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lnro ... acion reciente •obre •l papilomavirus sugiere uno 

fuerte a1ociaci6n de cierto• tipo de papilomaviruo humano con 

la neopla•ia intraepitelial cervical y con carcinoma cervical. 

La evidencia ha sido dada por ~•porteo de la aaocisci6n 

frecuente de le1ione1 del papilomavirue humano con la neopla­

aia intraepitelial cervical y por estudioe epldemlol6gicoe,loe 

cualea revelan factores comunes de riesgo de la infección del 

papiloaavirua y del cancer cervical. 

Ademi1 da que 1e han daecubiertc secuencias de DMA de PVH 

de tipoo de alto riesgo (16, 18 y 31 ) en estudios de hibridi­

zacibn de leaionea de Heoplaaia intraepitelial cervicul y can­

cer cervioouterino invasor. 

A paaar de la evidencia circunotancial, la demootraci6n f1 

nal de que el papilomaviruo •• un agente etiol6gico en el can­

cer a6n permanece sin aer eetablecida. 

La diaponible evidencia epidemiológica indica que el nda~ 

ro de compañeros aexualea, tanto de la mujer como de au compa­

"ero; probablemente la edad del primer contacto, fumar, ueo do 

anticonceptivo1 oral•• por largo tiempo, ciertos factores die­

tetico1 y la 1nmunoeupreei6n, ion 101 principale1 determinante• 

da riesgo de cancer cervical da la mujer, ein embargo el papal 

exacto y la contribución de cada uno de esto• factor•• no pue­

de •• e1tablacida hasta que el agente de infeccione• tran1mitl 

dae 1exualmente, el cual puede 1er l• mayor cau1a de cancer 

cerYic•l haya oido id1ntificado. 
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Una de l•s formas para dilucidar este cueation&llliento ea 

por estudios de oeguimiento de la historia natur~l de la int'e~ 

cibn del PVH, no eiendo afectada por alguna forma de trataaien 

to. 

De acuerdo a algunos eetudioe, las leaionee del PVH-HIC 

pueden pereiotir un periodo variable de tiempo, pueden pro -

yreear a una forma Mla severa de NlC o hae9a carcinoma inva -

eor. 

Un tbpico corriente ee enfocado an que papel puede ju~ar 

el PVH como factor etiolbgico del cancer del tracto genital b! 

y como el patron de cambio de lesiones precnnceroeae o cancerB 

ana pueden ser relacionadas a la duplicacibn de la frecuencia 

de condiloaaa en loa paaadoa 8 ai\oa, la oual llega haata un 14 

por oiento de mujeres entre loa 18 a 35 allos de edad. 

En laa ~ltimao tres decadas ae ha producido un aumento 

ai¡mificativo en la comprena16n de la epidemil6gia, la histo­

ria natural, el diagn6atioo 1 el tratamiento del carcinoaa del 

cervix. Loa programas de estudio citolbgico han producido un 

aumento en el diagn6etico precoz y una diaminuci6n en la inc! 

dencia de la enfermedad invaaora, 

El aumento eetadietlco en la prevalencia, incidencia J 

di1minucibn de la mortalidad en arba1 en que se ha hecho ea­

tudioa en masa de la poblaci6n; ha augerido que el o•ncer in­

vaaor del cervix ea prevenible potencialmente solo 1i el dia~ 

nbotico experto oe puede hacer extensivo a toda la poblaci6n, 

debido a que la evidencia citol6Rica de que existe una leal6n 

preinvaaora •• puaae obtener de formo facil, segura 1 econ6ai-
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ca. 

El astudio citol6gico oigue oiendo el metodo mAs impor­

tante para el diagn6stico precot, pero existe el problema de 

defectllo J limitacione• en el oiBteina que llevan a retrliZo• en 

el diagn6stico y en el tratamiento, ademAs de que se han enco~ 

trado alta• toesa de folaos nogotivoa en la citol6gio, un pro_ 

medio de 3a¡¡, Por lo que eote estudio oe dobe complementar con 

mejore• tocnicas diogn61tica1 (Colposcopis,biopei• dirigida,h1 

bridizoci6n). 

Clinicomonte y aubclinicomente las infecciones por PVH 

oon uauolmente diatinguid•a facilmente por colposcopia, lo que 

eo mAa dificilmente diotinguible eon "lesiones prob•blee de NIC 

J PVH, 

Eate di1gn61tico •• hecho por hiotol6gio de biopai•• diri 

Fidoo colpo1copic .. ente,poro •• importante dirigir lo biopoia 

o ar6as mio oignificativaa do enfermedad. El fin de 1• colpoa­

copia ea diferenciar entre manar Fr•do y mayor grado de atipia 

1 poder tomar directamente uno epropiada biopaia. 



!!!§~~~!~ª ~!~~!QQ~~!~Qª 
El p1piloma•irus humano representa un grupo coaplejo de 

pequeños virus tumorales de DNA que pertenecen al género A de 

la familia Papoviridae, 

La existencia del cl•aico condilom• acUlllinado ae conoce 

desde hace varios decenios, Sin embar~o Wharton deacribi6 el 

traetorno en 1921, como uno de loa procesos ginecol6Ficoe mia 

raros. Suran y Meister afirmaron lo mismo en 1948, 

Bn 1971 Oriel señal6 la presencia de condilomaa cervica­

lea acumin1doa en aolo 6 ~ da l•• mujerea oon oondilomas vu1v5 

res y en 1981 Roy y cole señalaron la observaci6n clinicamente 

manifiesta de leeiones cervicales en 2()jb de mujerea infectadas 

por p1pilomavirusl1), 

Los condilomae aoW1inados se reconocen r•cilmente co~o prg 

liferaciones epiteliales papilares, a menudo con aaas vescula"' 

res irregularee por debajo del epitelio auperficial traneluoié 

do, 

Las leaionea pueden eer 6nicae o m6ltiplea, diopersas o -

confluentes. Los condilo~as acuminados suelen descubrirse den­

tro de la zona de transformaci6n, pero tambi6n afectan el epi­

telio eecamoeo. Kn ocaeionea estae lesiones también se extien­

den en sentido proximal hacia la zona endooer•ic1l (2), 

Se han identificado mle de 40 tipoa diferente• de PVH;• -

proxim1damente 11 cuarta parte guarda relaci6n con inreccion•s 

anogenitUea. 

En el cuello exiete un• relac16n entre el tipo de PVH y 11 

poder onc6geno, aanifieato por las aeociaoion•e de algunos t~poa 



~e PVH con Fr•doe variables de NIC y carcinoma no i~vasor1PVR 6 

Y PVH 11 tienen poco potencial¡ PVH 31 y alguno• tipos hasta 

ahora no caracterizadoa parecen tener un potencial interm~aio y 

PVH 16 y 18 tienen alto potencial (3). 

Loe tipos eepecificoe de infeccione• por PVH con diversa• 

carcin6genoe • inmunidad depriroida del hu~sped ~enerelmente ae 

consideran necesarios para que tenga lugar la transformaci6n m~ 

li¡ma en la ion anogenital (4). 

El cancer cervical es una enfermedad muy comdn, eu hieto•· 

ria natural ha aido bien descrita y sus factoree de rieogo han 

eido bien definidoa • Es clara la evidencia epidemiol6Fica,que 

el cancee~cervical tiene una etiol6gia multifectoriel, produci­

da por apentea de tran1mi1ion sexual, cofactorea tales como ea­

barazo,ruaar, u10 de anticonceptivo• or•l•• y dieta (5). 

La bu1qued1 etiol6g1ca tiene por conei¡ruiente la identifi­

caci6n d1 concentrado• pat6geno• tr~nemitido1 eexualmente. En 

reoi1nt11 allo1 101 e1tudio1 1e han 1nfocado sobre la aparente 

ei¡mificaci6n del Virua Herpes Zoete~ y particularmente el PVH 

en la etiopatogenia de 11te twaor. 

D11pu~e del primer hallatgo citohistol6Fico del enlace PVH 

canoer cervical, ha sido confirmado por microscopia electr6nica, 

eotudioo inmunocitoquimicoa e hibridizaci6n del DNA viral. La i 

dentificaci6n de diferente1 tipos de PVH preeent1ndc varios Fr~ 

dos de rie•Fas onc6Fenicoe, ofrece la perspectiva de •lcanzar 

un pron6stico 1e1n1ro del virus identificado en la lesion, 

L1 hipote1i1 de que el virua tiene una influencia decieiaa 

1obre la biologia del tumor e1 i¡rualmente intriF•nte¡ resultado 
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1obre l~ incidencia y cureo del cancer cervic1l en la mujer jo­

ven, parecen sugerir que •l PVH pueá ser un factor fundaaental 

del crecimiento del t11111or (6). 

Coao el condilom1 acuminado Cliniclll'lente manifie1to rara 

vez se observa en el cuello, por treaicci6n ee b1 admitido que 

lae infeccione• buaanae por PVH se limitebane la producci6n de 

papilomas que afectan vulva, ano y p1~te baja de 11 v1gin~. En 

el paesdo lea infecciones cervic•lee de PVH pasaban inaaverti -

d1a por que laa leeionee m1crosc6pic1mente er1n pl1n11 e invisi 

bles· ain 1yude del ecido ac6tico (7). 

Observados con el colpoacopio, estos cambios se Y&lor•b•n 

porque ae consideraban de manera erronea co~o diaplasea ligera. 

Sin emb1rgo a mitad del decenio de 1970, se reconoci6 que 1 1 2 

por ciento de 101 trotie de p1p1nicol10 de cuello• alin1caa1nt1 

nora1lea preaontab1n ail'flOI aitolbgicoa de PVH y que muchos pe­

quefi1s d11pl1ae•s •olo moatr1b1n proliferaciones condilo1ato11a 

a1n se!lal reol evidente de tranatorm1ci6n neoplasic1 (2). 

L1 diferenci1ci6n colpoacopica ea rel•tivamente dificil, -

11unque eate diagn6at1co ae efectu1 en dltima inat1ncia por h11-

tologi1, la imprea16n colpo1copica e1 importante para dirigir • 

la biopai• a zonaa de enfermedad •la manifieata. 

Para distinguir una le1ion de bojo rieago do un1 de alto -

r1ea~o Reid y Scalzi publicaron un indice colpoacop1co en donde 

tom1ron en cuenta cuatro criterios colpoocopicos1 margen, •pit~ 

lio 1cotoblenqueado, vasca y t1nc16n con JOdo, los cuales tie ·• 

nen una a~deza de prod1ctiY1daá de 79", 82", 81~ J 72" re1pec­

tivamente y el indice de oombinarloa llego hasta un 97~ (8). 



La literatara aadioa internacional contiene un ndmero ore~ 

ciente d• intora,ci6n detallando la progreai6n a carcinoma de 

condilo•• preexistente. 

La coexistencia de la infeoci6n subcllnice del PVH y NIC 

en un 91• de pacientaa hi1terectomizadae por neoplaaea cervical 

invasiva o preinvaaiva comparados con el 12.5~ del prupo control 

y la prevalencia incrementada 7 veces del PVH y el cancer cervi 

cal indican una relac16n clara entre ambos en un estudio hecho 

por Raid en 1982 (9), 

Richard Reid y cola en 1983 postularon una h1p6teeia en la 

cual la neoplaaea del cervix ea desencadenada por la infecci6n 

del PVH del epitelio metapllaico, en el cual, una poblac16n de 

c6lulaa aneuploid•• aparecen. La progrea16n a cancer inYaaor no 

•• coa6n, la mayoria de l•• le1iono1 1ufren regreai6n eapont6 -

nea o pereieten CotlO intecci6n aubcl1nica o como NIC. 

Durante la fase temprana del ciclo viral, laa cllulaa in -

fectada1 por PVH se comportan como ai fueran e1tinulada1 por un 

mit6geno no eopecifico, Sin embarpo en epitelio permisivo, la 

activiead gen6tica temprana ea rapidamonte seguida por la fun­

ci6n gen6tico tardia, resultando en replicaci6n vir'l y deatru~ 

ei6n celular concomitante por li1ie nuclear. Las alteracioneo 

hi1tol6gioaa monore1 producidas por c6lula1 basales hiperdiploi 

de1 frecuentemente regreaan eapontaneamente. Sin ••bargo lae l~ 

1ione1 aneuploidee caai 1iempre peroieten o empeoran (10), 

Pujii y Raid en 1984 encontraron tambi6n un' correlaci6n 

di leaionea .~. benignas con alteracionea diploidoo y poliploi­

de1 y de le1ion1a ••e,••lignaa con alteracione1 aneuplodoo y ri 
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gurauaitoticaa anoraalea ( 11). 

SJrJanen 1 aol• en un eatudio de aegui•iento moatraron re­

aultadoe inequiYocoo de que lesiones del PVH cervicales ion CO!!! 

pletamente compatible• en ou historia natural con l•e lesiones 

cllsicas de NIC. Durante este estudio de oel!IJimiento por un pe­

riodo de IB.7 me1ea; 24~ de 101 le1ione1 de PVH 1ufrioron regr~ 

si6n, 61~ persiotieron y 14~ progresaron a un grado mlo severo 

deHIC (12), 

Eote estudio apoya el concepto de que las lesiones l•l PVH 

en el cervix ut1rino, se comportan cllaioamonto como l••ionea 

de llIC. 

Roid y cole en un e1tudio en Enero de 1987 confirmaron que 

el DHA del PVH puede 1er detectado en la mayoria de la• leeioneo 

n1oplasica1 del tracto genital bajo. Ademla de que PVH especif! 

coa rueron aaociado• con patronea e1peo1f 1coa de enfer~edad, a~ 

giriondo que oata relaci6n es cau1al mls que ca1ual (3), 

43 pacientes 1ometidao a citol6gia cervical, colposcopia 1 

biopsia dirigida por colpoocopia¡se oncontr6 que tenian 101io­

nes sugestivas de infecci6n por PVH por uno o mls parametroa, 

El eatudio inaunocitoquimico para antir.eno de PVH result6 

positivo en 23 ca100, 30 casos con lesiones de PVH en citol6gia 

e hi1topatologia, 19 fueron po1itiYoa para el antigeno PVH. 

il rango de poaitividad mls alto ful en 16 pacientes te -

niendo diapl1sea do ~ado alto y l• citolOgia e hiatol6gia con 

evidencia de PVH(13). 

La aaociaci6n de PVH 1 HJC oe ha reportado en cifrao vari~ 

blea, lleio•l• 1 Morin enoontraron que el 25~ de l•a paciente~ -
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con IIC tenian PVH asociado, 

Encontraron en su estudio ~ue en un 71,16• de las pacien -

tes eran menores de 30 a~os y adolescentes hasta de 20 llilos de 

22.1• (14). 
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OBJETIVO DEL ESTUDIO: 

Se ro1liz6 eete eatudio retrospectivo p1r1 investigar la 

prevalen~ia del papilomavirus en biopsias diriFid•e colpooco -

picamente de pacientes con neoplasea intraepitelial cervical y 

cancer invasor por estudio histopatologico. 

POBLACIOH DE PACIENTES: 

La poblaci6n de pacientes fuE de 400 pacientes atendidas 

en 11 conaulta externa del Departamento de Colpo1copi1 del Hoi 

pital Luie Caatelazo !yala, las cuales fueron referidas de 1u1 

clinicao de adscripci6n por estudio citol6gico soapechoao. 

Loo pacientes se incluyeron en un protocolo de estudio el 

cual inclui11 repetir la prueba citol6Fio1, elaborac16n de la 

historia clinica en la consulta de primera vez. 

Todaa l•s p1oientea fueron exsminad11 bajo colpoeaopio 1 

se lee tom6 biopsia diriFida en ar6as eospechosae de nooplaoea 

intraepitelial cervical o cancer cervical complementando con 

legrado endocervical. 

-10-



El e1tudio colposcopico de les 400 paciente• estudieoes 

fu6 COllO siFUe• 

El 9()j¡ de les colposcopies fueron satisfactorias, le bio-

1ie diririda demostr6 un 95" de certeza ¡ el diern6stico col -

poacopico ae relacion6 con el di•Fn6stico histopetol6rico de 

la sil'Uiente manera 1 El B()jb correepondi6 e le rreáuaci6n col­

poscopica con el prado de NIC. El 10%, le gredueci6n colposco­

pice fu6 mayor al grado de HIC. 1 el 5% reatante la graduaci6n 

colpoacopica fu6 menor el grado de NIC. En el restante 5~ hubo 

neceaidad de repetir une sepunda biopsia dirigida, 

El reaultado del estudio histopeto~~ico de las biopsias 

dirigid•• colpoacopicamante fu6 el siguiente: 

leoplaaia Intraepitalial cervical1 35 paciente• (911!). 

Heoplaaia intreepitelial cervical + Condiloma1260 pacien­

tes (65"). 

Carcinoma inveaor + Condiloma1 5 pecientea (1"), 

Condilo11a: 100 pecientea (25"). 

En el aiguiente estudio se.tuvo en cuenta la edad de l• 

paciente y ae lleg6 a la conclusi6n de que existe una gran e­

aociaci6n entre la infecci6n por el Pepilomavirus humano y les 

leaionea premalign11 y m•ligana del cervix uterino. 

Siendo haate d• un 65% de todas laa pacientee eatudiadea 

1 la edad promedio mla frecuente de eata eeocioci6n ocurre en­

tre loa 35 1 39 &!loa de edad, 

_,,_ 
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BIOPSIAS REALIZADAS 

Nt DE 
NIC 

NIC + 
tONDLOMA 

ICON>tLOMA 
PACIENTES CONDILOMA +Ca INVASOR 

400 35 260 100 5 

PORCIENTO 9% 65% 25% 1% 



BIOPSIAS REALIZADAS 

c=:::::J NI C 

C:==:l NICtCONDILOMA 

- CONOILOMAtCo INVASOR 
-CONDILOMA 



NIC 

20-24 AÑOS 1 
25-29AÑOS6 
30- 34 AÑOS 8 
35- 39 AÑOS 5 
40- 44 AÑOS 4 
45- 49 AÑOS 6 

50 AÑOS 5 

CONDILOMA 

20- 24 AÑOS 7 
25- 29 AÑOS 13 
30- 34 AÑOS 14 
35- 39 AÑOS 22 
40-44 AÑOS 20 
45-49 AÑOS 10 

50 AÑOS 14 

NIC+CONDILOMA 

20- 24 AÑOS 5 
25- 29 AÑOS 48 
30 - 34 AÑOS 62 
35 - 39 AÑOS 75 
40- 44 AÑOS 27 
45-49 AÑOS 18 

50 AÑOS 25 

ca INVASOR 
+CONDILOMA 

45 AÑOS 1 
54 AÑOS 2 
59 AÑOS 1 
67 AÑOS 1 
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Loe reeultadoe de eete eetudio oonfinnan una alta aeocia­

ci6n de la neoplasia intraepitelial cervical y el cancer inva~ 

eor con el papiloma virus humano por eetudio hietopatol6~ico 

de biopeia•-dirifidae colpoacopicamente; lo ,ue no• hace pen -

ser que s•a un factor etiol6Fico en el cancer cervicouterino. 

Debido a lo accesible del cuello uterino se han podido a­

plicar m6todos de inveetigaci6n b~sicae al estudio de la blol2 

~1a del cancer de eete eitio, 

A medida que va aumentando el conocimiento de loe m6dicoe 

y disponibilidad de metodoa diagn6sticoe, lae infecciones oub­

cl!nicaa por papilomavirue de vias genitales de ambos eexoa ae 

estan descubriendo con frecuencia creciente. 

En la actualidad no exiete prueba oerol6~ica alguna y el 

virua no puede recuperarse por cultivo de tejido , 

La infecci6n aubcl1nica puede diagnoaticeroe por l• pre -

sencia de coilocitoe en un frotis citol6gico. Loe secuenciaa ' 

de DNA de PVH pueden descubriroe por ;eatudioe de hibrid1za-­

ci6n; el antigeno de PVH por tlnci6nee de inmunopero~idaoa o 

por ciertao caracterieticao morfol6~1cas mediante colposcopia, 

La e1nsi~!lidad y eopecificidad de cada uno de eetoe 1111t2 

doa no han e~do ~at&blecida1. 

Aun~ue el anAlioia hiotol6rico no puede prever el futuro 

de una lesion determinada, tecnicaa especializadas; como el t! 

po de PVH, la valoraci6n cuantitativa del contenido nuclear de 

D~A puede identificar un subgrupo de leeionea qua eaten en pe­

ligro mucho mo,yor de invasion futura. 
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S1t1blecer el tipo viral es igualmente eficaz para reco­

nocer c61le1 leaionea tienen ma7oree probabilidades de secue­

la• malignu. Por deegracia el acceso 1 el establecimiento de 

tipos virale1 no ea tacil de obtener. 

Con el marcado incremenbo en el nCtmero de pacientes jove­

nee que presentan neoplaeia intraepitelial cervical, con el ªA 

cendente coeto de la hoepitalizeci6n y con el conocimiento de 

lae complicaciones de la conizaci6n, ee neceeario utilizar un 

metodo de di1gn6etico y tratamiento efectivo, simple y menos 

001toeo. Eete eat6 fundamentado en la colpoocopia, cuyo valor 

en la evaluaci6n de pacientes con c>tol6~ia anormal ha sido -

confirmada por varice investigadores. 

El uao simultaneo de la c1tol6r.ia y la colpoacopia propo.!: 

oion• mayor eaactitud diagnostica ya que el ueo de ambas t~cni 

ca1 tiane 98~ de eficacia. 

Si •• diepone de colposcopia en la mayoria de loa caeoe 

puede v1lor1rae el eitio oaacto de la leaion y eu extenai6n 

co~pleta y descartar la presencia de cancer invasor. 

Al efectuar biopsia dirigida colposcopicamente, legrado 

ondocervical y en los caeos necesarios cono diagn6stico o to­

rapautico es posible precisar el tipo de tratamiento m6s ade­

cuado de acuerdo • la le1ion y a la paciente eiguiendo un pro­

tocolo de ev1luaci6n, manejo y ael!Uimiento. 
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1. Los infecciones por p1pilom1virus de 1•1 Yi&s genitales 

aon una de las infeccionee virales tranamitidaa por con­

tacto sexual •ia co•unea. 

2. Estudios de vi•ilancia indican netamente 4ue cualquier 11!!! 

jer con oignos citol6gicos de infecci6n por p1pilomaviru1 

est6 en alto peligro de desarrollar neoplaseo intraepite­

lial cervical. 

3, En 11 practica el di~gn6stico de infección por papilomavi 

rus en 101 vi11 genitaleo femeninas suele depender de 1•~ 

dentificar efectos citopatol6glcos por analisio histopat2 

16glco 1 etiol6gico. E1te metodo no logra di1tinguir el -

tipo de papilo••Virus en la lesion, inform1ci6n que puede 

tener i~portancia pronostica, 

4. La asociación de papilomavirus con neoplssea introepite -

lial cervical ha eotimulado esfuertoo para crear m1todoe 

practico1 paro permitir deocubrir y tipificar papilomavi-

rus. 

5. En 11 actualidad ea dispone de varias t6cnic11 para tipi­

ficar secuencias de DNA de papilomaviruo 1 d11cubrir on -

tigenoa virales estructurales; en su mayor parte estas 

prueb11 son complicados, toman mucho tiempo y oe hallan 

limitadao a centro• m6dico1 de inve1tigact6n de oapiloma­

viruo. 

6. Estudio retroapectivo abierto poro futurao inveatigoclo -

nea y comple~ntor m1todo1 de di1gn61tico para prevención 

y tratamiento del cancer cervicouterino. 
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