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RESUMEN 

Se analizaron 62 expedientes clínicos de pacientes con i'lfecc/ón por el viros del 
papiloma humano y que faeron manejadas con criocirog(a y 5-:fluororacilo con control 
citológico y colposcópico a /os 3 y 6 meses posteriores al tratamiento, en la clínica de 
lesiones tempranas del Centro de Cancerologfa "Dr. Arturo Beltrán Ortega" del estado de 
Guerrero. 
Los controles citológicos y colposcópicos a los 3 meses faeron negativos en el 74.2 % y a 
los 6 mesesfaé del 79 % 
Se encontró persistencia ele la infección en el 25.8 % y una recidiva del 21 % en las 
pacientes. 
Las complicaciones a la aplicación ele la crlocirog(a, se detectaron en el 1.6 % y del 5-
jluororacilo en el 3.2 % 



SUMMARY 

62 c/inics expedients were analized ofwomen with human papilloma virus injection, 
in the colposcopy center of the Cancerology Center "Dr. Arturo Beltrán Ortega" in the 
state o/Guerrero. 
They recevied treatment with criocirugy and 5-jluoracil, they have cilologic and 
colposcopiccontrol at the 3 and 6 months afierofthe treatment. 
Citologic and colposcopic control al the 3 months were negative in the 74.2 % , and at the 6 
months in the 79 %ofthe pacients. 
Jnfection persisted in 25.8 % and recidive in the 21 % of the women. -
Complicationes ofthe criocirugy werefound out in J.6 % , and in the 5-jluoruracil of 3.2 % 



INTRODUCCION 

Se enc11entran datos epidemiológicos que revelan q11e las infecciones por el virus del 
papiloma humano ( VPH) son extremadamente frecuentes y en la mayor parte de los casos, 
relativamente inocuas e insignificantes, desde el punto de vista clínico. Incluso, las 
infecciones por los tipos virales que pueden ser oncógenas, no necesariamente producen 
anomalías epiteliales y solo en raras ocasiones cáncer. Sin embargo, el gran número de 
infecciones por el VPH y el estudio subóptimo de precursores del cáncer en grandes gn1pos 
de muchos paises, contribuyen al hecho de que casi el 20 % de las muertes mundiales de 
mujeres por cáncer tienen relación con el VPH. 
El cáncer cervicouterino ocupa el 30 % de todas las neoplasias de la mujer en México, 
resultando una de las principales causas de muerte por cáncer. Existen estudios 
nacionales en que se encuentra una relativa baja proporción del VPH 16 y 18 en tumores 
cervicales de la población mexicana, sugiriendo que otros tipos de VPH o la presencia de 
un nuevo factor de riesgo, estan involucrados en el desarrollo de cáncer cervicouterino en 
México. 

La alta frecuencia del VPH en los últimos años reconocen que las etifermedades 
asociadas con el virus son comunes y que la mayoría no son detectables, encontrandose 
una proporción del 40 % al 60 % de las mujeres tienen la infección, pero solamente una 
décima parte de ellas necesitará atención clínica, porque de acuerdo a la historia nah1ra/ 
de la enfermedad puede sufrir regresión espontánea, persistencia o transformación. 

El comportamiento de la et¡fennedad neoplásica es impredecible, puesto que no 
podemos detectar que tipo de lesiones van a tener, ni el momento en que esto ocurrirá, al 
igualfonna no se puede predecir si se convertird en invasora. 

,· 

Operador
Texto insertado



l. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA 

En diversas publicaciones se ha hecho referencia al viros del papiloma humano - - -
( VPH) como el agente etiológico que con mas frecuencia se transmite por la relación 
sexual, al ocurrir microtraumatismo durante el coito con una persona infectada, teniendo 
un periodo de incubación que varia de 6 semanas a 8 meses. Actualmente se reconocen 60 
subtipos del/ VPH y de acuerdo a su proliferación encontramos el papiloma exofitico que 
por tener sobrecrecimiento vascular extenso sus proyecciones son visibles a simple vista y 
se caracteriza por asociarse con bajo porcentaje de malignidad, y aquellas lesiones co11 
crecimielllo vascular insrificiellle que causan el co11diloma p/Qllo o enfermedad cervical 
s11bclí11ica y que presentM considerable Ílldice de malignidad cervical. la enfermedad 
subclínica del VPH es reconocida por alteraciones observadas por estudio cilo/ógico y por 
los hallazgos colposcópicos que nos pem1iten efectuar una biopsia dirigida. 

Se han propuesto infinidad de tratamientos para manejar las lesiones producidas por 
el VPH desde agentes químicos como son: ácido tricloroacético, podofilina, 5-fluoruraci/o 
e intelféron, hasta el uso de agentes jlsicos como son: electrofi1/g11ración, criocin1g{a, rayo 
láser y diatenno coagulación. 

En nuestro medio hospitalario a1ín no se cuenta con casuística de este padecimfento, 
pero se efectúM detecciones por medio de la citología y Ja co/poscop{a co11 confim1ación 
diagnóstica por estudio histológico, y así las pacientes son sometidas a rm protocolo de 
mMejo con la criocinigfa y el uso del 5-fluororacilo con controles cilo-colposcópicos a los 
tres y seis meses, con lafinalfdad de redi1cir la morbimortalidadfemenina. 
Por todo lo anterior, es importante conocer: 

¿ Cuál es el resultado del tratamiento de la in.fecció11 cervical por el viros del papiloma 
lrumMo con criocirug{a y 5-fluoruraci/o en la Clínica de lesiones Tempranas del Centro 
de CMcerolog{a"Dr. Arturo Beltrán Ortega" del estado de Guerrero ? 



2. ANTECEDENTES 

Las venugas genitales foeron registradas por poetas eróticos y descritas por viejos 
médicos como "condilomas" o "higos'', éste ténnino de ficus (un higo ) se utilizó para 
describir las lesiones en sentido obsceno y las derivaciones de la palabra han sobrevivido 
en inglés, italiano y sueco. ( I) La primera descripción de verrugas se encuentra en los 
escritos de Ce/so ( 25 D. C. ) : Los médicos griegos y romanos escribieron al respecto y 
notaron la transmisión sexual de lesiones verrucosas en la región genital. En 1306 
la'lfranc describió lesiones que pudieran considerarse como condilomas acuminados. Bel/ 
en 1793 y Martin en 1872 reconocieron que las vern1gas genitales no se relacionaban con 
la s[fi/is y la gonorrea respectivamente. Después de 1879 consideran como causa de 
proliferaciones epiteliales vern1cosas en genitales a irritantes, como el polvo, esmegma o 
secreciones genitales. En 1893 Gémy describe similitudes entre vem1gas cutáneas y 
genitales y postula un origen común. 

En /907 Ciujfo post11/ó el origen viral de las verrugas quien se las produjo en las 
manos al inyectarse co11 maten'a/ de verrugas q11e habfa hecho pasar por un filtro co11 
poros tan pequeños q11e solo podfa implicarse a los virus. En 1924 Serra 11tilizá una 
metodo/ogia similar de filtrado de verrugas peneanas establecien_do la etilogfa viral del 
condiloma genital. la introducción del microscopfo electrónico en el decenio de 1940 hizo 
posible la observació11 directa de partículas virales e11 tejidos. Strauss y cols. identificaron 
en la Universidad de Ya/e el virus del papiloma cutáneo en 1949. En 1956 Barre/ y co/s. 
proporcionaron evidencia epidemiológica al observar verrugas peneanas en soldados q11e 
cohabitaron con mujeres en el Lejano Oriente y sus esposas desarrollaron vern1gas 
genitales a las 4 y 6 semanas posteriores a la relación sexual. sugiriendo 11na enfem1edad 
venérea. Dunn y Ogilvie demostraron partfcu/as virales e11 co11dilomas genitales en 1968, 
así en los últimos años del decenio de 1960 se creía en general que las vern1gas v11/gares, 
las verrugas planas juveniles y las verrugas genitales eran producidas por el mismo virus 
del papiloma. En 1969 Almeida y cols. demostraron la heterogeneidad de los tipos de 
infección por el virus del papiloma humano ( VPH) al observar diferente reactividad de 
suero de individuos con lesio11es verrucosas genitales, en comparación con aquéllos que 
tenían venugas cutáneas. Zur Hausen utilizando las técnicas de hibridación de ácidos 
n11cleicos demostraron con éxito el ácido desoxirribonucleico ( DNA) del virus de Epstein 
Barr en los /infamas de Burkitt y su posible participación en carcinomas planos a 
principios de 1970, y junto con Pfister identificaron 4 tipos diferentes del VPH en 1977. 
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En 1974 se publican los primeros datos de hibridación. En 1976 Meise/s y cols. 
posh1laron que el coi/ocito (del griego, Koilos, vacío, hueco) en la cilo/ogfa exfoliativa era 
patognomónico de una infección por el VPH. Pruo/a y Savia describieron cambios 
epiteliales con características citológicas idénticas a .las del condi/oma acuminado, pero sin 
s11 .aspecto papilar y q11e faeron llamadas condiloma plano. En 1979 en Mobi/e Alabama, 
en 11na re11nión sobre papilomavirus, se acepta designar a un nuevo virus del papiloma 
como de diferente tipo, si tenía menos del 50 % de homologfa en su secuencia con otros 
virus del papiloma. 

Gissman y Z11r Ha11sen encontraron 11n raro condi/oma con elevada producción de 
partículas, q11e permitió la caracterización parcial del ADN viral en /980. Ese mismo año 
en Baltimore, desarrollaron anticuerpos específicos de grupo que reaccionaron con 
protefnas de la cápside de una amplia variedad de vinis del papiloma humano y de 
animales. La técnica de inmunoperoxidasa emplea anticuerpos anti-VPH y demostró el 
VPH en antígenos específicos de gropo en las capas supetjiciales y en las células 
coi/ocfticas de casi el 50 % de las disp/asias cervicales. 

A principios del decenio de /980, se aceptaba en general q11e el coi/ocilo es 11n signo 
microscópico especifico de infección por el VPH en fi"olis y cortes histológicos, y que 
condilomas y disp/asias son formas de expresión de infección por este viros. 

En 1983 ocurrió 1111 s11ceso importante que relacionó el VPH con el cáncer, cuando 
Diirst y cols. identificaron el ADN del papi/omaviros en cánceres cervicales. ( 2) A la 
fecha, se han identificado cerca de 60 tipos del VPH 11tilizando procedimientos de 
hibridación de ADN. ( 3) 

3 



3. OBJETIVOS 

OBJETIVO GENERAL 

Analizar los factores de riesgo en las pacientes con infecci6n por el virus del papiloma 
humano, as/ como los resultados obtenidos y las complicaciones con el tratamiento de -
criocirugfa y 5-fluoruracilo con control cilológico y colposc6pico a los 3 y 6 meses 
posterior al tratamiento, en la c/fnica de lesiones tempranas del Centro de Cancerología 
"Dr. Arturo Beltrán Ortega" del estado de Guerrero. 

OBJETIVOS ESPECIFICOS 

Detectar los factores de riesgo en las mujeres que presentan infecci6n por el virus del 
papiloma humano . 

Conocer los resultados cito/6gicos y colposc6picos de persistencia y recidiva de el virus del 
papiloma humano a los 3 y 6 meses de tratamiento con criocirugfa y 5-jluoruracilo. 

Identificar las complicaciones que se presentaron en las pacten/es sometidas a tratamiento 
con criocirug/a y 5-jluoruracilo. 

4 



4. MARCO TEORICO 

4.1 EPIDEMIOLOGIA. 

Diversos autores mencionan que el papi/omavinis humano tiene un papel importante 
en la etiología del carcinoma cervicouterino ( CA Cu ). Hasta la fecha actual se han 
aislado alrededor de 60 tipos diferentes del VPH y de éstos 22 se asoi:ian a lesiones del 
tracto genital. ( 3) 
la prevalencia de la infección por el VPH en pacientes con CA Cu en varios pafses es 
variable por diversos factores. En Alemania se ha informado en el 61 % de los casos de 
CA Cu presentan secuencias virales del -VPH 16. ( 4) En Japón el 34 % presentan 
secuencias virales de VPH 16. ( 5 ), mientras que en Inglaterra las secuencias virales al 
VPH 16 es del 45 % en pacientes con CA Cu. ( 6) En un estudio epidemiológico en 
América latina, se encontró rmafaerte asociación entre Infección por el VPH tipo 16 y 18 
con CA Cu. Sin embargo, en el Instituto Nacional de Cancerología se encontró una 
prevalencia baja entre el VPH 16 (24.3 %), VPH 18 ( 10%)y CA Cu invasor. (7) 

En esh1dios de muestras citológicas e histológicas de cánceres preinvasor e invasor se 
han identificado tipos de VPH de bajo, intermedio y alto riesgo. (cuadro 1) El cáncer 
invasor es positivo para los tipos del VPH de alto riesgo en el 74 % de los casos y para el 
riesgo intermedio en el 1 O % El de bajo riesgo no se encontró asociado con el cáncer 
invasor. la lesión intraepite/ial escamosa ( l/E) de alto grado es asociado con el VPH de 
alto riesgo en el 53 % de los casos y con los tipos de riesgo intermedio en el 24 % Sólo el 
4 % de los tejidos tuvieron virus de riesgo bajo. En la l/E de bajo grado se encontró un 
gnipo hetérogeneo en donde el 23 %.fi1eron el VPH de alto riesgo, el 17 % de riesgo 
intermedio, el 20 % para el VPH de riesgo bajo, en el 9 % no se clasificaron y el 30 % 
faeron negativos para el VPH. 
la alta correlación significativa de los tipos virales de alto riesgo con cáncer invasor o LIE 
de alto grado podría sugerir que esh1dios de ADN del VPH puede ser efectiva para la 
prevención del cáncer. 
En estudios prospectivos recientes en pacientes con condiloma cervical o l/E demostraron 
un incrementado riesgo para la progresión en la presencia del VPH 16 o 18. Campion 
observó / 00 pacientes con UE de bajo grado de 19 a 30 meses y encontró que 26 pacientes 
desarrollaron l/E de alto grado, de las cuales 22 ( 85 % ) pacientes faeron positivos para 
el VPH 16. Schneider observó 24 pacientes que faeron positivos para el VPH 16 o 18 y 
encontró que 21 % progresaron a llE de alto grado dentro de los 6 meslls siguientes··· 
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comparado con cero pacientes con lesiones que contenían VPH 6 y J J. Así se aprecia que 
en los pacientes con LIE de bajo grado, el hallazgo del tipo viral de alto riesgo indica una 
gran probabilidad a la progresión de la lesión. ( 8) lnfonnes nacionales han .demostrado 
mediante citologfa, una asociación entre CA Cu y el VPH que va del 20.9 % { 9) , 42 % 
(JO) y 56.9 % (JI). 

FACTORES DE RIESGO 

No se han estudiado a fondo los factores de riesgo de infecciones por el VPH en 
genitales. Aparecen verrugas genitales con mayor frecuencia en personas se.wa/mente 
activos de 20 a 24 años de edad, son más/recuentes en las de raza blanca que en la negra y 
se han visto relacionados con promiscuidad sexual, uso de anticonceptivos ora/es y el 
hábito de femar. Estudios limitados sugieren que la infección cervical subclínica se 
relaciona con edad temprana, promiscuidad sexual, embarazo y antecedentes de vern1gas 
genitales. 

TRANSMJSION 

La transmisión sexual de las verrugas genitales .faé motivo de controversia hasta 
principios del decenio de 1960, cuando se refató la creencia de que los vern1gas genitales 
eran sólo un tipo de verniga cutánea vulgar. El periodo de incubación puede variar desde 
tres semanas a ocho meses. Es necesario el traumatismo epitelial para inducir la il¡fección 
por el papilomavirus. Los sitios más frecuentes para el desarrollo de verrugas en 
humanos son las zonas sujetas a abrasión durante el coito, como la parte posterior del 
introito en mujeres, el prepucio y e/frenillo en varones. Se ha infonnado de la transmisión 
sexual del VPH tipo 6 y 11 a la conjuntiva y la mucosa nasal. La transmisión vertical del 
vi ros se ha considerado implicada en la papilomatosis /arlngea juvenil relacionada con el 
VPH tipo 11 o menos frecuentemente tipo 6. El mecanismo de infección in/raparlo por el 
papilomavlrus es especulativo. Los investigadores concuerdan que el requisito primario 
debe ser el establecimiento de un contacto directo entre el VPH completo y viable • • 
(viriones) y los membranas epiteliales planas. El virus debe tener contacto directo con el 
epitelio anogenital, respiratorio y conjunth•as del recién nacido, mientras se encuentm 
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dentro del núcleo de las células infectadas de la madre o inmediatamente después de su 
liberaci6n de los coilocilos, se presume que la infecci6n requiere roturas diminutas o 
fisuras de las membranas epiteliales. Shah y cols. calcularon el riesgo de transmisi6n 
entre /:80y l:l500embarazos con condilomas genitales porallo. Las verrugas genitales 
en niffos se consideran indicadores s6lidos de abuso y se ha demostrado que contienen el 
VPH tipo 6, I I y 16. No se ha informado la transmisión por f6mites. La detecci6n 
reciente de el ADN del VPH en vapores generados durante el tratamiento de ablación con 
láser de C02 ha producido alguna preocupación; sin embargo, no se ha evaluado la 
infectividad del ADN del VPH sin cubierta. 

HISTORIA NATURAL 

La historia natural de las infecciones genitales por el VPH no está bien estudiada. 
No todas las personas con vem1gas genitales o infección subc:línica presentan disp/asia o 
cáncer genital. · Sin tratamiento, las vem1gas genitales pueden persistir sin cambios, 
crecer o involucionar espontáneamente. las verrugas vulvares que aparecen o aumentan 
de volumen durante el embarazo suelen desaparecer tÍtlrante el puerperio. Se observ6 
regresi6n espontánea de verrugas genitales sin tratamiento, en /J semanas, en 17 % de los 
sujetos incluidos en un estudio de tratamiento clínico. S6/o en raras ocasiones ha habido 
informes de transformación maligna de verrugas genitales. Las mujeres con ve1111gas en 
genitales externos parecen tener mayor riesgo de CA Cu in situ. Al igual 
que las verrugas exofiticas, las infecciones genitales subclínicas por el VPH pueden 
persistir, involucionar espontáneamente o aumentar de tamalfo. ( 12) En un estudio se 
reportan el / J % de 846 mujeres con signos citológicos de irifecci6n cervical por el VPH 
desarrollaron displasia o carcinoma in situ en un periodo de seis alfos. ( I J) Sytjanen, 
reporta que de J46 pacientes estudiadas un 25 % presentaron regresi6n, 61 % persistencia 
y 14 % progresi6n a LIE; y Brux en 764 pacientes muestra una regresi6n del 26.8 ~ 
persistencia de 52.9 % y una progresi6n a LIE de 20.J % en un lapso de 18 meses. ( 14) 
Se ha demostrado que hasta el 95 % de los carcinomas cervicales tienen ADN del VPH. 
(15) 
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cuadroNo.1 

ClASIFICACIONDE TIPOS DE El VPH CON RIESGO DE 
NEOPLASIA Y CANCER GENITAL 

· TiPos de alió riesgo . 
16 . 

18 
45 
56 

7ípos de.riésgo inÍermeÍ:lio 
31 . 

33 
•35. 
51 . 
52 
58 

Tipos de riesgo bajo 
. 6 

JI 
42 
43. 
44 
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4.2 B/OLOGIA DEL PAPILOMA VIRUS HUMANO 

lA reciente avalancha de conocimientos sobre el VPH se obtuvo por el desarrollo de 
tecnología relacionada con el ADN recombinante e ingeniería genética que ha permitido la 
replicación y caracterización del genoma del papilomavirus humano, así como el estudio de 
la expresión de genes virales. 

Los virus del papilomavirus son miembros de la familia de papovavirus, palabra que 
procede de Papiloma, Po/ioma y virus Vacuo/ante de simio (célula renal), que incluyen al 
virus del po/ioma de ratón, al virus 40 de simio ( SV 40) y a los virus humanos BK y JC. 
Todos los papovavirus son fisicamente semejantes, pero los papilomavirus poseen 
características particulares y quizás cabría conceptuarlos mejor como una familia 
particular de vinis. Por ejemplo, a pesar de que todos los papovavirus tienen cápsides del 
virión icosaédricos y contienen un genoma circular de ácido desoxirribonucleico ( ADN) 
de doble cadena, los papilomavirus son más grandes que otros ( 55 nm en comparación con 
45 nm ) y tienen genomas de mayor tamailo (pares de 7,900 bases en comparación con 
5,200). 

Las características fisicas y genéticas de los papilomavinis son semejantes y poseen 
una estructura de icosáedro compuesta de 72 capsómeras protelnicos que rodean al 
genoma viral. La estructura protelnica simple no está rodeada de membrana de lípidos. 
La principal proteína capsldica posee peso molecular de 54 kD; dentro de la cápside 
también esta una especie menor con un peso molecular de 76 kD. El genoma del VPH es 
una molécula de ADN de doble cadena, circular y cerrado de unas 7 900 pares de bases. 
Las regiones codificadoras de proteína en el genoma o estrucutras de lectura abierta (ORF) 
están en uno de los dos cordones del ADN. Los ácidos ribonucleicos ( ARN) mensajeros 
transcritos a partir de las regiones codificadoras están sujetos a división, y une a porciones 
escogidas de diferentes ORF. 

Por analog{a con el virus SV-40, el genoma del VPH se ha dividido en una región 
temprana (E) y otra tardía ( L ). lA región temprana se expresa pronto después de la 
infección y contienen varias estructuras de lectura abierta que codifican los productos 
genéticos reguladores que intervienen en la réplica del ADN extracromosómico, la 
transformación celular y la regulación de la transcripción del ARN. La región tardía 
codifica las proteínas capsldicas mayor ( LJ ) y menor ( L2 ), para la mo!fogenésis del 
virión. Las regiones de la proteína L/ se conservan satiefactoriamente entre casi todos los 
papilomavims de animales y seres humanos. Entre los extremos de ORF L/ y el comienzo 
de ORF E6 hay una área de un genoma del VPH, /{amado la región de control /argo (LCR) 
o región reguladora "corriente arriba". lA LCR contiene el origen de una réplica de el 
ADN, varios promotores de Ja s{ntesis de ARN mensajero y secuencias reguladoras de la 
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transcripción. La zona LCR es el invervalo genético que con mayor probabilidad muestra 
divergencias según los tipos virales y algunas de estas diferencias se ha relacionado con 
cambios en vimlencia y de potencial oncógeno. Además, tales diferencias constituyen la 
base para obtener las sondas diagnósticas espec!ficas de tipo viral. ( 16) 

Dentro de la célula infectada, mientras el virus mantiene su configuración circular, las 
protefnas de la región temprana E 6 y E 7 son suprimidas por E 2. Cuando E 2 es 
des/mida, E 6 y E 7 son expresados y la célula huésped es transformada en célula inmortal. 
La integración de la transcripción activa del ADN dentro de la célula huésped parece ser 
necesaria para el crecimiento maligno. El mecanismo de transformación maligna de las 
protefnas E 6 y E 7 puede ser explicado por su habilidad para inactivar los antioncógenos 
p/05-Rb y p53. Dyson demostró que la oncoprotelna E 7 del VPH 16fonna un complejo 
con pl05-Rb, la proteína reconocerla ser suprimida en pacientes que desarrollan 
retinoblastoma. ( 8) 
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4.3. CICLO VITAL DEL VIRUS 

Los tres tipos de epitelio escamoso (cutáneo, mucoso y metaplásico) son susceptibles a 
infecciones por el VPH, las lesiones proliferativas. benignas del epitelio cutáneo suelen 
calificarse como vern1gas. las lesiones del epitelio escamoso metaplásico o no 
queratinizante de mucosa son condilomas o papilomas. En general, la itifección por el 
VPH se limita al queratinocito de la epidermis. En la epidermis normal, sólo las células de 
la capa basal única se dividen, y parece lógico que el VPH llegue hasta ellas y las infecte.y 
probablemente tenga lugar cuando las células superficiales exfoliadas, o fragmentos de 
queratina que contienen números relativamente elevados de partículas virales se alojan en 
fisuras o grietas del epitelio susceptible. la liberación de vims, se produciría cuando 
estas células exfoliadas, o sus restos, sufren un proceso normal de desintegración y 
degradación. los queratinocitos de las capas más superficiales nom1almente no se 
di1•iden, sino que se diferencian progresivamente conforme se acercan a la superficie del 
epitelio. Esto conlleva cambios secuenciales en los tipos de queratina que producen. 
Conforme madura el queratinocito, adquiere una fom1a plana, y las queratinas tienen 
enlaces cn1zados en parte por la producción de la protefna involucri11a, que coadyuva a la 
formación de una envofh1ra celular dura comificada. 

los vinis del papiloma suelen inducir hiperplasia de células de las capos celulares 
intermedias, fo que se conoce como acantosis. En las capas más superficiales hay 
degeneración nuclear y, en algunas de ellas, vacuo/ización citoplásmica. En lesiones del 
aparato genital por el VPH, las células con vacuolización perinuclear, hipercromasia y 
convolución nuclear se denomina coifocitos. 
En primer lugar el VPH infecta la célula basal. la especificidad de tipos particulares de 
virus para tipos específicos de epitelio pueden deberse a la unión específica de una 
protefna de la cápside con un receptor celular. Ciertos genes virales incipientes pueden 
inducir proliferación de la célula basal infectada, creando así la hiperplasia que se observa 
en fas capas celulares intermedias del epitelio. Poco después entra en la célula basal, el 
ADN viral puede replicarse de modo limitado y producir unas cuantas copias de ADN en 
las células itifectadas. Después de la infección inicial, puede haber una fase intermedia de 
replicación del ADN viral, que es estable y sincrónica con la replicación del ADN celular. 
Esta fase de replicación permite que las células hijas basales persistan con. la inf~cc~~n 
probablemente en estado latente. Cuando los queralinocitos presentan su diferenc1ac1on 
terminal, un nuevo patrón de expresión del gen viral pem1ite una replicación del ADN de 
muy alto nivel llamada replicación tardía o vegetativa y producción de la protefn~ .1e 
cápside. En este punto, las partículas del vinis se ensamblan. El ensamble del vmon 
tiene lugar dentro de los núcleos de células en la capa granulosa. 

11 



Un modelo de infección del cuello uterino por paptlomavirus también explicarla por 
qué la zona de transformación parece particularmente susceptible. La célula subcolumnar 
de reserva. o la célula metaplásica, parecen ser el blanco de la infección, porque están en 
proliferación activa y relativamente expuestas al viros que penetra. Se supone que la 
célula de reserva subcolumnar es un precursor tanto de las células glandulares 
endocervica/es como de las células planas. Puede encontrarse ADN del VPH en 
adenocarcinomas y carcinomas del cuello uterino, además de carcinomas planos. Es 
posible que la célula de reserva infectado sea un precursor común de todos los tipos 
histológicos de cáncer cervical. ( 17) 
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4.4. CLASIFICACION DE LOS PAPILOMA'VJRUS 

Hay tipos especificas ele papilomavinis en una gran variedad de vertebrados como 
anfibios, reptil~s, peces, ~s y mam(feros. Se f!an identificado varias especi:s y en 
general cada tipo es específico de una sola de ellas, un tipo de epitelio y una localización 
anatómica. Casi todas las células afectan sólo las células planas de la epidermis 
llamadas queratinocitos. 

Dos tipos de papilomavin1s de animales han sido extremadamente útiles en estudios 
virológicos, el del conejo cola ele algodón ( CRPI~ también llamado vinis del papiloma de 
Shope) Y el papi/omavinis bovino tipo I ( BVPV 1 ). El CRPI~ primer papilomavln1s que 
ji1e aislado, produce vem1gas benignas en conejos silvestres y a veces carr:inomas de 
células planas. Los primeros experimentos mostraron que la radiación y los mutágenos 
químicos m1mentan /a frecuencia y rapidez con que se desarrollan los carcinomas. Estos 
eshulios ayudaron a establecer la teorla de que la oncogénesis es rm proceso gradual 
multifactorial. 

El papilomavinis bovino tipo 1 ( BPV) por el contrario, no produce carr:inomas en su 
huésped nah1ral. Su capacidad para transfo1mar molfológicamente células en cultivo 
llevó al desarrollo de análisis in vitro de algunas de las jimciones genéticas. 

Con la replicación molecular e/el ADN del papilomavin1s se hizo posible analizar y 
comparar los diferentes tipos de VPH. A la fecha, hay al menos 60 tipos diferentes del 
VPH (cuadro 2 ), y cada afio se identifican muchos más. Un vinis se clasifica como tipo 
específico si tiene menos de 50 % de hibridación c111Zada con los ya conocidos en 1111 

análisis de ADN defase liquida, si tienen mas de 50 %de homología pero menos de el 100 
% respecto al ADN se consideran subtipos. Los tipos diferentes se enumeran en el orden 
de descubrimiento. Por ejemplo, VPH /y VPH 2, causa de las vern1gas vulgares en planta 
de los pies y palmas de las manos respectivamente, se dP.scribieron al inicio. Se ha visto 
que tipos individuales y gnipos de tipos del VPH se relacionan con lesiones epidérmicas o 
mucosas específicas. La epidermodisplasia vern1ciforme presenta en rm momento dado 
carcinomas planos invasores en zonas expuestas al sol, éstos htmores contienen ADN de los 
tipos 5, 8, 12, /7, 20 del VPH, pero no de los demás. Por lo tanto, los tipos virales difieren 
en cuanto a potencia/ oncógeno. Hay tipos de VPH relacionados con lesiones del aparato 
genital. El VPH 6 y 11 son los tipos que con mayor frecuencia se encuentran en vern1gas 
genitales benignas planas exofiticas asf como en lesiones intraepiteliales escamosas ( L/E) 
de bajo grado. El VPH 42, 43 y 44 también pueden producir vernigC:S genitales, pe_ro son 
menos frecuentes que el VPH 6 y JI y raras veces o ninguna se relac1011aJ1 con carcinomas 
invasivos. El tipo de VPH más.frecuente en las L/E de alto grado y carcinomas de la 
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mucosa del aparato genitales el VPH 16, seguido por el VPH 18. 
Los tipos de VPH 31, 33, 35 y 39 son menos frecuentes, pero también pueden relacionarse 
con displasias y cánceres invasivos de los genitales externos. ( 17) 
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Cuadro No. 2 

CLAS!FlCAClON DE LOS PAPILOMAVIRUS 

Tipo de papllomavlrus humano 

l 
2,4, 29, 57 
3,/0,28 
5, 8, 14, 17, 20 

6, 11, 42,43,4~54 

7 
9, 12, 15, 19, 21, 25, 36 

40, 46, 47, 50 
13,32 

16, 18, 30, 31, 33, 35, 39, 40, 51 
52, 55, 56, 58, 59 

26, 27, 49 
34 
37 
38 
41 
48 
53 
60 

15 

Tejido o lesión que genera. 

Venugas plantares profundas 
Vem1gas comunes, plantares 
Verrngas planas 
Lesiones de epidennodisplasla vem1ciforme 

(incluye algunos carcinomas escamas) 
Venugas en genitales, papilomas /arfngeos y 
algunas displasias leves de vias genitales. 
Verrngas de manejadores de carnes 
Lesiones de epidermodisplasia vem1ciforme 

(predominantemente benignas) 
Hiperplasia epitelial focal en boca y cáncer 
de cavidad bucal. 
Disp/asia y carcinomas de v{as genitales, • • 
papulomatosis Bowenoide y algunos cánceres 
de esófago. 
Venugas en el sujeto inmunodeficiente. 
E1¡fermedad no genital de Bowen. 
Queratoacantoma 
Melanoma maligno 
Vernigas diseminadas y cáncer escamoso. 
Carcinoma cutáneo de células escamosas. 
Epitelio cervical normal 
Quiste epidermoide 



4.5. DIAGNOSTICO 

4.5.I. DIAGNOSTICO COLPOSCOPICO 

El cuello uterino humano es un cilindro de tejido fibromuscu/ar con longitud 
promedio de 3.5 cm. y diámetro promedio de 2.5 cm. Los tercios superior y medio del 
conducto cervical están revestidos por epitelio cilíndrico que se extiende proximalmente 
hasta el endometrio. la porción periférica del ectocérvix esta cubierta por epitelio plano, 
que se une con la piel vulvar en sentido caudal. En la embriogénesis el epitelio plano de /a 
vagina Y la porción cervical se originan en la cloaca, a partir de la porción endodélmica
del seno urogenilal. Una lengüeta avanzada del endodermo de la cloaca canaliza después 
al mesodermo vaginal y crea una unión lineal bien definida entre el epitelio plano y 
cillndrico. Esta unión original planocilíndrica se localiza en la porción cervical. la 
exposición del epitelio cilíndrico frágil al medio ácido de la vagina produce metap/asia 
escamosa en una zona conocida como de transición. Durante la respuesta de reparación, 
el epitelio cilíndrico de las vellosidades es reemplazado grad11almente por epitelio plano 
estralificdo. En circunstancias normales, la zona de transformación desarrolla un epitelio 
plano metaplásico de madurez variable. Si se alcanza madurez en circunstancias 
fisiológicas, es remoto el riesgo de carcinoma. No obstante, la exposición a infección por 
el VPH y otros cofactores pueden alterar este proceso de fisiológico a patológico. la 
expresión de la enfermedad se presenta en la unión planocilfndrica nueva, ya q11e el sitio de 
metap/asia avanza en dirección cefálica con la edad. Por lo tanto, se define a la zona de 
transición como el epitelio metap/ásico limitado por dos bordes: la unión p/anocillndrica 
original y la nueva. Co/poscópicamente se describe como la unión entre el epitelio plano 
metap/ásico comijicado maduro y las zonas no comijicadas, menos maduras, de 
proliferación celular de reserva. 

La co/poscopía ha desempeflado importante papel para comprender el lugar q11e le 
corresponde a la infección humana papi/omaviral en las v{as genila/~s femeninas bajas. 
La mayor parte de los errores depende de que el VPH no prod11ce síntomas y signos, y se 
presenta como una entidad que se ha denominado sucesivamente "condiloma plano", 
"infección por vinis de verruga no condilomatoso" y en la ach1alidad, infección 
papilomaviral s11bcllnica. Esta lesión subclú1ica es más frecuente que los condilomas 
evidentes clínicamente. 

La mayor parte de condi/omas clásicos puden _considerarse en confianza c~mo 
benignos, y no requieren la co/poscopía para ser descubiertos. Estas ~struchiras exoj/~1cas 
pueden observarse en la zona de transformación cervical y en el epitelio escamoso ongmal. 
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Es frecuente ~cubrir lesiones que la acompaflan de moifologla similar, en vagina y vulva. 
La le11coplas1a es una señal moifológica común de participación del papilomavinis. Se 
recon<H:e por la lesión macroscópi~a, con queratinización bien desarrollada, que puede 
ocu~r toda la zona~ transformación y extenderse hasta el epitelio escamoso original. A 
troves del colpos":P'º puede observarse una co'lfiguración basal de superficie papi/lfera, o 
vasos caracterfsticos de v~mtga. Algunos condilomas son poco caracterlsticos y 
despiertan la sospecha de cancer. Dentro de los múltiples crecimientos papilares discretos 
hay una angiogénesis con asas espirales múltiples, o vasos de dirección más oblicua u 
horizontal. En caso de duda, se recomienda la biopsia antes de emprender tratamiento 
alguno. 

La infección papilomaviral subcllnica de la zona de transformación puede 
manifestarse colposcópicamente de dos maneras. Algunas lesiones se preselllWI como 
placas de epitelio acetoblanco, plano, que se parece a la lesión intraepitelial escamosa -
(LJE);otras muestran signos colposcópicos muy caracterlsticos. Cada imágen 
colposcópica es una composición de variaciones provocadas por los siguiellles hechos: la 
arquitectura tisular preexistente, la etapa alcanzada de interacción huésped-vinis, el tipo o 
cepa de viros causa de la infección, y el grado de evolución hacia LIE clásica. 
Dentro de una zona de transformación atfpica en repetidas ocasiones hay una combinación 
de aspectos colposcópicos atfpicos y fisiológicos. La porcián atípica puede ser 
peljéctamente visible ( colposcopía satisfactoria) o sólo parcialmente visible ( co/poscopía 
insatisfactoria ). las lesiones preneoplásicas tienden a /imitarse a la zona de 
transformación, en contraste con la infección subclínica no esta caracteristicamente 
limitada, y pueck transgredir la unión original del cuello, extenderse a fondos de saco o a 
zonas de epitelio cilíndrico. En otras pacientes se observan zonas netamente definidas 
asimétricas, a modo de mapas de aspecto acetoblW1quecino dentro del epitelio escamoso 
original. 
Aunque cambios virales y preneoplásicos pueden crear aspectos de superficie plana, 
pueckn también perturbar a la célula que se refleja en diversas irregularidades del 
contorno superficial. El co/poscopio puede mostrar proyecciones micropapilares que se 
observan en zonas acetob/ancas de la zona de transfom1ación y dentro de áreas infectadas 
por el VPH faera de dicha zona. Estos trastornos epiteliales, de aspecto de cerebro, suel~n 
contener diversas estn1cturas vasculares dispuestas a modo de mosaicos. Otra alteracton 
adopta /a.forma de microexojitos. Estas pequeFlas protuberancias o excrecencias, pueden 
anunciar el comienzo, o indicar la existencia inicial de una enfermedad invasora. 
La expresión del VPH ejerce un efecto caracterlstico sobrr? la .orientación de los .fila?1e11t~s 
de queratina en las capas superficiales del epitelio escamoso mfec_tado. Con la ap/icac1on 
de ácido acético al 3 o 5 % estas áreas tomWI color blanco (epitelio acetoblanco) . 
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En presencia de un cambio premaligno la opacidad del epitelio aumenta, originando 
un color blanco o gris, tal vez relacionado con una desviación estroctura/ de la 
queratinlzación Intracelular alterada, hasta tm aumento de densidad nuclear y celular. 
las elevaciones queratóticas blancas, extensas o e~ placas, manifiestas a simple vista, se 
deno'!'in~ "li:ucoplasla". la /eucoplasia dentro de la zona de transfonnación puede 
rej/e¡ar 1f¡fecc1ón por el VPH o l!E. Cuando se encuentra en el epitelio escamoso original 
carece de significado. 

En alg11nas infecciones virales hay a11sencia de vasos supeljiciales en el epitelio 
acetoblanco. En otras infecciones subc/ínicas los vasos pueden estar dispuestos vertical y 
horizontalmente con ro/ación al plano del epitelio. los primeros parecen asas capilares 
en horquilla de calibre vascular unifonne, con aspecto punteado. Los últimos producen 
imágenes de mosaico mal definidas. Es característico una imágen de mosaico irreg11/ar 
modificada con grandes vasos centrales dentro del campo. Cuando la tendencia es hacia 
la preneop/asia los vasos son de tipo de puntuación y mosaico. El grado mínimo, la 
imágen de frente del vaso subepitelial es sólo un punto, son finos, con capilares m11y 
cercanos unos a otros, forman dibujo regular. En los grados más intensos l'istos de frente, 
los puntos rojos aumentan de volumen y están dilatados.formando estntclllras enroscados 
irregularmente o en sacacorchos dirigidas al azar, y a l'eces elevadas. En su desarrollo 
mínimo, las imágenes clásicas de mosaico muestran vasos de pequeño calibre rodeando 
pequeflos bloques epiteliales de volumen y formas regulares. Al pasar a su máximo 
desarrollo, se observa exceso de su estroctura. En algunas lesiones la neofonnación 
vascular origina vasos horizontales que muestran grandes variaciones de calibre y de 
curso, y también tipos irregulares de ramificaciones, denominandose "vasos atfpicos ". la 
mayor parle de trastornos provocados por el VPH junto con cualquier LEE coexistente 
dejan de teflirse profandamenle cuando se aplica una solución de yodo, porque hay 
ausencia de glucógeno. ( J 8) 

Las lesiones de condiloma clásico en el hombre se observan como una protuberancia 
fácilmente detectable con excrecencias epiteliales pulllifonncs finas. los cambios 
papilares ( papiloma ) son protrusiones obvias del epitelio sobre la supetftcie sin las 
excrecencias epiteliales típicas. las fom1as papulares ( pápulas) de it¡fccción por el VP/i 
son lesiones apenas elevadas de la supetftcie en una zona circunscrita. las lesiones 
planas o maculares (máculas, condiloma plano ) están a nivel cutáneo y 110 suelen ser 
visibles sin a11mento. Pueden estar fonnaáas por zonas bien definidas pequeñas ~e 
pigmentación intensa. Más frecuentemente se hacen visibles como puntos blanco~, despues 
de /a aplicación del ácido acético sobre un epitelio de aspecto antes normal o entematoso. 
las lesiones en espiga constan de cambios epiteliales planos o papulares con pequeñas 
elevaciones puntiformes visibles al co/poscopio ("ásperas"). las lesiones papulares Y 
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planas con las más frecuentes. Es necesario el aumento óptimo para el diagnóstico del 59 
% de las lesiones relacionadas con el VPH. Casi todas las anomalías epiteliales se 
localizan en el prepucio y 50 % de ellas en el frenillo o cerca de él. La diversidad de 
aspectos, la variación en el orden de alteraciones de la normalidad, pennile establecer un 
sistema de grados. la graduación co/poscópica es una guía títil para indicar la gravedad 
histológica y el potencial de progresión neoplásica. El esquema de Coppieson fae creado 
originalmente durante el decenio de 1960 y ha sufrido modificaciones conforme se 
incrementa la prevalencia de infección por el VPH. la clasificación grado J 
(Insignificante, no sospechosa) se refiere al epitelio "acetoblanco" plano, a menudo 
semitransparente, que suele mostrar bordes indistintos y vasos de calibre fino y forma 
regular. Grado 11 (Significativo, sospechoso ) representa epitelio "acetoblanco" plano 
de ml{Yor opacidad con bordes nítidos. los capilares supeljiciales tienden a mostrarse 
como vasos de forma regular y dilatación variable que forman patrones bien definidos. 
Grado J 1 / (Altamente significativo, muy sospechoso ) representa epitelio "acetoblanco" 
muy opaco con bordes bien definidos. los capilares supeljicia/es están dilatados y son de 
fonna irregular. la distancia intercapilar es variable, pero a menudo esta aumentada. 
Los vasos individuales son espirales y a menudo están en transición a horizontales atípicos. 
El contorno supeificial puede hacerse irregular, produciendo epitelio microexojitico. la 
solidez de este esquema yace en el reconocimiento y respuesta a lesiones ocasiona/es de 
alto grado, que a menudo denotan carcinomapreclínico. ( 19) 
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4.5.2. DIAGNOSTICO MICROSCOPICO 

El frotis cito/ógico es el .m~dio más conveniente para el diagnóstico de una infección 
po~ el VPH: Es un f!rocedim_1ento de ~onsultorio no penetrante que puede repetirse 
fdc1lmente s1 es necesano, pem11te el estudio de grandes áreas del mismo sitio en una sola 
muestra. El informe del citopató/ogo debe seffalar en su porción descriptiva si encontró 
coilocitos, disqueratosis u otros cambios. Para el diagnóstico debe utilizarse la 
denominación "infección por el virus del papiloma humano " dado que /a presentación 
cito/ógica de todas las variantes histológicas, exofiticas, plana 0 de otro tipo es 
equivalente. 
El coilocito (célula en globo, célula con halo) es patognomónica de una infección por el 
VPH, célula plana de tipo intermedio con una gran cavidad que circunda a un núcleo 
atfpico. Es frecuente que haya dos o más núcleos. la cromatina nuclear suele ser 
granular o poco definicia, y como regla hay hipercromasia. LA cavidad que rodea al 
núcleo se observa como un espacio vacfo grande con bordes bien definidos. El citoplasma 
está condensado en un anillo periférico de aspecto vidrioso, que con seguridad se deba a 
condensación de tono.filamentos. la tinción del citoplasma varía de eosinójila a anfofilica 
y profandamente basó.fila. 
/A disqueratosis es la segunda característica patognomónica de infección por el VPH. Son 
células superficiales pequeflas que forman sobre todo acúmulos tridimensionales, /os cuales 
corresponden a la queratinización prematura en la forma de un citoplasma eosinfi/ico 
denso. los núcleos se observan opacos, hipercromáticos e irregulares. Dentro de las 
características citológicas relacionadas con la infección pero no patognomónicas son la 
presencia de dos o más núcleos, filamentos condensados y gránulos de queratohialina 

Al microscopio, el condiloma acuminado se caracteriza por un tallo de tejido 
conectivo que sostiene a un epitelio proliferante, con las caracterlsticas diagnósticas de 
acantosis, papilomatosis e hiperqueratosis. Los puentes del epitelio están elongados. Son 
notorias la coilocitosis y paraqueratosis en las capas supeljiciales del epitelio. En 
ocasiones, el condiloma puede alcanzar dimensiones muy grandes y manifestarse como el 
denominado condiloma gigante de Buschke-Lówenstein en el varón, as( como en la mujer. 

La infección subcllnica por el VPH se caracteriza por ser sólo un epitelio apenas 
engrosado, con coi/ocitosis permanentes en las capas superiores. Los núcleos son 
hipercromáticos e irregulares. Puede haber un mayor número de mitosis en la capa baral Y 
parabasal. La relación de la infección subclfnica por el VPH con lesiones intraepiteli°!es 
escamosas de bajo y alto grado ( NIC I a NIC J J J) es frecuente. Asf no suele se': pos1~le 
la diferenciación histológica entre infección por el VPH y l/E. Hasta hoy,.'ª mfecc1ón 
por el VPH se ha considerado como una lesión del epitelio plano. Es dudoso s1 puede 
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también infectarse el epitelio glandular endocervical. 
Se ha observado que el diagnóstico microscópico de infección por el VPH e:; 

altamente especifico, aunque no muy sensible, parece ser que sólo el JO a 30 % de lm 
infecciones por el VPH pueden diagnosticarse enfrot!s o corte histológico . . ( 20) · ·• · · . 
En un estudio comparativo de colposcopia con citolog(a en 150 mujeres,' e/15 %se detectó 
el JIPH por la citologia y en la colposcopia se detectó un 70 % de /os cosos positivos, en 
este es111dio se observa su baja sensibilidad. ( 14) 
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4.5.3. DIAGNOSTICO CON TECNOLOGIA DE ADN RECOMBINANTE 

El uso de técnicas avanzadas_ /!ara descub_rir ácido nucleico combinado empleando 
sondas morcadas del VPH ha pe_r:n11uio descubnr secuencias genómicas papilomavirales 
dentro de la mayor parte de tepdos que muestran signos histopatológicos definidos de 
infección por el VPH. 

El análisis de hibridación de ácido nucleico ( ADN o ARN) es la mejor técnica disponible 
para el diagnóstico sistemático de itifección por el VPH. Este enfoque es muy sensible y 
proporciona el único medio para distinguir entre diferentes tipos de VPH. De hecho, éstos 
en la actualidad se definen según su grado de homologla en condiciones de hibridación 
estandar, los vims con menos de 500,1; de homología se definen como tipos virales 
diferentes. 
El principio básico de la técnica de hibridación es la formación doble de ADN de una solo 
cadena o molécula de ARN derivadas de la sonda del VPH de replicación y la molécula de 
ácido nucleico viral que se encuentra en la célula y representa el blanco de la pmeba de 
hibridación. El proceso de disociación de ácidos nucleicos en moléculas de una sola 
cadena se denominan desnaturalización o fasión. Segrín el tipo de ácido nucleico utilizado 
como sonda y blanco, se hacen hibridaciones ADN-ADN. ADN-ARN o ARN-ARN. Estos 
complejos sonda-b/a11co tienen diferente estabilidad, que se expresa por su temperatura de 
fasión ( Tm ). Mediante cambios de temperatura, concentración de sales y de formomida, 
así como la longitud de sonda de ácidos nucleicos se pueden aplicar diferentes niveles de 
rigor según el propósito del experimento. El nivel de rigor refleja el grado de homología 
entre ácidos nucleicos en hibridación y la estabilidad del complejo formado. Dado que los 
diversos tipos del VPH tienen un patrón similar de organización del genoma y ciertas zonas 
de este son homólogas, se pueden formar parejas entre ácidos nucleicos de diferentes tipos. 
Así en condiciones de bajo rigor ( Tm menor de 40 grados centígrados )se hace una 
brísqueda de estos tipos de VPH nuevos o relacionados, en tanto que las condiciones de alto 
rigor ayudan a identificar ADN del VPH idénticos ( Tm menor de 28 grados centígrados). 

·La técnica de hibridación con las manchas de Southem se efectúa lo marcación del 
ADN viral. esto técnica se utiliza con mayor frecuencia para identificación de ADN de VPH 
en preparados celulares o tisulares. El ADN celular se extrae del material de biopsia 
congelado, con fenol /cloroformo. Con endonucleasas de restricción, se fragmentan 10 
microgramos de ADN y se separan en un gel de agarosa. El ADN coftlenido en el gel se 
desnaturaliza, entonces se separa en cadenas idénticas y se transfiere ( "manchado"_} a 
una membrana de transferencia de hibridación o filtm ( ni/on y nitrocelulosa). Despues el 
ADN o ARN de el VPH marcado y replicado se ltibridiza con el ADN celular de una solo 
cadena, que se une de manera covalente al material del filtro. Lo membrana contiene 
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también ADN de VPH homólogos Y heterólogos en concentraciones conocidas 
control y para la cuantifi~ación del AD_N viral. Después de /a hibridación durante Í 2c;~~ 
h':. _se /':1'a el filtro s~l!"n las cond1c1ones de rigor idénticas a las utilizadas, durante /a 
hrbndaciOn. Sr se r~trhzaron son<fas con marca isotópicas (casi todas 32 P), se expone el 
filtro para m1torr_at11ogrqjiarla, s1 se usaron sondas qulmicas ( biotina) se contraliñe el 
filtro. En condiciones ideales se pueden detectar casi 0.1 equivalentes del genoma del 
VPH por célula. 
En la marcación de el ADN ce/u/ar (hibridación inversa) se marcan de O./ a ¡ 
microgramos de ADN celular y se hibridiza con diferentes ADN de VPH previamente 
digeridos y vertidos en un filtro. Es JO veces menos sensible que el análisis de /a mancha 
deSouthem. 
La hibridación de mancha Northern, se utiliza para la detección de el ARN que se extrae de 
la célula y se separa en un gel desnatura/izador que contiene formaldehído o hidróxido de 
melilmercurio. Así. se desnaturalizan las estnicturas secundarias del ARN y se obtienen 
moléculas lineales. Pueden usarse ADN marcado o ARN invertido. Con esta técnica se 
identificó el ARN del l'PH en lineales tisulares y celulares de cáncer cervical. 
En la hibridación de mancha Prmtiforme se omite la digestión del ADN celular y la 
electroforesis con gd. Se desnaturaliza el ADN mediante tratamiento alcalino y con calor, 
y se pasa directamente-a una membrana. El diámetro de estos puntos puede ser pequeño de 
unos cuantos milímetros y es posible probar muchas muestras en un filtro. El método es 
rápido y sin mayores dificultades, pero tiende mucho a dar resultados falsos positivos. 

Métodos nuevos que utilizan amplijicació11 de genes enzimáticos in vitro, permiten 
detectar cantidades mínimas de ADN. En la Reacción en cadena de po/imerasa ( PCR) se 
sintetizan químicamente series de o/igonuc/eótidos y se utilizan para la amplificación 
selectiva de una parte específica del genoma del VPH. Mediante ciclos repetidos de 
desnaturalización, fortalecimiento con cartilla de oligonuc/eótidos y extensión de la cartilla 
con el ADN polimerasa, se amplifica el ADN blanco de manera exponencial con el nlÍmero 
de ciclos. Después se coloca el ADN viral en filtro con la técnica de mancha de Southem 
o mancha Punliforme. Con esta técnica se puede aumentar mas de 100 veces la 
sensibilidad de detección del VPH en comparación con técnicas convencionales. 
En la hibridación in situ con filtro, omite /a extracción del ADN celular Y es rm 
procedimiento de detección en grandes gnipos. Se suspenden muestras celulares en 
solución salina con amortiguador de fosfato y pueden almacenarse c~ngeladas a me_nos -~e 
20 grados centígrados. Se filtran en membranas dobles y se hace lisis y desnaturahzacron 
y tratamiento alcalino. Se hace hibridación en condiciones estrictas. Después del lavado 
se hace autorradiogrq/ia y se leen resultados de uno a cinco d'.as ~esf'!'.és. . 
la hibridación in sitr1 es la técnica que permite visualizar la distnbucron topográfica de las 
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secuencias del ADN o ARN viral en preparaciones citológicas o cortes tisulares. Se puede 
utilizar material congelado o fijado de manera habitual. Se adhiere el material cubriendo 
/as laminillas con poli-L-/isina, gelatina, goma y organosilane. Los cortes se tratan 
previamente para permitir penetración máxima por la sonda, sin destruir la moifo/ogía 
tisular. Para la hibridación se utilizan como sonda ácidos nucleicos con marca radiactiva 

0 qulmica. Finalmente se observa el ADN o ARN vira/ por autorradiografia con sondas 
marcadas con isotópos o por reacción qulmica en la que se usan sondas marcadas con 
biotina. La hibridación efectuada con sondas marcadas radiactivamente tiene una 
especificidad y una sensibilidad cercana a las manchas de Southern. El empleo de sondas 
no radiactiva conlleva una disminución ligera, pero significativa de sensibilidad. ( 21) 
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4.6. TRATAMIENTOS EN LA INFECCION PAPILOMAJIIRAL 

Se han propuesto infinidad de tratamientos para las lesiones producidas por el VPH 
de las que s~ encuentran los agentes químicos: ácido bicloroacétido, podofilina, cinco
jl~oniraci~o, mteife';'nf Y los agentes .ri:icos como: electrofalguración, criocirugfa (óxido 
nitroso, hidrógeno liquido, etc.), rayo laser, diatem1ocogulación. 

AC/DOS DI Y TRJCLOROACETJCO: Se utilizan estos ácidos en solución al 50-85 % en 
alcohol de 70 gra~os. ~a aplicación tópica produce una irritación cutánea intensa que 
dura de tres a cmco minutos, en tanto que los condilomas se toman blancos, como 
resultado de la cauterización química. El ácido se aplica cuidadosamente con un pequeño 
ap/icador con punta de algodón sólo en las lesiones. Puede usarse bicarbona/o de sodio 
diluido para neutralizar el exceso de ácido. las aplicaciones repelidas cada das 0 cuatro 
días pueden ser realizadas por el paciente mismo. Pueden usarse en supet;/icies mucosas 
incluyendo la vagfna, y son seguros incluso en el embarazo. Estos ácidos son al menos tan 
eficaces como la padofilina y la irritación cutánea que prod11ce es de menor duración. 
Utilizando el ácido Jricloroacético al 85 % en infección cervical por el VPH valorado por 
citología y colposcopía cada tres meses por un año, se encontró a los tres meses 
disminución a 68 % y a los doce meses del 65 % ( 22) 

PODOFILINA: Kaplan notó por primera vez, en 1942, la eficacia de la podofilina en el 
tratamiento del condiloma acuminado. Es una resina ex/raída de una planta berberidácea 
( podophyllum pelta///m) y se utiliza en preparado al 20-25 % en tintura de benzoina. El 
ingrediente activo podojilotoxina, produce detención de la mitosis en metafase por 
inhibición del aparato de huso celular. La podofilina parece producir vasoespasmo local, 
que pudiera contribuir al efecto terapéutico, por necrosis de las vern1gas. Se debe aplicar 
en cantidades pequeñas y lavarse después de cuatro a seis horas. Es tóxico al miocardio, 
neuronas y riñones, si se absorbe en exceso. Es teratógeno y por tanto está contraindicado 
durante el embarazo. La aplicación tópica suele producir blanqueo de las lesiones en unas 
cuantas horas y esfacelo en dos o cuatro días. Se debe de aplicar cada tres a siete dias. 
Se debe usar con cuidado en supetftcies mucosas como la vagina, donde la absorción es 
muy rápida. ( 23) 

CINCO-FLUORURACJLO: Es un análogo de pirimidinajluorado, que compite por la 
timidilato sintetasa e impide así la síntesis del ADN y la división ~elular. .También puetfc 
impedirla síntesis de el ácido ribonucleico ( ARN ), ya que compite con enztmas de urac1lo 
activas y evita la incorporación de uracilo al ácido. Aunque el 5-jluoruracilo ( 5-
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FU) se absorbef~iln;e~te en la supelficie lisa de las mucosas, /a cantidad ( 7.S a 2S mg) 
presente en la dosis toptca usual de J.S a S gr. de la crema al s ~ no produce alteraciones
hemaJol6gicas propias de los antineoplásicos. La aplicaci6n diaria de crema al s % 
produce eritema Y edema en el epitelio queratinizado después de dos a catorce dios. El 
primer cambio histo/6gico es el edema a nivel de capa celular basal, que aumenta de 
intensidad y afecta la capa de Malpighi vecina. Las células anap/ásicas pueden aumentar 
mucho de volumen y muestran cambios nucleares raros. Se produce acantó/isis 
acompailada de reacci6n mononuclear. Más tarde, el epitelio se separa de /a dermis: 
creando una úlcera supeificial. La epidermis cura con cicatriz mínima y la reacción 
inflamatoria cede gradualmente. Utilizado intravaginalmente, el S FU puede causar 
extensas erosiones epiteliales con una o dos aplicaciones. Aparte de una inte/JSa 
exudaci6n acuosa, la vaginitis erosiva raramente produce más que una ligera molestia. 
Cuando se utiliza S FU intravaginal, es necesario emplear un aplicador que contenga JO mi 
de pomada, lo cual corresponde a una dosis de S gr. de S FU al S % La pomada debe 
introducirse de inmediato antes de acostarse, Juego se coloca un tamp6n justo dentro del 
introito y la vulva se debe proteger con pomada de 6xico de zinc o hidrocortisona. Stokes 
propuso la i11Stalaci6n de 3 mi. de pomada al S % profundamente en la vagina al acostarse, 
una vez por semana dtirante JO semanas consecutivos contra/ando el 8S % de los 
condilomas planos y fae tan eficaz como el láser. Algunos mujeres sufrieron exudación 
vaginal, ninguna desarrolló vulvitis química aguda observada en J 2 % pacientes con 
régimen de S dios de tratamiento. ( 24) 

!NTERFERON: Los inteiferones son un gmpo de glucoproteinos con actividad biológica y 
propiedades antivfrales, antiproliferativas e inmunomodu/atorias. La clasificacl6n de los 
inteiferones en alfa, beta y gamma se basa en la especificidad antfgena y, en un menor 
grado, la célula de origen. El inteiferon leucocftico natural y los recombinantes alfa, beta 
y gamma son todos eficaces en el tratamiento tópico. Los efectos secundarios suelen ser 
mínimos y constan de síntomas transitorios similares a un resfrlo,fiebre y disminución leve 
de la cifra leucocitaria total. En un estudio de 86 pacientes, la inyección intralesional dos 
veces por semana durante ocho de ellas, con inteiferón alfa natural eliminaron los 
vemigas genitales en 62 % de los casos, en compraración con solo 2J % de pacien!es 
tratradas con placebo. Una tasa de recidiva del 2S % pudiera_ indicm-_ que la itife~c1ón 
subclínica no se eliminó. El embarazo debe considerarse contramdicacton de tratamiento 
con intetferón. 

ELECTROCAUTERJO O ELECTRODIATERMIA: En estos métodos se usa una hoja o 
asas de alambre y so11 adecuados para extirpar grandes lesiones. Condilomas más 
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pequeños pueden tratarse por electrodesecación, 'seguicia de legrado. Aunque es dificil el 
control.de la P':'fim~ciad.. son mfnlmas la nec:rosis tisular extensa, /a curación lenta y la 
formación de czcatnz. Sm embargo,, se debe usar, cuidadosamente, el electrocauterio en 
grandes ve1111gas anales Y perianales, poníue fJl'ede.producir'estenosis anal. Se requiere 
anestesialoca/ogeneral. (23) -.,,,, .':'.;:.- ,,,,, :,:,: 

CRIOCIRUGIA: la criocirogía es la destrocción 'cónt°,y,lada local de tejido mediante la 
aplicación de temperaturas inferiores al nivel_·de. congelamiento. Entre los aspectos 
biofisicos se encuentra la cristalización (extra o - intracelular, deshidratación, 
desnahlrallzaclón de moléculas líquidas proteicas, shock térmico y estasis vascular. los 
refrigerantes comúnmente usados en la producción de crionecrosis son nitrógeno lfquido, 
jreón, dióxido de carbono y óxido nitroso. El óxido nitroso es el más frecuentemente 
usado, con temperaturas de - 75 a - 80 grados centfgrados, con extensión del 
congelamiento a 5 mm se alcanza una profandidad de 5 a 7 mm, s1¡ficientes para destroir 
lesiones. Diversos estudios en la literatura han descrito la distribución normal de 
glándulas en el cérvix con especial elifásis sobre la profandidad. la máxima profundidad 
que se observa en lesiones escamosas intraepiteliales es de 5.22 mm. los criterios para 
instituir la crioterapla es: observar la extensión de la lesión y ver completamente la unión 
escamocolumnar, correlación citológica, colposcópica e histológica, legrado endocervical 
negativo, mujeres no embarazadas. Existen muchas técnicas para la aplicación de la 
criocirogfa, pero básicamente son congelación simple o doble congelación (congelación, 
descanso, reconge/ación ). Los efectos secundarios, son el cólico abdominal, secreción 
acuosa de dos a tres semanas, exacerbación de enfermedad pélvica-inflamatoria y que la 
unión escamocolumnar sea visible dificultando el seguimiento citológico y colposcópico, 
ocasionalmente hemorragia y rara vez estenosis cervical. A esto se agregan cambios 
macroscópicos e histológicos que se inician a las 24 hrs. y que terminan a las 8 semanas 
con la formación de tejido normal. ( 25 ) En 75 pacientes tratadas con criocirogia, 
rea/izándola hasta tres veces cuando persistfa o recidfraba el · VPH Y previamente 
descartando el cáncer intraepitelia/, se aplicó a 77 % de las pacientes una sola sesión, al 
16 % dos sesiones y 7 % tres. En los controles cito-colposcópicos, a los 6 meses 92 % de 
los casos eran negativos y 8 % resultaron persistentes. A los l 2 meses, 89% negativos Y 11 
% recidiva· a los 18 meses 93 % negativos y 7 % con recidiva, a los 24 meses 96 % 
negativos y 6 % con recidiva: encontrandose una tasa de curación que va del 89 % al 96 % 
(26) 

LASERTERAPIA: la precisión del tratamiento con láser, si lo practica un operador 
experto, permite destroir /os condilomas y también conservar el tejido normal. Los 
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pacientes por lo común tole"!" la técnica con anestesia local, pero a veces se necesita 
anestesia general cuando existen lesiones extensas. La eficacia del láser en lesiones 
genitales externas, está en límites de 60 % a 90 % de curación con tasas de recidiva de -
J % a JO % las complicaciones con láser pueden incluir el dolor local, secreción vaginal, 
hinchazón periuretral, prorito e hinchazón vulvar. Se han planteado dudas respecto a la 
exposición posible del operador al papilomaviros humano infectante en el vapor del láser. 
Se han obtenido buenos resultados cuando se ha usado para la eliminación de. lesiones 
disp/ásicas o para la conización cervical. Riva y cols. evaluaron 25 mujeres a quienes se 
había aplicado láser de bióxido de carbono ( C02 ) en condilomas acuminados. Las 
biopsias hechas tres meses después de terminar el método indicaron persistencia 
histológica de infección subclínica por el VPH en 88 % de los pacientes. En otro estudio 
se obtuvieron fragmentos de biopsia de piel normal, a J y JO mm de la zona de ablación 
con láser, de condiloma acuminado en 20 pacientes. Se advirtió que nueve de ellos 
mostraron persistencia del ADN del VPH en piel vecina de aspecto normal y seis personas 
de ese grupo presentaron reciwva en término de seis meses. ( J6) 
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Indicadores 
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5. METODOLOGIA 

5.1. UNIVERSO DE INVEST/GACION 

Esta formado por el total de pacientes que acudieron a /a clfnica de lesiones 
tempranas del Centro de Cancerología "Dr. Arturo Beltrán Ortega "del estado de Guerrero 
y que presentaron infección por el virus del papiloma humano por citologfa-colposcopía'. 
histopatologfa, durante el periodo comprendido del Jo. de Junio de /992 al lo. de Junio de 
1994. 

5.2. MUESTREO Y TAMANO DE LA MUESTRA 

Se revisaron 194 expedientes clfnicos de donde se seleccionaron 62 pacientes que 
cumplieron con el protocolo de estudio y tratamiento de la iefección por el vin1s del 
papiloma humano durante el periodo de estudio. 

5.3. CRITERIOS DE INCLUS/ON 

La muestra estudiada esta formada por pacientes con diagnóstico de iefecclón 
papllomavlral con correlación citológica, colposcópica e histopaJológica, con colposcopfa 
satisfactoria, sin paJo/ogfa ginecológica agregada y que hayan sido tratadas con 
criocirug(ay 51fuoruraci/o con seguimiento a los 3 y 6 meses posterior al traJamlento. 

5.4. CRITERIOS DE EXCLUSION 

Se excluyeron pacientes que presentaron: colposcopfa insatisfactoria ~":'º.'te el 
diagnóstico, lesiones intraepitelia/es escamosas de alto grado, embarazo al m1c10 del 
tratamiento y aquellas pacientes que no concluyeron el control cito-colposcópico a los J Y 6 
meses. 
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S.S. TIPO DE ESTUDIO 

Según el tiempo de suceso de los hechos y el registro de la informaci6n es un estudio 

Retrospectivo. 

Según el periodo y la secuencia en que se miden las variables es Longitudinal. 

De acuerdo con la intervencl6n del investigador es de tipa Observacional y Descriptivo. 

S.6 METODO DE RECOLECCION DE LA INFORMACION 

Para el esllldio de las características generales de las pacientes y el seguimiento 
posterior al tratamiento. se elaboró un formato para la recoleccl6n de la informaci6n. 
(Anexo uno). 

El protocolo de manejo se inicia desde la deteccl6n de itifecci611 por el viros del 
papiloma humano y se entrega a la paciente un instroctiva sobre su ¡xu:lccimiento, 
tratamiento a seguir y la probable sintomatolog(a que prese11tará posterior al tratamiento. 
(Anexo dos) . . 

La criocinig(a se realiza en el periodo pos/menstrual previa administraci6n de 100 
mg. de indometacina rectal. 

La técnica empltada es de doble congelaci6n (tres minutos de congelaci6n, un 
minuto de descanso, tres minutos de recongelaci6n ). 

A las seis semanas de iniciado el tratamiento se administra intravaginalmente S mg. 
de 51/uoniracilo cada semana con un total de 1 O dosis. 

Se realiza control cito-colposc6pico a los 3 y 6 meses de concluido el tratamie/l/o. 
Todas las pacientes faeron examinadas por el mis'!'o colposcopista Y los esllldios 

histopatol6gicos por un mismo pat6logo. 
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6. RESULTADOS 

. De los 194 expedientes clfnicos revisados de las pacientes con diagnóstico de 
infeccióT! por el .vtros del papiloma humano por estudio cito-colpo-histÓpatológico, se 
encontraron los siguientes resultados: . 

El 32 % de las pacientes concluyeron el tratamiento Instituido con'. los 'controles 
citológicos y colposcóplcos. · :;.! '.>: · ··,. , · · , 

~:e~~!s~l~f:fe~~~~ntes no acudieron a los controles;cú~,l~gi~'g,Y,t~IP~ffópicos 

En el 18.S % de las pacientes no acudieron a tratamiento [ÍosÍ~rior al di~gnÍJstico de 
infecciónporvirusdelpapilomahumano. ,,·::'' '··!·' "'..'· ' 

El l 2.4 % abandonaron el tratQJJ1iento posterior a la aplicación ·de1~1Jriocirogfa. 
En el S. 7 % ck las pacientes júeron referidas a otra ;ilS~tucló~~ ~onde eran 

derechohabientes. , ~:·. ( :; : , ~' ·; :: 

El S. l % de pacientes no se realizó el tratamiento por coincidir.con embarazó: 
' ,..:~ :·:· .;. ·!.~ 

La prevalencia de infección por el vfros del papiloma humanose'~ncontró ~ji muj~res de 
36 a 40 aflos de edad, con 1ma/rec11encia del 24.2 % . · · · 

El antececknte oncogénico en la familia se presentó en el 14.S % ; '~18.J.% corf'espondió a 
cáncer cervicouterino. .. · · 

El antecedente perso11~ de tabaquismojúé negativo en el 87 %. 

Con respecto a los antecedentes gineco-obstétricos como factor de riesgo para adquirir el 
viros del papiloma humano se encontró: , ·. '.: · 

El número de hijos de O a 2 prevaleció en el 46.8 % , las gestaciones mayores de tres se 
presentó en el S3.2 % de las pacientes. · 

La vida sexual de las pacientes inició entre los 16 y 18 aifos de edad en el 33.9 % , pero 
el 79 % la iniciaron antes de los 2 l años de edad. · 

El 7S.8 % de los pacientes mantuvieron relaciones sexuales con una sola persona, el 
uso de anticonceptivos hormonales no júé utilizado en el S3.2 %. 
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La citologfa de envío a la clínica de lesiones tempranas faé la displasia leve en el 
]7.1% 

En el 8 % de las pacientes se encontraron lesiones condilomatosas. En el 92 % la 
;,¡fecclónfaé subcllnica. 

La colposcopla faé satisfactoria en todas las pacientes y según la clasificación de 
Coppleson se encontró el grado J en el 61.3 % 

. . . 

La citologfa mostró vinis del papiloma humano en el 82.3 % e hlstológicamente faé 
positiva en todas los pacientes. · 

Las complicaciones a la aplicación de criocirugla s~ presentó .efl el i.6 %. la paciente 
presentó hipotensión arterial durante el procedimiento. :, ·: . · . ·> ·. . " · 

Con la aplicación del 5 - jluoruracllo el 3.2 % de las pacientes presentaron vulvitis 
qufmica. · • " · ' .. > • :: :·: · ··.•»··· 

En los controles citológicos y colposcópicos a Jos J fn~ses faeron ~eg~tivo; en el 74.2 % 
y a los 6 mesesfaé del 79 % ·· .... · "· · · 

Se encontró persistencia de el vinis del pop/loma h1Ímano én el 25.8 % y una recidiva en el 
21 %delas pacientes. 
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7. ANALISIS 

En este estudio se encontró una prevalencia de infección por el viros del papiloma 
humano en pacientes de 36 a 40 afias de edad que a diferencia de otros eshtdios en que s11 
frecuencia es en mujeres en plena vida reproductiva de 20 a 30 afias de edad ( l 2,25) 

El antecedente oncogénicofami/iarestuvo presente en el 14.5 %de las pacientes, 
de las cuales el 8. 1 % COT'Tr!spondió a carcinoma cervicouterino. 

Como factores de riesgo para adquirir la infección papilomaviral, las pacientes 
presentaron historia de más de tres embarazos en el 87 % de los casos, así como el 79 % 
de las pacientes iniciaron su vida sexual activa antes de los 2 J afias de edad. No se 
comprobó la promisc11idad sexual en las pacientes, sin embargo, no se esh1dió la 
promiscuidad sexual masculina. ( 7, J 2,25) 

Con el uso combinado de criocirogfa y 5-:fluororacilo se tienen resultados similares 
a los reportados por la literatura, la tasa de curación encontrada en este estudio es del - -
79 %a los 6 meses posteriores al tratamiento. ( 16,25) 

la persistencia del 25.8 % y recidiva del 21 % de infección por el vi ros del papiloma 
humano se encontró muy por encima de la frecuencia referida en la literatura, estos casos 
probablemente cursen con subtipos virales de alto riesgo 16 y 18 que se han detectado en 
estudios nacionales. ( 6,7,8,/2,25) 
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B. CONCLUSIONES 

El uso combinado de criocinigía y 5-jl11orun¡¡cilo esta indicado para la infecció11 
cervical por el vinis del papiloma humano, con la ventaja de q11e es bien tolerado y con 
mfnlmas complicaciones. 

Ante la presencia de recidiva o persistencia de infección papllomaviral se debe 
mantener vigilancia en las pacientes y descartar patología agregada, puesto que no 
podemos predecir en que momento estas lesiones puedan sufrir transfonnación. 

A las pacientes con citología anormal al vinis del papiloma humano se les debe 
n!alizar colposcopia y biopsia dirigida, ya que én muchas de estas se presentan lesiones de 
alto grado. 
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ANEXOS 



FORMATO PARA LA. RECOLECCION DE DATOS 

Nombl'r! ·----------Edad--Expediente,----

ANTECEDENTES:FAMIUARESONCOGENICOS---- Tabaquismo-----

ANTECEDENTES GJNECO-OBSJ'ETRICOS: 
Menarr:a::----
Compaiferos sexuales:.-----
Gestas:--- Pa11os---
Edad del primer parto:-----

Inicio de vidas sexual:-----
Uso anticonceptivos hormonales----
Abortos-- Cesál'r!as'-· __ , __ 

Edad del último parteo--------

CITOLOGIA DE ENV/0:---------

EXPLORACION GENITAL: 
Normal: Anormal:-.---,-,(Espe~ificár)-----
COLPOSCOPJA: 
Satisfactoria:-----/ II 1 II 

ESTUDIO CJTO-HISTOLOGJCO:. 
Citologfa ·· · . . · . 

TRATAMIENTO: 

COMPUCACIONES: · ( Especif;ca;) 
Criocirugfa · ······ · · · ·; 5-fluÓruracitra. ----------

ESTUDIOS CITOLOGico-eo&os~~Piq~bE CONTROL: 

Citología ( 3 meses) 

Citología ( 6 meses)-----

Colposcopia ( 3 mesú )•------

éo1¡xjscopi~ ( 6 meses)'-------



FORMATO DE INFORMAC!ON PARA PACIENTES QUE INICIARAN TRATAMIENTO 
PARA INFECCION POR EL VIRUS DE!- PAPILOMA HUMANO 

El tratamiento constará de dos etapas. 

Primera Etapa: Crloclrugfa 

JA criocirogla (congelación) consiste en la aplicación de ~n equfp~ esp~cial en el cuello 
de su maJriz que disminuye la temperahtra del mismo a menos· 90 grados centígrados bajo 
cero hasta lograr el congelamiento del mismo. , 

El congelamiento del cuello destroye las células qué se encuentraninjei:tat!Os por el virus 
el las células nuevas nacerán sin la presencia de la infección. · 

;--

El cuello de su matriz al ténnino de la cicatrización se encontrará Igual qúe anteriormente, 
conservando sus jimclones y en posibilidades de embarazo si. as/ lo.so//éita i:áda caso en 
particular. · · 

El congelamiento es proceso ambula/orlo (no requiere internamiento) don unmfnlmo de 
requisitos de preparación que serán ampliamente detallados en consulta, · ·· 

El procedimiento es practicamente Indoloro. 

Se le prescribiran medicamentos preventivos de illfeccl6n y. dolor, posteriores al 
tratamiento. 

Su actividadfisica será nonna/ así como su alimentación. 

No podrá tener contacto sexual por 6 semanas. 

Ocurrirá un período de "des congelamiento" que abarcará de dos a tres semanas con 
eliminación de abundante /fquldD trasvaginal. ProhlbidD el uso de Tampax. 



Stg11nda Etapa: TraJamlento local vagi11al 

Se /e prescribirá una pomada especial con indicaciones precisos de aplicación (una vez 
porsemanadurante JO semanas). · 

La pomada destruye los células infectadas a nivel del canal vaginal (no quema) 

Durante este periodo sus relaciones serán autorizadas con uso obligatorio de preservativo -
(condón) excepto el dia tk la aplicación. 
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