t~:&;;'.-:/:·./:>::~:-.'--:-:'.-,\ .. ' -.. , ~ ·.. . 

lomavi rus asi como.las mas'; comunesfson'·i:'i.l a e a ti pia":;,koiloci to ti ca, la 
• :·, :,~_. _: <~-~<{~r~:.~-,·¡~~t;:::~h;~\;~~r:t~~.:::._:~/~).0;::11~~'::a;~;<:;,:,:,::.0~;:·;:.~·i~/'.:--~~.~ -~ · .. -. . · 

quera tini zacion celular in di vidual•:&y_•.1·a:é11Juf;tin,uclea·ci.~n/_(Kirkup & ce­
. ·. :.: ."-; \~;:~~:'_;~ :-,~,~:.::;'"B::\'idi~·!;:y;t:~J:\:~~;;.:¿ki-~{;:*ª·~;á~:J{R{;:~r::.··;_. -~ : 

ls. 1982; 11.eisels &. cols l982··y.,;Reid;&•:;cols~l982)'~-iL'as:,menos comunes 
• · , :, =<~' .. ·>,:=.t.:" ._\;':~';::;~;,~·::.r;~:'{:::4+~~;-~::::):~~j,t;Írr;I~~s~:~~·x:~,~:~:~~-¡t/-<-~:- _ . 

son: La proliferacion capilar submuco_saii•lach.1p.erpl.E1sia\.celUlar basal 

la acantosis. Una célUla con koilocito~f~f;j~~~.~E~~~W;,~@if,~.1:,ópromi-
nen te al rededor del núcleo, el cual es hipercromatico;• e.'.'irregul ar • 

. .. ':::·;·~, •,_, - ".. ' ' ·- _, ."' ' 

Las células que muestran atipia koilocitÓtic!l'·ll~t-..1'Í·;~~u8imente en las .. 
areas me;s superficiales del epitelio,parece i¡u'e'ios cambios induci­

dos por el virus no se expresan sino hasta que la celula ha alcanza­

do ci ertc grado de m&duración. 

Las caracteristicas hi tolÓgic&s de l~ini'ecciÓn subl:lÍnica del papi 

lomavi rus pueden ser asociad as con la neoplasia in trae;·i teli al cervi­

cal en dos 1'ormas1 •rimero, la ISP y la NIC pt.eden estar en areas ad­

yacentes del epi talio, pero separadas. Segundo, una área del epi ta­

lio puede mostrar las caracteristicas de la ISP y la NIC en el mismo 
}»:·' 

tejido, de tal !'orma que las apariencias de una astan superpuestas en 

la otra; la atipia koilocitotica, la mUltinucleaciÓn y la queratiniz.¡¡ 

ciÓn celUlar individual son vistas juntas con anormalidades nucleares 

en las capas basales, i'igur&s mi to ti cas anormales y pérdida de la ma­

duración. 'arios nombres han sido usados pare. describir'ésta lesión 

combinada, tales como condiloma at:í'ico (Meisels ll cols,1982) y NIC con 

ini'ección del PVH no condilomatosa. Esta lesión combinada es común Y 

parece ser más frecuente cada día. 



_, 
1 _, 

-¡ 
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Los reportes repetitivos de la asociacién común de la NIC. y la ISP a­

'poyan fuertemente el 11rgumento de que· el _virus juega un_a parte del d,!! 

sarrollo de la neopla~ia ~ervi~al. . 

La koilocitosis (céli.tlas halo; Koss y Durfe~;J.95,6) es aceptada co­

mo patognomónica de infección por papI1~mavirus humano. Se debe tener 

en cuente otr&s caracte1·i~tidas tÍpicas p< ro no especificas de la in­

fección viral condilomatosa de la mucosa escamosa _del cervix. Además 

de que la koilocitosis sólo se detecta en el 20.5% de las lesiones 

por lo que se requiere de mejores métodos de detección. Así en el pre 

sente estudio se definiran precisamente siete parametros histológicos 

de la infección del papilomavi rus tomada en conci deración en relación 

con la neoplasia intraepitelial cervicals (Raid ó cols). 

l.- Proliferación capilar submucosas a) sospechoso: Asas capilares o­

cacionales que se extienden dentro del epitelio superficial. b) defi­

nitivo: capi:tares intraepiteliales multiples, muchos de los cuales se 

proyectan en el epitelio cervical. 

2.- Hiperplasia celular basals a) Sosoechosos una sección bién orien­

tada del epitelio contiene areas de leve engrosa"·iento de la pared b,!! 

sal. b) Definitivos Se encuentran más de cua:ro capas de celUlaz bes,!! 

les, algunas de las cuales pueden ser hipercromáticas. 

3.- &cantosiss a) Sospechosas Engrosamiento parabasal moderado(haste 

2/3), sin incremento de la celUlaridad.b) Definitivo Marcado engros,!! 

rr.iento (más de 2/3) o hipercelularidad de la capa parabasal, puentes 

in tercelUl ares es tan comunmente presentes, el nÚcl eo es más grande que 

lo normal y el ci topl asir.a puede estar limitado. 

4.- Vacuolicación citoplasmica koilocitÓticas a) Sospechosos Atenua­

ción del patrón de canasta, con focos con célu1 as con vacuolas c1 to­

plásmicas. Ocacionalmente células globos(cé1u1as vacias, expandidas 

con nÚvleo contraido) o con halos perinucleares caracteristicos.l>O>De­

finitivos se encuer,tra un epitelio sin patrón de canasta en la capa 



intermedia, debido a la presencia de células de forma irregular, P.2 

bremente glicogenadas. Se encuentran cuando menos el 10% de célUlas 

globo o con halos pe.rinucleares. 

5.- Cambio nuclear koilocit.Sticoi a)S~sp'echo~¿L:o:La;~~pa intermedia 
··'' ":_:::,.·:-< :_;j:;,~~:/_~-~~-:-~:j{~1~'.;'):~i;_;~:~:?<;:i,~.·~-'-f{·\{;,:,~-~~- ;~~~: -'._,,~;.;.;\ '.~:--:);:': ' 

del núcleo muestra falta de maduracion Tsuperfi ci al'i'''.mein tras;. que el 
. - -. -'--<_,:_·":.:/,·::=.;·~_-::,:2\:_:'..\J,'~/!~~~,/)~><·1,\_:\/;~:ii; '~.-;":,:_:·~:/'-:;·:;_:: ·.'';:~"/ "; _-: 

citoplasma nuclear (nucl eopl asma)•. mantiene una ,tincion homogenea. ta¿_ 

es núcleos son frecuentemente ire~g\l],~re~;; '!li~;r:~o~; b). D~finiti vo 
, __ ,. ._-. 

l.a pared nuclear intermedia es marcadamente irregular en ·,.us propie-

dades de tamaño, forma y tinción. El virus induce una degeneración de 

la cromatina dando una apariencia aglutinoda y granular, con márge-­

nes nucleares acentuados y partes de clarificación de la paracromati. 

na. Estas celUlas presentan núcleos con bordes angulares o estrella­

dos y colapsados, 

6.- Binucleación1 a ) Dudoso: si se encuentra binucleaciÓn rbra 

b) Definitivo1 Binucleación prominente ( en más de dos células de 

cualquier camno de perder alto microscópico). 

7.- Disqueratosist a)Sospechoso1 Queratinización celular individual 

rara. b) llefinitivoi Queratinización celular individual prominente 

(mas de dos células en dos campos de poder alto micrcscópico), 

CIN lt 2/3 del épi talio superioll del cervix muestran diferenciación 

satisfactoria. 1/3 inferior muestra cwr.bios mínimos nucleares(esc.l! 

ses figuras mi tóti cas). 

CIN 2t La mitad superior del epitelio muestra maduración y diferen­

ciación. Las anormalidades de los nÚc:leos son más intensas. 2/3 ba­

sales con figuras mitóticas. 

CIN 31 1/3 s1liperior del epitelio muetra maduración, o falta de la 

misma. Anormalidades r:Ucl eares en todo el ep
0

i telio (mi to sis). 



• llATERI AL Y l.!ET0001 
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La población estudiada rué de 50 pacientes de nuestro hospitBl 

Dr. Darío Fernández Fierro y/o re1'eridas ~ mis~~·'q~<sus clínicas• 
- -·. ' -·-". -. ;_:-:,"._•,,,_.·--.·.;-- :.}~'(';7'_,·,'.-'~ .,_-;·_.-,-~,':':'-:_-,.,e'.-,: ... -_,, .. ,,_,_- ' ·. . 

de ascripcion por presentar estudios'.citolc¡gicos sos¡i~chosos·de .aJ.· 

:::·::::;:'::·:.~~it~d~~i~f ~í~~~%!f~lf f ~i;,t:~;f;,_ 
ca, laceraciones cervicales;"."',esmegma: del,:varon ;·,;acti vi.dad' sexual, . · 

-. -- -- ·- ~,_:,_,_=; .. .-:r.·lf~t~;;_:~f\:}~'.:-~~-;~~:-:z\+<'/:~:-. .,_.--_-_' -:·;~--::- .. i __ :,·;.-·-:,~ ).--v_·:·~,· -:--~'-~--- ::):;·e:.',j\~ :'.>:t;:: __ ;_~,..:-. >:_:_:·,.~_.: :-_. -·-·. , 
cervi ci tis croni ca;•:in1'eccion '.vii:a1,n1vel:.:.·socioecionomico ·bajo, e-

dad del primer co1'f~;'¡:~:;.;~f~~uid~~. s~xuai, faqtores ra~iales. 
Las 50 paciente" 1'uerori 'exáminadas en 1'orma clínica {ntegral y 

con biopsia dirigida con prueba de Schiller, de las zonas sospe -

chosas para NIC. Se excluyeron paciente_s que aún no se reportaba 

reeultado de patolog{a y auqaellas a las que no se les realizó. 

Las edades de las pacientes estudiadas 1'luctuaron de los 26 e 

los 58 años con un promedio de 42años. 

El 62:;; te1rian más de tres gestaciones (partos), el 30% tres 

partos y el 8'- menos de tres partos. 

El métodc anticonceptivo varió desde la abstinencia periódica 

o método de Cgino-Kgnaus (18%), preservati ve (9%), Anovul a torios 

hormonales oral es (64)1:) y Di sposi ti ve intrauterino (9%). 

El criterio hi stop atol Ógi co ya rué descrito, p!lro en general se 

tomarón en cuenta las alteraciones descritas para al papilomavirus 

hurr.ano 1 Hasas capilares intraepiteliales, hiperplasia de células b_s 

e sales, acanto sis, vacuoli zación koiloci tótica ci topl ásmi ca, cambios 

nucleares koilocitÓticos, binucleaclÓn y disqueratosis. Además los 

criterios ya descritos para la neoplasia intraepitelial cervical. 



La edad del primer coi to rué en un 83% antes de los 20 años 

Diez pacientes (20~) tenian·historia de leucorrea mUltitratada 

en forma crón:i ca. 

Todas las pacier1tes e~tudiad.~a.tenian datos de sospecha pera 

infección viral por papÚoiii~~i~~~·hur..ano. 
. ' ,,.j' .. ;'.(~:.:. · .. :··.:.; 

Hubo correlación citoÍog.!a'.'biOpsia en el 72% de los casos. 



RESUL :rADOS1 

Los siguientes cuadros muestran el análisis histopatolÓgico de ·1as 

biopsias cervicales de las 50 pacientes estudiadasa 

Cuadro U1 Relación del papilomavirus humano con las displasias y 

el carcinoma in si tua 

:rIPO DE LESION No.DE PACIEN:rEs PAClEl'l:rES CON LESIONES COl!PA-
TIBLES CON PVH 

Di splasia leve 7 2 . (28.57%) 

Di splasi a moderada 15 4 (26.66%) 

Di splasia severa 22 10 (45.45%) 

Carcinoma in si tu -2... -2... (71.42%) 

:rotal 50 2l (42.00%) 

Los resultados de éste estudio como muestra el cuadro anterior , 

indican que tiene la Neoplasia intraepitelial cervical (displasia l~ 

ve,moderada y severa asi como el Carcinoma in si tu) una gran asocia­

ción con ledonas compatibles con infección del papilomavirus humano 

siendo el total de las pacientes hasta del 421', lo cual tiene rela-~ 

ción con articUlos bibiográf1cos publicados con ante1·ioridad. 

El siguiente cuadro muestra los resultados obtenidos de igual fo.J: 

ma, pero en relación al concepto de Neoplasia intraepitelial cervical 

(NIC-l ,NIC-2,NIC-3) y Carcinoma in si tu. 

Cuadro 21 Relación entre NIC y lesiones competi bles con PV!l. 

:rIPO DE L ESlON No DE P ACI EN :rES PACIEN:rES CON LES ONES COll 
PATll3LES CON INFECCION Pvii 

NIC - l 7 2 (28.57%) 

NIC - 2 15 4 ( 26. 66%) 

NIC - 3 28 15 (53.57%) 

TOTAL 50 2l (42.00%) 



CONCLUSIOllES1 

1.- Con los resUltados obtenidos se encuentra una álta. relación entre 
~ -.- ·--.·----·' .· ·._ . ·,. -• .. _ ... -. ___ -·-.--- ___ ,: __ /· .. ·.~.·;·_--,;_·:.c.:·.'':_,;;,'.''·;;· . . 

1 as lesiones co.mpeti bles con jnfefci on.po~ papilomavi rus humano y 1 a 

neoplasia ·:n~~aé~,;~tJ.~;·'.F~~.jt'.~n.• .sie.~d~ .• ~~.~.f~~.e~.~42,; del total 
de las 50. páéientes\\,y3llasta>de uri;é53;'57%:.':eri;ie1•:iNIC-3. Y con en car-

: :-"::; :- -: -:: :\ ') :·+:',\;}~.-~::;.;::}:-i>"-:.:,ü '::';:: ~"'tX ;&;~;; :::r:~.:)3/;;:_,:<,('.·_-_-~;i~j~;'i:~~Uii-~13;:;(?;:·: i ; 

cinoma in si tut:'.auneuq ·:.el·.~:numero;·•de·:Cpaéi entes•no '·sea significativo 

~.:· ,:»::'::::,:?1i~~~~~llf f ;~~:L" , ... , ,.,,,._ 
mavirus humano esta asociado con·•s1ete·•veces mas riesgo de NIC (Reid 

'- . -' : -· ". - . -
. :. __ ' •, , :. - ' :·' 

6 cols) Se debe dirigir la atencion a analizar el posible pepel del 

papilomavirus humano en la patogénesi s del NIC y cancer cervical. 

Así como hacer un seguimiento de las pacientes que presenten condil.Q. 

mas aparentemente benignos, debido a que hasta el 10% de las mujeres 

en edad reproductiva tienen PVH de los tipos de al to riesgo (16,18 y 

31). 

3.- Se requieren mejores métodos diagnósticos para la detección del 

NIC, debido a que el papanicolau muestra hasta un 55% de falsas ne!UJ 

ti vas. 

4.- La actividad sexual temprana, la promiscuidad sexual y el bajo 

nivel socioeconÓmico son los factores de más alto riesgo para la NIC 

y el carcinoma cervical. 

5.- La pareja sexual circuncidada o no, no tuvo valor significativo 

a NIC o cancer cervical en éste estudio. 

6.- El conociir.iento de ln pllobable causa etiológica y el dia¡;nÓstico 

temprano en la NIC y cancer del cervix son factores muy importantes. 

en la prevención y tratan1ento oportuno del mismo. 
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