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1.- MARCO TEORICO (ANTECEDENTES).
La infeceidn del aparato geniial femenino por el Virns del Papiloma Humano

{VPH), se ha converiido en la enfermedad de fransomsion sexual mas frecuente en Estados
Unidos ¥ en Europa (22,52). No se sabe su prevalencia real en mujeres, avmque Jos datos de
los centros de conirol de enfermaedades de Ailanta (12), indican que esté en aumento v ya es
ubreua, Es mas, pruebas recientes mdican que hay secuencia de dcido desoximmbonucléico
del Virus del Papiloma Humano en el fiotis cervical de mas del 10 % de mujeres
seleccionadas al azar con frotis de papanicolaou ¥ colposcopia normales, lo que preocupa de
manera legitima, pues la incidencia real de infecciones genitales por el Virus del Papiloma

Humano se ha subestimado de manera notoria (5,22,25)

La infeccidn por ef Virus del Papiforna Homano, afecta en Ja mayor parte de los
casos a ambos infegrantes de la pareja (2,8,11). Es una infeccién multifocal, porque ademas
intervienen aspectos demograficos, educacionales y de vida sexual. Se pudo establecer que
hay relacion entre la presencia del virus y el imcio de 1a vida sexual, el mimero de parejas
sexvales, la baja escolaridad, el menor ingreso econdmieco, la presencia de cervieitis
mucupurilente y uleeraciones, fireron marcadores relacionados con Ia pregencia del viros.
2223

El Virng del Papiloma Humano producto de la condilomatosis genital, representa el
agente etiologico viral que con mas frecuencia se iransmite por transmigion sexual, el cual es
eonsiderado en la actualidad como uno de los factores que pueden inducic hacia la
proliferacién maligna v definitivamente, altamente unplicado por la paiogénesis del cancer

cervical. (5,18,21,24,25)



HISTORIA.

Duranta musho tiempo, s ha considerado que el céneer cervicouterino tiene wn
vinculo etiologico con un agente infeccioso de transmisién sexual (5,8,11,17). Desde 1965
hasta 1984, el virus del herpes simple tipo 2 se considerd como el candidato mas plausible
sobre la base de numnerosos estudios seroepidemiolégicos que mostraban una prevalencia de
anticuerpos en casos de cdncer cervicouterino més alia que en coniroles (6,17). A principios
de la década de los ochenta, el interés en el potencial oncogénico de este virus decayd
cuando en alpmos estudios se obtuvieron resuliados contradiciorios, ¥ las técnmicas de
tubridacion permitieron la identificacién de varios tipos del Vius del Papiloma Humano
{(VPH} en muestras de turgores (20.24). Esias observaciones clinicas fueron rédpidamente
respaldadas por estudios experimentales que demostraron el poder oncogénico de los tipos
16 y 18 mas frecuentemente asociados con el céncer cervicouterino (5,17,24) La evidencia
epidemiclégica de una asceiacién fardd un poco més, porque imcialmente en estucios de
casos ¥ controles bien disefiados se usaron métodos poco precisos para la deteceidn del DNA,
del VPH y otros estudios que usaron métodos vilidos de hibridacién tenian varias
limitaciones de disefo, (5, 26 y 22)

En 1985, el Centro Internacional de Investigaciones sobre el Cancer en Lyon (17
inici6 un programa de investigacién sobre Ia etiologia del cdncer cervicoutering, gue incluyd
cuatro estudios de casos y controles realizades simultdneamente en Cali, Colombia (17), y en
nueve provincias de Espaita. Los resultados de ese proyecto han contribuido nofablemente a
ssclarecer la nahmaleza y la fuerza de la asociacion entre el cancer cervicouterino y el VPHL

(17,20)



EPIDEMIOLOGIA DE LA INFECCION POR EL VIRUS DEL PAPYL.OMA

HUMANO:

Las infecciones por el Virus del Papiloma Humauno son ubicugs. Constituyen una de
las enfermedades de fransmisitn sexual més frecuentes en Estados Unidos, cuya meidencia
annal es de 560,000 a 1 000,000 de casos. Hasta 30 % de mujeres con actividad sexual estin

infectadas. (4,5,18,22)

No se irata de upa enfermedad cuyo informe sea obligaiorio. Los datos
epidemioldgicos pueden acumularse a partir de muchas fuentes. Algunos informes sugieren
aumenio de la incidencia de infeccidn por el Virus del Papiloma Humano. Datos del Index
médico se derivaron de un anslisis de consultorios privados en Estados Unidos, que sugirid
gue el ndmero de consultas por verrugas genitales aumento de seis & siete veces entre 1966 v
1984 (18). Las consulizs de primera vez al consuliorio y al hospital proporcionan un mejor
indicador de casos de reciente diagnistico. El analisis de diagnosticos en la primera consulia

iambién sugirid un aumento de cuairo a cinco veees,

Chuang y Col. (18), comunicaron um aumento de ocho veces en los diagndsticos entre
los afios 1950 ¥ 1975 a 1978 en Rochester, Minesota. (18) En un estudio, entre 1980 y 1985
en Obio, se comunied gumento del diagnéstico de vermpay genifales de 138 % para mujeres

blancas y de 225 % para negras.



Puede argilirse que estos datos clinicos no representan una mayor incidencia del
Virng del Papiloma Humano, sino que pudieran seflejar en mu higar una mejor defeceitn de
las lesiones condilomatosas. Armostrong, por ejemplo, informé de una prevalencia consiante
de coilocitosis en frotis de papanicolaon de mujeres que acudieron a una clinica australiana,
enire 1978 v 1982 (13.4 ¥ 16.1 %, respectivamente)(18). En una revision de especimenes de
biopsia cervical del Memonal Hospifal en Dallas, se informo de una prevalencia de VPH en
1972 de 0.7 %, en tanto que en 1982 fue de 34 %. Cuando se estudiaron los especimenes de
1972, la prevalencia de cambios tisulares sugerentes del Vims del Papiloma Homano se
encontrd en 365 %. Casi la mitad de lag muestras reclagificadas se interpretaron
origi ente como 1flamacion, y el resto como neoplasia intraepitelial. De acuerdo a estos
datos, Ia prevalencia de infeecién por Virus del Papiloma Humano no ba cambiado con el
tiempo, pero si ha mejorado su infeccitn clinica. Es probable que el virus haya cambiado, de

manera que mas infeceiones produzean enfermedad activa. (5, 22)



HISTORIA NATURAL:

thstorta natural de la mieccion por papilomavirug cervicat:
INOCULACION:

Durante el coifo con un compaflero infectado, ocurre inoculacion en sitios de
traumnaiismo microsedpico. Los vinones de VPH penetran la capa basal y crozan la
membrana celular. Despuds, el genoma viral se fransporta al niicleo de la célula, donde se
tradace v transcribe, produciendo asi varias proteinas especificas del virus. Las proteinas
transformadoras inducen ciertas funciones de la célula hudsped, en tanto que las reguladoras

coptrolan la expresion de genes virales. (5,18)

FASE DE INCUBACION,

Inicialmente, el virus existe como un plismide exiracromosémico automeplicante
denominado episoma. Las proteinas especificadas por los genes virales tempranos, producen
un brofe inicial de replicacién episémica, en el que aparecen otros genomas virales que
pasan gradualmente a células veemas. Cada uno de estos plasmides virales episémicos se
replica en cada divisién celuiar y evita asi la dilucién de las copias virales con el tiempo Por
tanto, durante wn periodo de incubacién que varia de seis semnanas a ocho meses, se
colonizan grandes zonas del epitelio anogenital con una infeccion de VPH latente “estable™,

(3,20).



FASE DDE EXPRESION ACTIVA:

Un gran porcentaje de los individuos expuestos se mantiene con mnfeccion latente
durante un periodo prolongado. En huéspedes susceptibles, la colomzacion viral va seguda
de la expresidn viral activa, que produce alterzcidn pronunciada del crecimiento celular,
aparicién de efecios citopaticos virales en células en maduracién y sumento notorio de la
velocidad de replicacién viral. El progreso de la rephescion viral episdmica a la productiva
depende de la participacién de permisividad celndar, el tipo viral, la susceptibilidad del
hugsped y la actividad de cofactores

Aungue la infeceidn latente por el Virns del Papiloma Humano es un fendmeno
difuso esencialmente regional, ocurre expresién aclive sblo en siwos particulares. La
digtribucién v exiensién de las lesiones resultantes es muy variable, con vua amplia variedad

de patrones de enfermedad en diferentes pacientes. (5,18)

Motfoldgicaments, la expresion activa se caracieriza por proliferacion epitelal y
capilar ripida, que suele durar.de fres a seis meses. La proliferacion epifelial produce
acantosis, hipercromasia y aumenio de ia actividad muidtica. Con el crecimiento vascular
extenso, se observan proyecciones del esioma a sunple vista, e forma de papilomas
exofiticos. Por el conirario, si el crecimmento vascular es insuficiente para producir el
papiloma, la lesién continta siendo subclinica. Desde el punto de vista colposcopico, las
infecciones subclinicas por papilomavirus contienen carmbios de blanqueo por 4cido acético
y patrones vasculares sunilares a loy gue se encuentran en los  condilomas

exofiticos.¢5,7,18,19)



Las infecciones exofiticas v subelinicas por el Ve del Paprloma Himnano difieren
stlo 2 nivel mrcroscépeo, Histoldgicmnente parecen iguales, v hay datos de que ambas
variantes pueden ser parte de un proceso que lleva a la Neoplasia Toiraepitelial Cervical,

(5,19)

FASE DE CONTENCION DEL HUESPED:

Casi tres meses degpués de la aparicion de cualquier lesién clinica o subclinica,
ocurre respuesta inmamnitaria del huésped. Los individuos con fumecion alterada de linfocitos
T no Hienen esta etapa de coniencion, lo que sugiere que fa inmumadad celular tiene una
participacitn importante en Ja defensa conira infecciones por el Viros del Papiloma Humano.
Sin embargo, la respuesta de anticuerpos observada en ocasiones en pacientes con regresion

de verrugas, indica que los linfocitos B también pueden influir (4,5,18)

CONDILOMAS EXTERNOS:

Durante esta etapa de coniencién, los condilomas exiernos sufren regresion
espentines en casi 20 % de los individuos afectados. En otro 60 %, la destruccitn localizada
o de 6lo Jos condilomag valvares obwios llevan a la remisidn cliniea duradera. En el 20 %
restants, lag infecciones por el Virus del Papilorns Humano entran en la fase de contencién v
se mantienen reffuctarias a los tratamientos de comsultorio estindar. El control de estas
lesiones requiere una cirugia con laser mas extensa, e incluso esquemnas coadyuvanies con

antivirales. {5,19)



INFECCIONES CERVICALES POR PAPILOMA VIRUS HUMANG:

Las mujeres con anfecedente de atipia coilociittica en el frotis cervical tienen mayor

niesgo de Neoplasia Intraepitehal Cervical Il y céncer invasor (19,22)

Casi 33 % de las lesiones de grados menores evolucionan hacia NIC II, 33 %
remiten y 33 % se mantienen sin cambios durante afios. En un periodo de 12 meses, Evans y
M. demostraron progresos a NIC II-IIl en 16 % de las infecciones por papilomavirus
cervicales hasta carcinoma miercinvasor, Fl potencial progresivo de la atipia cervical leve
también fue demostrado por Campion y Cols., quienes vigilaron mujeres con datos
citologicos y colposcopicos de atipia cervical leve. Cerca de 26 % evolucionaron a NIC IH
demostrando histolégicamente en un periodo de dos afios. Es mods, la tasa de regresion
espontinea era muy baja (11 %) y aquellas mujeres con involucion se mantuvieron en alto
riesgo de recidivas futuras de su enfermedad cervical. es importante que 85 % de las que
tuvieron progreso fenian frotis cervicales con pruebas positivas de VPH 16 mediante

hibridacién con fillro en ¢l momento de ingreso al esindo, (5, 20, 22).

FASE TARDIA:

Después de casi nueve meses, las pacientes se dividen en dos grupos: las que
conlimian con remiston clinica sostenida y las que recaen hacia la expresién activa
persisienie de 1a enfermedad. Aungue las mujeres del primer grupo va no desarroflan nuevos
condilomas, puede persistir una infeccidn latente por VPH en el epiielio apogenital. Tales

pacientes “curadas” pueden incluso mantenerse contagiosas pam ofros compatieros sexuales,

-8



Por el conirario, el segundo grupo de pacientes (gue se mantienen en la expresién

activa de la enfermedad o que “recaen” después de un imervalo sin lesiones) representan el
subgrupo que con mayor probabilidad tendra una necplasia. (19)

PATOGENIA DE LA INFECCION POR EL VIRUS DEL. PAPILOMA HUMANO:

Se cree que la infeccién ocurre por 1a inoculacién en la capa de células basales a
través del epitelio traumatizado. La horquilla y los labios adyacentes son sitios frecuentes de
fraumatismn por coito, Ademas, son los lngares méas usuales de lesiones condilomatosas. En
varones, los sifros iniciales mas frecuentes de lesiones genitales son el frenillo, el surco de la

corona ¥ la cara interna del prepucio. (5,11)

Después de la infeccién, ¢l genoma de VPH se estabiliza como provirus latente en
células epiteliales durante periodos diversos. Esta fase de incubacién suele durar de seis
semanas a ocho meses, pero podria persistir muchos afios o de por vida, en algunos

pacientes. (5)

La fase activa de la infeccién dura de tres a seis meses, v se caracieriza por

crecimiento epitelial y capilar ripidos, que originan el condiloma.

Casi ires meses después de la produccion de las lesiones, la reaccion inmunolégica
del buésped, mediada por células suele producir regresién esponifnea de los condilomas en

casi 20 % de las infecciones latentes o activas, ¢l DNA. del Virus del Papiloma Homano per-
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mgie en queratinocitos en forma de plismides nucleares autorreplicantes. Conforme se
diferencian y maduran las células basales, el munero de copias virales en las célulag

aumenta y se forman viriones infecciosos. ()

Algunos tipos virales genifales 16, 18, 31, 33 y 35, pueden inducir cambios similares
premalignos o malignos, en tanto que otros se vinculan muy a menudo como condiloma

bemgno. (5,22)

Los tipos VPH oncopénicos tienen fendencia a transformarse de monoméricos a
variantes multiméricas, Cuando el DNA viral se incorpora en el genoma humano, puede
iniciarse la evolucién hacia una displasia, que se activa cuando el contemido de DNA

diploide aumenta a polipoide y, por bitimo, se transforma en aneuploide (29, 22)

TRANSMISION:

Los Virus del Papiloma Himano son causa nafural de papilomas Hpicos (verrugas
vulgares, verrugas plantares, papilomas laringeos, condiforna acuminado), pero también de
lesiones planas atipicas en piel y mucosas (como neoplasia intraepitelial cervical, papulosis
bowenoide, e hiperplasia epitelial focal). Se ha demostrado la parficipacién causal de los

papilomavirus en el desarrollo de tales lesiones, por las sigwientes observaciones:

1.- La inoculacidn de exiractos acelulares obtemidos de papiiomas en estudios
epidemioldgicos.
2.- Puede demostrarse In naturaleza infecciosa de los papilomas en estudios
epideriologicos.
-10-



3.- En tejido epitelial humano mfeciado jn vilro con particulas virales VPH I y
posicriormende  igjertedo  a matones, deswrolla las aliemciones  morfopatolégicas
caracteristicas que se encuenfran también en las lesiones relacionadas con VPH m vivo

(coilocitosis y crecimiento papilar). Pueden aislarse particulas virales infecciosas de tales

lesiones. (5, 26)

4,- Loy queratinocitos de la piel de Ia frente humana, que normalmente sobreviven
s6lo unos cuantos cicloy en cultivo, adquieren un tiempo de vida prolongado (ial vez
mdefinido) despnés de la infeceidén con DNA de VPH 16 obtenido por clonacién. No
obstante las lineas celulares resuliantes no pueden expresar un fenotipo totalmente formado,

es decir produccién de tumores in vivo. (5,20)

MANIFESTACIONES CLINICAS:

Caracieristicas climeas de la enfermedad cervical preinvasiva relaciopads con

papilomavirus hamano:

Condilomas exofiticos: En 1921, Wharton describié al condiloma acuminado
eervical como uno de los frastornos ginecologicos més raros, observacidn afirmada en 1948
cuando Suran y M. afladieron un caso a los 15 idmicos recopilados de las publicaciones
médicas. Aunque azhora se encuentran con mayor frecuencia papilomas cervicales, es claro
atn que $6lo vma minocria de las infecciones por VPH producen condiloma exofitico (5). Log
papilomas cervicales exofiticos suelen ser causados por infeccién con VFPH de tipos 6 y 11.

Tales condilomas pueden afeciar la zona de transicién cervical o el epitelio plano original y -

-11 -



con flecuencia se encontrarin lesiones concomitanies de morfologla siomlar en vagina y
vulva. Los papilomas individuales pueden ser pequefios o grandes, ‘micos o mibltiples,

diseminados o confluentes. (53

Los condilomas clasicos pueden identificarse a simple vista, tienen un color rosado o
blaneo (dependiendo del grosor del epitelio) (5). Con el colposcopio, casi todos los papilomas
exofiticos se obzervan como agregade de papilas pequefiag, cada uno con wn asa vascular
bajo el epitelio superficial transticido La aplicacion de 4cido acético produce blangueo y
enchrecitmento de las papilas imndividuales, que mejoran mucho su aspecto. En oiros casos se
presentan como placas planas o micropapilares de leucoplasia (que indican superficie

querotdiica detectable antes de humedecerla en vinagee). (5)

Casi fodos los condilomas clisicos pueden congiderarse benignos de manera
confiable. Sin embargo, alguoas lesiones son suficientemente no caracteristicas eomp para

despertar sospecha de céncer. (5)
LESIONES DE GRADO BAJO SIN EVIDENCIA CLINICA:

Aunque los condilomas cervicales son relativamente raros, la infeccién clinica por
VPH es sorprendentemente frecuente. Fn el pasado, las infecciones cervicales por VPH eran
madvertidas porque son invigibles a simple vista. En aquel tiempo, se crela que las
infecciones por VPH producian sdlo papilomas que afectaban vagina, volva y ano. Incluso
cuando se observaba infeceidn subelinica por VPH duranie colposcopia, se consideraban

etrénearnente a estos cambiog variaciones fisiolémeas o displasia leve. Sin embarpo, ¢l

-12 -



interés clinico naci6 a mediados de Jos afios setenta, cuando se reconomd que Ia infeccidn

por VEH era cousa de muchos frotis de Papanicolacs anormales, (5,19)

METODOS DE DPETECCION:

A menudo se hace el diagnéstico clinico del condiloma, sin ayuda del colposcopio o
de datos de laboratorio. Las lesiones penitales suelen manifestarse como crecimientos
friables verrucosos blancos o rosados blandos. También pueden ser planos o papulares. La
neoplagia intraeputelial y el carcinoma invasor pueden tener el mismo aspecto macroscépico.
En un estudio de 245 mujeres enviadas a los autores para tratamiento de condiloma vulvar,
en un periodo de cuatro afios se diagnosticaron 18 con necplasia iniraepitelial vulvar grado 3
y cuatro con carcinoma invasor. Eg imposible diferenciar clinicamente enire lesiones
benignas y malignas. Los autores consideran prodente tomar biopsia de 1as lestones antes del

tratamiento, (5, 22)

Muchos casos de infeccidn por VPH son subclinicos y pueden diagnosticarse por
frotis de papanicolacu, biopsia dirigida por colposcopia o mediante sondas de DNA. El frotis
citolégico y estndio histopatolégico ciego detectan solo de 10 a 30 % de casos. La
colposcopia permite, mediante biopsia dirigida (una técnica més sensible), la identificacién

hasta de 70 % de Jos casos subclinicos, (5, 22)

Mediante colposcopia, las lesiones subclinicas se caracterizan por su aspecto
acefoblanco o blanco lusiroso, con borde iregular, con mérgenes angulares desgarrados. Las
lesiones satélite son frecuentes, También puede haber lesiones papilares microscopicas en

vagina o valva, {5,22,25)
«13 -



Los métodos mas modernos que uiilizan tecnologia de DNA recombinante son més '
sensibles y especificos, Estas técnicas de hibridacién identifican secuencias de DNA de VPH

o RNA de VPH; son caras y dificiles de realizar. (5, 20,22y 25)

Actualmente en México no es posible a nivel general la técnics de hibridacion de
4cidos nucléicos que permite identificar con precisién el tipo de genoma del VPH de que se
trata, debido a su poca disponibilidad y alto costo, por 1o que hay que manejarlos igual gue
la NIC, hasta que se aclare su prondstico. Debemos hacer ugo de los recursos con los que
contarnos para {levar a la paciente a wna deteccidn cportuna del papiloma, aplicando un
tratarniento oportomo, eficaz y de bajo costo que nos permita implantarlo como rutina en las

climeas de deteccion oportuna de cdncer. (5,20, 22 ¥ 25)

Se puede clasificar el muestreo de deteccidn para Neoplasia Intraepitelial cervical

asociada con el virus de papiloma huroano, en tres categorias grandes:
1.- CITTOLOGIA EXFOLIATIVA

Voltmenes de laminillas que se manejan er los servicios de patologia a nivel
institucional, sobre todo refiriéndonos a lag clincas de medicina preventiva. Se manejan
téenicas cifoldgicas ¥y no se puede esperar que nos reporten todos aquellos cambios que
Ieemos en relacién a los coilociios, menos mim i algunos de estos cambios se asemejan a log
producidos por algumas circunstancias inflamatorias del evello wlerine y que fécilmente
puede pasar como proceso inflamatorio a los ojos de un citblogo inexperto y, por lo tanto, asi

reportarlo. Llama Ia atencion, la frecuencia con que se nos reporta la presencia de proceso

- 14



inflamnatorio Negativo I1. Este dato y algunos ofros, nos permiten dirigir un poco s nuestra
“bdsgueda® de alge mis® y no conformarmos con el ya mencionado reporte det Proceso
Inflamatorio Inespecifico Negativo II, como nermal. Dependerd también el grado de proceso

inflamatorio que se reporta, donde se maneja upa escala de; leve, moderado y severo. (26)

Se reciben repories de citologias en que nos menciona la presencia de coilocitos
como 1al o algunas de sus caracieristicas como datos aislados por lo que recordaremos en
estag lineas dichas caracteristicas: el coiloeito (del griego koilos - espacio o hueeo) que
quiere decir célula con halo, es patognomodnico de una infeecién por virus del papiloma
humano. Se trata de una célula plana de tipo intermedio con una gran cavidad gue eircunda
un nicleo atipico, con la presencia de dos o mas nucleos hiperpicnéticos con cromatina poco
definida. La disqueratogis suele ser concomitante a la collocitosis. Se caracteriza por
presentar células superficiales pequefias, que fomman cimulos tridimensionales que
corresponden a queratinizacion prematura. Sus micleos se observan opacos, hipererémicos e
irregulares y s citoplasma es eosinofilico ¥ son asimismo aliamente especificos del VPIL

(5,24.25)
2.- COLPOSCOPIA.,

Tradicionalmente en México, el estudio del euello wierino se ha basado en la
observacién microscépica (citologia o estudio histopatolégico) pero existe upa enorme
laguna entre la observacion macroseopica ¥ la observacién microscopica. Esta laguna puede
ser superada por 1a colposcopia, método clinico que nos permite discernir entre lo normal y
la patologia de cérvix, como un método relativarente facil. Un médico con experiencia logra
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llevarto a cabo en varics minutos, sin ser doloroso. (5,16,19,22,25 v 26)

El colposcopio fue introducido en 1925 por Heisselinan (26), se fraia de un
microscopio binocular que se uttliza para visualizacion direcia del cérvix con aumentos de 6-
40 ¥. Cuenta con iluminacion, filtros especiales que permiten vigualizar el introfto vaginal,

las paredes vaginales y el cérvix adecnadamente.

Ha demostrado ser una herramienta excelente sobre todo en la deteccion del VFPE,
asi como en ofro tipo de lesiones tisulares: como la Neoplasia intraepitehal cervical (NIC),
cambios en la morfologia vascular: puntilleo, mosaico, vasos atipicos, etc. que no es posible
visualizar a simple visia. De esta manem seleccionan las dreas especificas para 1a toma de
biopsia dirigida, disminuyendo de esta forma log falsos negativos v Ja necesidad de

procedimientos con reayor morbilidad como lo es la conizacion cervical. (5.22)

El recurrir al colposcopista nos brinda wea mayor segunidad y nos envia un reporie
que certifica el grado de lesion v sug caracteristicas para que el tratamiento sea especifico y

de acuerdo a Ia lesién de cada paciente. (5,22,25,26)

El manejo disciplinario de esios padecimientos nos permite ser mas cerferos en el
diagndstico y coropletar unos hallazgos con otros. Asi se han hecho estudios comparativos
enire algunos de los métodos de deteccién Citologia vs Colposcopia en pacientes que se
saben de antemano VPH positivos, eoconirindose con resultados verdaderamenie
interesantes con una deteccién para citologia del 15 % v para colposcopta del 70 %, lo que -
nos permite ubicar a la cilologia como un procedumienio altamente especifico pero poco
sensible. (5,22,24,25)
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3.- ESTUDIO HISTOPATOLOGICO
(mediante toma de biopsia)

El estudio histopatoldgico como méiodo se basa en el efecio citopatico del virus
sobre el epitelio escamocolummar y cilindrico. Por tento, un diagnésiico citologico de
infeccién por VPH debe confirmarse mediante biopsia bajo observacion colposcopica, antes

de iniciar un tratamiento. (5,22,25)
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2.- PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

En el Hospital General del 1SSSTE en Veracruz, Ver, en el drea de Medicma
Preventiva, uno de los problemas mas frecuentes a los que se enfienta el médico farnibar en
la consulta externa, es la deteccion oportuna del cancer cervicouterino, Es conveniente
conocer cndles son los ecambios encontrados en los diferentes métodos uviilizados en la
deteccidn de alteraciones cervicales, de roodo que nos permilan reahizar una evaluacion
correcta de las lesiones enconiradas en los tres diferentes métodos v comparar los resultados

obtemdos para lograr un diagndstico adecvado y ceriero

JQUE TIPO DE ALTERACIONES SE IDENTIFICAN EN LOS TRES
DIFERENTES METODOS EVALUATORIOCS UTILIZADOS EN LA DETECCION DE
1.A NEOPLASIA INTRAEPITELIAL CERVICAL ASCCIADA CON EL VIRUS DEL
PAPILOMA HUMANO EN EL HGSPITAL GENERAL DEL ISSSTE VERACRUZ,

VER.?
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3.- JUSTIFICACION,

El médico familiar a nvel de consulta externa, es ol pnmero en promover la toma del
PAP CU en las pacientes que acuden a comsulla, asi como venficar el resuitado de los
mismos. En ¢l caso que reporten alteracicnes a la eitologia, se continvia con el estudio del
eérvix por medio de la colposcopia y toma de biopsia dirigida para confirmar diagnostico Es
importante para el médico famuliar conocer el resultado de log tres estudios diagnésticos,
para saber los cambios observados en cada uno, ya que dependiendo de los resultados sera la

conducta que se tomard para el tratarmento mas adecuado.

La displasia cervicouterina en una patologia que se ha asociado su evolucion en un
cervix norrnal a displasia leve, moderada o grave, con la presencia del virus del papiloma

huraano

Considerando que esta displasia evolucionargd a un caocer cervical, es necesaio
detectar y describr oportunamente la presencia de este viruy en las pacientes y ofrecerle el

tratamiento adecuado y oporfune,
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4.- OBJETIVOS.

OBJETIVO GENERAL.

Comparar los resuliados obtenides por medio de los métodos de deteccién tales
como la citolopis, colposcopia e histopatologia en pacientes con neoplasia intraepitelial
cervical asociada al Virus del Papiloma Humano.

OBJETIVOS ESPECIFICOS.

1.- Identificar las lesiones que se presentan en el diagnéstico reportado por el estudio

de citologia cervical.

2.~ Identificar las lesiones que se presentan en el diagndstico reportado por el estudio
de colposcopia,

3.~ Identificar las lesiones que se presentan en ef diagndstico reportado por el estudio
histopatolégico,

5.« HIPOTESIS

Este trabajo no requiri6 hipdtesis.
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6.- METODOLOGIA

Se 1ealisé un esiudio prospectivo, descnptivo, elinteo, {ransversal, abrerto

En una poblacitn de pacienies femenmo desechobabrentes del Hospital General

1SS3TE Veracruz, en un periode comprendido de Marzo de 1993 a Marzo de 1994

El tamafio de la muestra fue el nimero de pacientes que acudieron al Servicio de
Deteceion Oportuna del Cancer Cervicouterno, en el periodo comprendide de Marzo de
1993 a Marzo de 1994

Se incluyeron:

Pacientes Femenmos con virg del papiloma humano, presentes et ¢érvix

Pacientes con catelogia ancrmal v derechohabientes que confwowaron los estudios

colposcopieos e hustopatologicos

Se excluyeron:
Pacientes no derechohabienies,

Pacientes con citologia anormal sin presencia del Virus del Papiloma Humano.

Se eliminaron:

Los pacientes que no tuvieron seguinmento o control de la enfermedad
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METODQO:

Una vez captada la paeiente con un resultado de papanicolacu de digplasia més el
vius del papiloma humano, se procedid 2 estudiatlo por medio de log 3 métedos
diagnosticos, se envid al departamento de colposcopia, donde se le explicaron los
procedizmentos a los cuales se tha a4 someter Se procedit a la exploracién y toma de
muestras Enconirindose en posicidn ginecoldgica comoda, se colocd emdadosamente un
espejo vaginal amphio ¥ se uncid prumeramenie con la foma de muestra para el estudio
enoldgico por medio del eitobrush, que es rotado sobre 1a zona escamo-columnar del cérvix

Esta toma se colocd sobre una lanimlla y se fijé con citospray

Se contmud con el estudio colposcopico, efectudndose lunpleza v extraceion de
secreciones con solueion sakna del epitelio en estudie v aplicando una torunda empapada en
acido acético al 3 % que permaneci® en contacto con el epitelio de 3 a 5 minutos,
mmediatamente se procedié a obsgervar el Area en estudio, ¥ en ¢l caso de que la coloracén
vire hacia un tono eoral en el epitelio cervical plano, sugerira la presencia de upa lesion viral
origanada por papilema, En caso de que la respuesta acetoblanca se torne opaca, esto nos

sugerira un diagndstico colposcopico de displasia.

Enseguida se confinud el estudio, aplicando una forumda bien impregnada de
solucidn yodada de lugol, sobre el epiteho estudiado v se observd eolposcomeamente que las
zonas previamente valoradas cormo sospechosas se torparon a un tono mandn. A diferencia
del resto del epitelio normal que tomoé un tono oscuro Se continud con ia toma de biopsia,

procurando que ésta fuera suficiente v a mvel del borde de tramsicién, entre el teyido normal y
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¢l sospechoso, muestra que se colocd sobre el papel secante ¥ se mantuvo en un frasco con
solucion de formol previamente identficado para cada pacients, y se envid para la

realizacton del estucio hustopatoldgico

Ya realizados los tres estudios diagnésiicos de primera vez, se citd a las pacientes

para recabar resultados.

El matenal utilizado hueron los expedientes chmcos, donde se encontraba la
descripeion de las alteraciones 1dentsficadas por los ires diferentes métodos de deteccion

utthizados para la neoplasia intraepitehal asociada al Virus del Papaloma Humano en cérvix
Con los resultados obtenidos se elaboraron euadros y graficay

Por medho del Departamento de Medicina Preventiva, se ileva a cabo el programa de
deteccidén oportuna del cancer cervicouterino, por lo que de manera rutinaria se les toman a
los pacientes citologias cervicovagmales, y en caso de anormabdad se confinia su estudio

mediante colposcopia

Por ser un estudio de fipo descriptivo, ¥ no expenimental no se requirié de la

autorizacion de lag pacientes, por lo gue no se considerd el aspecto ético.
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7- RESULTADOS,

DESCRIPCION DE LOS RESULTADOS

Durante 12 meses (Marzo de 1993 a Marzo de 1994), se estudio la muestra de
trabajo conststnida por 65 mmjeres, lag que presentaron algiin fipo de displasia cervicouterina
agociada al virus del papiloma humano, les cuales se seleccionaron de las 3,000 que
agistieron al programa de vigilancia del cancer cervicouterino A lag 65 pacentes se leg

practied el estdio eitoldgreo, colposeopico y el lustopatologico

Por el estudio crtolégico se reportaron 15 pacientes con Cervierlis cronica, que
representan un 23 07 %, otras 19 pactentes con wfeccidn por el virus del papioma humano
(VPID), que da un 29 23 %, tenemos 21 casos con neoplasia miraepiielial cervical grado I
{(NIC T asceiada al virus del papiloma humano (32.30 %), fueron encontrados 5 easos con
neoplasia intracpitehial cervical grado H asociado al virug del papiloma humano (7 69 %) y
por ultimo 5 casoy con peoplasia ntraepitelial cervical grado I asociada al virus del
papiloma lmmano (7 69 %)

Mediante el estudio colposcopico se reportan 10 casos de Cervieis eromica, que
representa el 15 38 %, tenemos 16 casos de infeccién por el virus del papiloma bumano
{15.38 %), asi como 3} casos con neoplasia miraepitehal cervical grado I asociada al virus
del papiloma burnano (47 69 %6), tenemos 11 casos de neoplasia infraepitelial cervical grado
1 asociada al virus del papiloma humano (16 92 %) y los Wlirmos 3 casos con neoplasia
iniraepitelial cervical grado HI asociada al virus del papiioma humano que representa el
461 %

Por ltimo tenemos el reporte del estudio hustopatologieo, donde se han encontrado
10 casos de Cervieitis Cronica (15 38 %), owros 14 casos con infeccidn por el virus del
papiloma humano (21 53 %), tenemeos 25 casos con neoplasia mnifraepitehal cervical grado 1
asociada al virug del papioma hureano (38 46 %), también encontramos otrog 7 casos de
necplasia infraepielial grado H asociada al virus del papiloma hursano (1076 %) v
finalments 9 casos con neoplasia mtraepiichial cervical grado I asociada al virus del

papiloma humano, lo que represenia el 13 84 %,
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RESULTADOS

TABLA No. 1
REFORTE HISTORATOLOGICO

Cervicitis cronica 10 casos (15.38 %)
Tnfeccion por VPH 14 casos {21.53 %)
NIC I m#s VPH 25 casos (38.46 %)
NIC Il mag VPH 7 vagos (10.76 %)
NIC Il mas VPH 9 cagos (13.84 %)

TABLA No. 2

REFPORTE COLPOSCOPICO

Cervicitis cromica 10 casos (1538 %)
Infeccion por VPH 10 casos (1538 %)
NIC I mhs VPH 31 casos (47.69 %)
NIC I mas VPH 11 casos (16.92 %)
NIC 11 mas VPH 3 casios (4.61 %)

TABLA Ne. 3

~ v % REPORTE CTROLOGICE :

Cervicitis erémica ) 1Scases (@3.07%)
Infeccion por VPH 19 casos (29.23 %)
NIC I més VPH 21 casos (32.30 %)
NIC I mas VPH 5 casos (7.69 %)
NIC I m4s VPH 5 casos (7.69%)
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3.~ DISCUSION.

En el presente estudio, un hallazgo mportanie fue fa alta incidencia de alteraciones
por infeccién por el Virus del Papiloma Humano, reportada tanfo en la citologia como en el
estucio hustopatolégieo (Graficas 1, 2 v 33 Este concuerda con la ageveracion, que es la

nfeceion sexual mas frecuente y tambrien la mas comunmente diagnosticada (2)

Podemos vbyervar que el epielic acetoblanco fue el hallazgo colposcopico més
irecuente, este tipo de hallazgo se observa predomimanternente en lesiones de bajo grado
{NIC T o mfeceron pos VI'H) por 1o que vbservamos un mayor udmero de casos reportados
con este tipo de lesion (31 casos, 4769 %) (Tabla Mo 2, Grafica No 2) (25) Lo que
concuerda que las lesiones acetobiancas lieven un porcsnlaje Je falsos positives de un 33 %,

por lo que ftene una alta sensibiiidad, pero baja especificidad (16,24,25,26)

No toda neoplasia itraepitelial cervical presenta deteceidn colposcdpica, a pesar de
fa relacién visual con el grado de la lesion y el niesgo de progresién existente, {16,25). Por eso
observamos nueve repories nstopatologicos como NIC HI mas VPH v solo tres reportes
colposcopicos come NIC I mas VPH, o sea que, especificamente las lesiones notonias de
menor grado suelen ser sobremterpretadas. en wanto que el blangueo sutil con acido acetico

de focos recientes de INIC I1-1T faeilmente pasa madveritdo. (Tablas 1y 2) (19)

Cabe menecionar el hecho de que la mlecaidn por Virus de Papiloma Humano es
capaz por st sola Je causar cambios snlates a la displasia, principalmente de tipo NIC I

(z4) Poviblemente es por ello que en el estudio se obtuve un miorme de citologias cataloga -
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das como NIC I, el cual no se comprobd en el mforme hustopatologico, v en cambio, se

encontrd un alto porcentaje de datos de mfeceion por el Viras del Papiloma Huomano (9,24)

La comparacidn de log tres diferenles métodos evaluatorios son afines entre si
globahnente (3) Y buscando las posibles causas de discrepancias enconiradas pueden
deberse a errores mherenies 4 ls {éemea musma, en donde ciertas lesiones no presentan
patrones especificos suficienies para 1ealizar una wenhificacion colposcodpica de la lesidn En
¢l presente estucho se pudo observar que en dos reportes colposedmeos que no fueron afines
con ja hustopatologia, las habia reahizado diferente médico del de las demas, por lo que ofra
causa puede deberse a errores en la expenencia del colposcopista o del patdlogo al momento

de inferpretar apa lesion

Dado que las zonas mas promunenies de cambio colposcopico no necesariamente
comeiden con Jag zopas de mayor anomaba hsiolomea, los colposcopistas menos
sxpermmentados sieppre estan en nesgo de no eleger los mitios mas anormales para biopsia

g
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9.« CONCLUSIONES.,

1 - Los resultados de los fres chferentes métodos evalvatorios comparados son afines
enire si.

2,- La neoplasia infraepitebal cervieal asoczada al Virug del Papioma Humano foe el

dragndstico que con inayor flecuencia se presentod

3 - La neoplasia mtraepstehal cervical severa o grado I asociada al VPH fue el

diagudsiico que con mpenor fevencia se presentod

4 - La displasia miraeprtelial cervical en general asociada al Virus del Papiloma Humano

predoming sobre jesiones Je upy benigno,

5 - Se encontrd una alta mcidencia de mfeceidn por Virus del Papiloma Humano en la

muesira de estudi.

6 - Bl estudio colposcopico representa un paso fundamental en la evaluacién de toda
pacienie cont un reporde de crologia anonmal ya que provee informacion acerca del
tipo de lesion, locahzaci6n, extenson de la misma y pata precisar el lugar de la toma
de Ia bopsia.

7 - Recordar que la colposcopia es oiro métode evaluatone y no un método diagndsuco
por si s6lo

8.- La experiencia del colposcopista ¢s determinante en el diagnostico reportado.

9 - Para el diagnésiico de Neoplasia Infraepitelial Cervical mas el Virus del Papiloma
Hurnano, los métodos de Colposcopia, Citologia y Biopsia de cérvix, tienen una alta

senmbilidad, siendo métodos etectrvos

10.-Coneientizar a la poblacién fernemns, a la realizacion de citologias semesirales o
anuales

11 - Realizar pidticas a Ia comumdad sobre el cancer cervicouterine

12 - La frecuencia por Virus Jel Papiioma Humano es mayor que la de otres virus. Es
urgente chsefiar programas y campefias de prevencidn con més mwopecto en la

educacidn sexual
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Pt presente rabajo es un eSTUErz0 & MITOAUCIIME €N 61 CAmpo de la investigacion,
realmente sim experiencia en éste.

Sin embargo, es muy grato para mi poder offecer esta investigacién que habla sobre
un tema que cada dia lo vemos més frecuentemente en la consulia de medicina familiar,
como e8 la presencia del Virus del Papiloma Humano en los resultados de papanicolacu

Creo que este trabajo se puede mejorar, seleccionando més cuidadosamente la
literatura consuitada, buscando cada dia Jo més recienie y realizando una discusion més

detallada,
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