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1. INTRODUCCION

El virus del papiloma humano (VPH) es uno de los agentes etiolégicos mas
comunes de enfermedades de transmision sexual en todo el
mundo. Anualmente, la infeccion del VPH provoca 528 000 casos de cancer
cervicouterino y 266 000 defunciones. Recientemente se reportd que el
34.5% de una muestra de poblacién mexicana presenta positividad a VPH

en la cavidad bucal, siendo portadores subclinicos de tal virus.

Actualmente se han descrito mas de 100 subtipos, algunos categorizados
como de alto riesgo se han asociado como agente causal de carcinoma de
células escamosas (CCE) en cérvix y en orofaringe, siendo reportados gran
cantidad de estudios debido a su gravedad. Se ha buscado una asociacion
con CCE en cavidad oral, reportando hasta un 10%, siendo muy pocos

casos positivos.

La presentacion y caracteristicas clinicas de las lesiones asociadas a VPH
son variables. La deteccion de estas lesiones es realizada generalmente por
los cirujanos dentistas como hallazgos a la exploracion intraoral sin que este

sea el motivo de consulta.

Actualmente en México no se cuenta con informacion disponible sobre la
prevalencia de lesiones orales asociadas a VPH. La elaboracion de este
estudio retrospectivo llevado a cabo en la clinica de medicina bucal y
laboratorio de patologia clinica y experimental de la DEPel, F.O. UNAM
ppretende proveer una fuente de informacion acerca de la situacién
epidemiologica de las lesiones asociadas a VPH en cavidad oral en

poblacion mexicana.
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2. MARCO TEORICO
2.1 VIRUS DEL PAPILOMA HUMANO

2.1.1 Estructura

El virus del papiloma humano (VPH) forma parte de la familia Papovaviridae
y se clasifica como un virus epiteliotropico. Las caracteristicas estructurales
del VPH incluyen una capside proteica icosaédrica sin envoltura lipidica, de
55 nm de diametro, un genoma viral que consiste en una sola molécula de
ADN de doble hebra circular de aproximadamente 8,000 pares de bases,
donde se incluyen las secuencias codificadoras. Hasta la fecha se han
identificado mas de 100 subtipos de VPH, de los cuales, 25 se han asociado

a lesiones orales.™®

El ADN viral esta conformado por ocho genes, 6 corresponden a genes
tempranos (E) implicados en la regulacion y replicacion del virus, y 2 genes

tardios (L) que codifican las proteinas de la capside virica.” (Fig. 1)
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Fig. 1 Genoma del VPH.®
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Las proteinas E1 y E2 estan involucradas en la replicacion del genoma viral;
mientras que E5, E6 y E7 estan implicadas en la transformacién neoplasica.
La proteina E2 regula la expresibn de los genes tempranos v,
particularmente, reprime la expresion de los oncogenes E6 y E7. Los genes
L1 y L2 sintetizan las proteinas que forman la capside y permiten el
ensamblaje de nuevas particulas virales que repetiran el ciclo de infeccién.
Ademas de estos genes, el genoma viral tiene una region de 800 pares de
bases, conocida como region larga de control (RLC) o region reguladora, que
contiene diversos elementos de regulacion de la transcripcion y el origen de

replicacion del virus.® %' (Fig. 2)
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Fig. 2 Genes del VPH."
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2.1.2 Fisiopatologia

La via de contagio del VPH es directa, es decir, por contacto directo de la piel
0 mucosa con una lesion infectada, por autoinoculacion (genital-mano, mano-
oral), transmision vertical o a través de fomites y saliva. Su periodo de
incubacion oscila entre tres semanas a ocho meses, con un promedio de tres

meses."

El VPH infecta a las células basales a través de microlesiones presentes en
la superficie de los epitelios. Se desconoce el receptor celular especifico para
el VPH, pero puede estar implicada la integrina o436, la cual es una proteina
de superficie expresada durante el proceso de regeneracion de un tejido
danado; sin embargo, no hay evidencia que lo demuestre. Por otra parte, los
viriones de VPH se unen a la heparina; presente en la superficie celular, lo
cual podria proveer un anclaje inicial, seguido de la formacion de un

complejo que permita su entrada a través de un endosoma.™”’

Existen por lo menos dos ciclos para la replicacion viral: a) la infeccion litica y

b) la infeccion lisogénica.
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Infeccidn litica

El ciclo de vida del VPH puede dividirse en dos etapas: una productiva y otra

no productiva. En la etapa no productiva, el genoma virico permanece como

un elemento extracromosomal en forma de episoma (elemento genético

autorreplicativo). El virus llega a las células parabasales, se introduce en el

citoplasma y posteriormente en el nucleo, donde el virus replica su ADN para

mantener un numero de 50-100 copias del genoma dentro de las células

basales y parabasales.

Al dividirse la célula infectada, una de las células hijas permanece en la parte

basal del epitelio, mientras que la otra célula inicia un proceso de

diferenciacion en la parte superior del epitelio.’ ’ (Fig. 3)

Capa
escamosa
madura

Células
parabasales

Capa
escamosa

Células basales {

Membrana basal

Epitelio
Normal

El HPV usa la maquinaria biosintética de la célula

Las particulas del virus
se ensamblan y el virus
se libera. INFECCION
PRODUCTIVA

El virus utiliza células del
huésped para replicar el
ADN viral y expresar las
proteinas codificadas

El VPH infecta la capa
basal epitelio

Fig. 3 Infeccion del epitelio por VPH."
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En la etapa productiva, el genoma virico se amplifica de modo que aumenta
el numero de copias presentes en la célula y se expresan los genes tardios
que codifican las proteinas de la capside, esto sélo ocurre en el estadio de
diferenciacion a queratinocitos terminales, el virus madurara y se replicara
haciendo que las células mas superficiales se transformen en coilocitos.
Estos tienen una forma particular con vacuolizacion perinuclear, nucleo
exceéntrico, irregular y picnoético; con un aspecto de “empedrado” al observar
el epitelio. El virus no produce estallido de la célula infectada sino que
contagiara a otro sector del epitelio, por desprendimiento de esos coilocitos y

su contacto posterior con el epitelio no infectado.” ™ (Fig. 4)

Fuente directa

Fig. 4 Fotomicrografia en H&E de coilocitos a 1000x.
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Durante la infeccion por genotipos de bajo riesgo, el genoma viral se
mantiene como un episoma en el nucleo independiente del ADN del
huésped. En este tipo de infeccion la funcion de E2 no se interrumpe, por lo
cual suprime potencialmente las transcripciones de E6 y E7, implicadas en la
transformacién neoplasica, resultando en un numero de copias virales

estables entre las células.'® 3

Infeccion lisogénica

El material genético de las células expuestas a la infeccion se ve
directamente afectado sobre todo por los subtipos de alto riesgo. Después de
alcanzar al nucleo de la célula huésped, el virus se integra al genoma,
principalmente los segmentos E6 y E7. La replicacion del virus entra en un
periodo de latencia hasta que la célula huésped replica su propio ADN vy el
del virus integrados. Los segmentos de ADN viral son transcripcionalmente
activos después de la divisién celular, lo que garantiza su propagaciéon. A
diferencia de la infeccion litica, la lisogénica esta asociada a un mayor riesgo

de trasformacion maligna.™

La infeccion por VPH se limita a los epitelios, produciéndose la mayoria de
las infecciones en el epitelio escamoso de la piel y mucosas. Las infecciones
latentes se consideran no infecciosas, ya que el numero de copias virales por
célula es demasiado baja para transmitir la enfermedad. En infecciones
subclinicas de VPH, la replicacion y la transcripcion estan activos, sin ser
todavia observable como una lesidon clinica. Las lesiones observables

contienen el virus activo.'” 43

12
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2.2 LESIONES ORALES ASOCIADAS A VPH
2.2.1 PAPILOMA ESCAMOSO
2.2.1.1Definicion

El papiloma escamoso es una proliferacion benigna de epitelio escamoso
estratificado papilar o verruciforme, se han identificado los subtipos virales 6
y 11 en hasta el 50% de los papilomas orales. Las vias de transmision
propuestas son por contacto sexual, objetos contaminados, saliva o leche
materna. En contraste con otras lesiones inducidas por el VPH, los subtipos
6 y 11 parecen tener una tasa de virulencia extremadamente baja. Se ha
sugerido un periodo de incubacion de 3 a 12 meses y prevalencia estimada
de 1 por cada 250 adultos.>®

2.2.1.2 Caracteristicas clinicas

Clinicamente se observa como un nédulo de base pediculada, crecimiento
exofitico que generalmente mide menos de 1 cm. La superficie puede
presentar proyecciones digitiformes. El color varia de blanco a rosado segun
el grado de queratinizacion y vascularizacion. Los sitios de predileccion
incluyen la lengua, los labios y el paladar blando, pero cualquier superficie
oral puede verse afectada. Se producen entre los 30 y 50 anos de edad,
pudiendo ocurrir en nifios menores de 10 afos. Las lesiones son comunes en

ambos sexos Y la predileccion varia de un estudio a otro.* > '8 (Fig. 5)

13
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Fig. 5 Papiloma escamoso

a) en encia, b) en dorso de lengua. e recta

14
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2.2.1.3 Caracteristicas histopatoldgicas

El papiloma se caracteriza por una proliferacion de epitelio escamoso
estratificado queratinizado con proyecciones papilares que emergen desde el
nucleo fibrovascular de tejido conjuntivo. Pueden presentar diversos cambios
inflamatorios, dependiendo de la intensidad de trauma sobre la lesién. Los
coilocitos son células epiteliales alteradas por el virus con nucleos picnéticos,
y suelen encontrarse en el estrato espinoso. Algunos papilomas pueden
presentar hiperplasia basilar y actividad mitética, lo que puede ser mal

diagnosticado como displasia epitelial de bajo grado.> ' (Fig. 6)

Fig. 6 Fotomicrografia en H&E de papiloma escamoso a 100x

A. Proyeccion papilar B. Nticleo fibrovascular. e @recta:

15



Universidad Nacional Autonoma de México
Facultad de Odontologia

2.2.1.4 Tratamiento

La escision quirurgica, la crioterapia, la ablacion laser y electrocirugia se han
utilizado para lesiones cutaneas y mucosas. La recurrencia de este tipo de
lesiones es inusual y sin embargo puede ser causada por la eliminacion
incompleta de epitelio infectado en la base de la lesidén. La reinfeccion o la
transiciéon de una lesidon subclinica a una clinica provocan la aparicion de

nuevas lesiones.?

La prevencidon de la infeccion depende de evitar el contacto con lesiones
infectadas y reducir la susceptibilidad de la infeccion por inmunizacion. En
México esta disponible la vacuna Gardasil, la cual es tetravalente e incluye
los tipos de VPH de bajo riesgo 6 y 11 y los tipos de alto riesgo 16 y 18. El
programa de vacunacion esta dirigido a nifias de nueve afos en adelante
que no hayan iniciado vida sexual; lamentablemente, no se incluye a los
varones en la vacunacion, quienes son portadores, mayormente

asintomaticos del virus.> %°

16
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2.2.2 VERRUGA VULGAR
2.2.2.1 Definicion

Es la lesion del VPH mas frecuente en piel; causado principalmente por los
subtipos 2 y 4. Es contagiosa y puede propagarse a otras partes de la piel de
una persona o membranas mucosas por medio de autoinoculacion de los
dedos a la boca, especialmente en nifios. Los lugares mas comunes son las
areas de la mucosa donde la queratinizacién del epitelio se parece a la piel

(labios, paladar duro y encias).3' 421

2.2.2.2 Caracteristicas clinicas

Las verrugas vulgares se observan como papulas o nddulos, indoloros,
exofiticos con proyecciones papilares, de base sésil. Las lesiones orales
suelen ser blancas, mientras que en la piel suelen ser de color marrén
grisaceo. Esta diferencia en la coloracién esta relacionada con el ambiente
humedo de la boca en comparacion con el ambiente seco sobre la superficie
de la piel. Miden de 2 a 5 mm de diametro. Se encuentran con frecuencia en

labios paladar duro, encia y dorso de la lengua.”> % * (Fig. 7)

17
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Fig. 7 Verruga vulgar
a) en labio inferior, b) en vientre de lengua.

Fuente directa.
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2.2.2.3 Caracteristicas histopatolégicas

Histologicamente se caracteriza por una proliferacion de epitelio escamoso
estratificado con hiperqueratosis en proyecciones puntiagudas, los clavos
epiteliales se presentan elongados, tendiendo a converger hacia el centro de
la lesion, denominandose efecto “cupping”. Se observa una capa granular
prominente (hipergranulosis) debido a la agrupacién de queratohialina,
apreciandose abundantes coilocitos en la capa espinosa superficial debido a
la infeccion por VPH. EI tejido conjuntivo presenta dilatacion de canales

vasculares y algunas células inflamatorias.? > ° (Fig. 8)

a)

Fig. 8 a) Fotomicrografia en H&E de verruga vulgar a 100x. e drecta

19
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Fuente directa

Fig. 8 b) Fotomicrografia en H&E de verruga vulgar a 100x.

2.2.2.4 Tratamiento

Las lesiones suelen ser extirpadas quirurgicamente, o pueden ser eliminadas
por laser, crioterapia o electrocirugia. Todos los tratamientos deben
extenderse hasta incluir la base de la lesion. La respuesta inmunitaria
adaptativa se cree que es la razon de que la mayoria de las lesiones
experimenten regresion espontanea, debido a la presencia de anticuerpos
reactivos a proteinas E6 y E7; la recurrencia se observa en una pequefia
proporcion de casos tratados.> °

20
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2.2.3 CONDILOMA ACUMINADO
2.2.3.1 Definicion

El condiloma acuminado es una enfermedad de transmisién sexual,
reflejando la infeccion por contacto directo orogenital o autoinoculacion. Se
presenta como lesiones papilares benignas, asintomaticas, relativamente
comunes de la piel o mucosas de la cavidad oral y anogenital, los subtipos 6
y 11 se asocian comunmente con los condilomas. Las lesiones suelen
aparecer de 1 a 3 meses después de la exposicion a la infeccién. Son
comunes en hombres blancos, durante la tercera y cuarta década de

vida.??%

2.2.3.2 Caracteristicas clinicas

Los condilomas se presentan como pequefios nodulos de color rosado o
blanco, que posteriormente aumentan de tamano, desarrollandose una masa
papilar exofitica, blanda, pediculada o sésil. Son unicos o multiples, con
crecimientos satélites. Las lesiones orales ocurren predominantemente sobre
la mucosa no queratinizada de los labios, piso de boca, superficies laterales

y ventrales de la lengua.? * 2* 2 (Fig. 9)

21
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Fig. 9 Condiloma acuminado
a) En mucosa labial, b) En vientre de lengua.

Fuente directa.
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2.2.3.3 Caracteristicas histopatoldgicas

El condiloma oral se muestra como proliferaciones papilares de epitelio
escamoso paraqueratinizado, que a menudo presenta invaginaciones
profundas en el estrato espinoso, desarrollando acantosis y formando criptas
ocupadas por queratina. En algunos casos, la lesion se puede extender de la
mucosa superficial hasta involucrar el epitelio de los conductos de las
glandulas salivales. La presencia de coilocitos de varios tamafos e
hipercromaticidad, es mas evidente hacia la superficie de la lesion.> % 2

(fig.10)

Fuente directa.

Fig. 10 a) Fotomicrografia en H&E de condiloma acuminado a 200x.
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Fuente directa.

Fig. 10 b) Fotomicrografia en H&E de condiloma acuminado a 100x.

2.2.3.4 Tratamiento

El tratamiento consiste en la extirpacion de la lesion, mediante cirugia,
electrocirugia, electrodesecacion o ablacion laser. Las recidivas son
frecuentes como consecuencia de la naturaleza infecciosa de la lesién ya
que se ha comprobado que los tejidos adyacentes de apariencia normal

pueden hospedar el virus y ser la fuente de las recurrencias.?* °
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2.2.4 HIPERPLASIA EPITELIAL MULTIFOCAL
2.2.4 1 Definicion

La hiperplasia epitelial multifocal (HEM) ha sido relacionada con varios
subtipos de VPH, dentro de los mas frecuentes se encuentran el 13 y 32.

Existe u na a sociacion sig nificativa e ntre HEMy la tendencia a afectar a
ciertos grupos étnicos, lo cual se debe a que el alelo HLA-DR4 ( DRB1 *
0404 ) es relativamente frecuente en las poblaciones autéctonas de América,
como Mazatecas y Nahuas, asi como en la poblacion mestiza mexicana y

otros paises de Ameérica Latina.?> %

2.2.4.2 Caracteristicas clinicas

Se presentan como multiples lesiones papulares o ndédulos asintomaticos,
con una base sésil, superficie lisa u ondulada, que pueden medir hasta 1 cm.
Existen dos variantes clinicas, la papulonodular es la mas frecuente
caracterizandose por multiples papulas de superficie lisa y color rosa. La
papilomatosa aparece como ndédulos de color blanco con superficie papilar.
La coloracion puede variar de eritematoso a blanco dependiendo del grado
de queratinizacion. Se presenta frecuentemente en labios, mucosa bucal y
lengua. Caracteristicamente, las papulas desaparecen cuando se estiran y al
liberar la tensién vuelven a aparecer. Las mujeres son afectadas con mayor

frecuencia.?® 2" % (Fig. 11)
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Fig. 11 Hiperplasia epitelial multifocal

a) en mucosa labial, b) en mucosa yugal. Fe"e drecta:
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2.2.4.3 Caracteristicas histopatoldgicas

La hiperplasia epitelial multifocal se caracteriza histolégicamente por
acantosis abrupta del epitelio que muestra crestas epiteliales ensanchadas y
alargadas en forma de gota, paraqueratosis y asi como la presencia de
coilocitos y figuras mitosoides, siendo estos, cambios citopatolégicos debido
a la infeccion por VPH.> 2" % (Fig. 12)

Fig. 12 a) Fotomicrografia en H&E de hiperplasia epitelial multifocal a 400x. Fe™e @rect
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Fuente directa.

Fig. 12 b) Fotomicrografia en H&E de hiperplasia epitelial multifocal a 100x.

2.2.4 .4 Tratamiento

Las lesiones suelen sufrir regresién espontanea, pero cuando esto no
sucede, las opciones terapéuticas incluyen reseccion quirdrgica, criocirugia,
inyecciones de interferon-a, aplicacion tépica de interferén-B o podofilina,
retinoides topicos y sistémicos, vitaminas y remocion laser por diodo. Una
técnica efectiva es la aplicacion del acido tricloroacético, consiguiendo la

resolucién de las lesiones en forma rapida y poco traumatica.?® 2% 2°
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3. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El virus de papiloma humano (VPH) es uno de los principales agentes
etiolégicos asociado a lesiones de origen viral en toda la economia del
cuerpo humano, tanto en hombres como en mujeres a nivel mundial.
Anualmente, la infeccion del VPH provoca 528 000 casos de cancer
cervicouterino y 266 000 defunciones. La presentacion y caracteristicas
clinicas de las lesiones asociadas a VPH son variables, asi como la
histopatologia, que va desde cambios tisulares reactivos benignos, displasias

y carcinomas.*®

La incidencia global de los carcinomas de orofaringe inducidos por el VPH
en 2010 fue de un 58%.°! La prevalencia de positividad a VPH en la cavidad
bucal en una muestra poblacional mexicana fue de 34.5%, un porcentaje alto
en comparacion con otros paises.*? La deteccién clinica y subclinica es
importante, ya que la mayoria de los pacientes son portadores asintomaticos
de VPH. La correcta realizacion de la historia clinica, asi como de la
exploracion bucal, incluyendo los tejidos blandos, ayudara a la deteccién de
lesiones tempranas; por lo cual desarrollamos la siguiente pregunta de

investigacion:
¢, Cual es la prevalencia de lesiones orales asociadas a VPH en la clinica de

medicina bucal y laboratorio de patologia clinica y experimental de la DEPel
F.O. UNAM de 2006 a 20167
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4. JUSTIFICACION

El diagndstico clinico de las lesiones orales asociadas a VPH suele ser dificil
debido a sus caracteristicas similares, el diagnoéstico definitivo de dichas
lesiones se establece mediante la correlacion de informacion clinica e
histopatolc')gica.33 La determinacion del subtipo asociado requiere de

hibridacion insitu, inmunohistoquimica, etc.

Algunos subtipos categorizados como de alto riesgo se han asociado como
agente causal de carcinoma de células escamosas (CCE) en cérvix y en
orofaringe, por lo que se ha buscado una asociacion con CCE en cavidad
oral; estudios con hibridacion in situ, un método mas sensible de deteccion
para VPH de alto riesgo, han reportado hasta un 10%, siendo muy pocos

casos positivos.3* 34

Como se refirid6 antes, el VPH tiene una prevalencia alta en poblacién

mexicana, sin que existan datos actuales sobre la prevalencia de cada una

de las lesiones orales asociadas a este virus.
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5. OBJETIVOS
5.1 Objetivo general

Determinar la prevalencia de lesiones orales asociadas a los diferentes tipos
del Virus del Papiloma Humano en la clinica de Medicina bucal y el
laboratorio de patologia clinica y experimental de la DEPel UNAM en el
periodo comprendido de 2006 a 2016.

5.2 Objetivos especificos

Determinar la prevalencia de lesiones orales asociadas a VPH por sexo,

edad y localizacion.

Establecer la prevalencia de lesiones orales asociadas a VPH segun el

diagndstico clinico dado por cirujanos dentistas.
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6. METODOLOGIA

Se llevd a cabo un estudio descriptivo, retrospectivo, transversal. Se realizd
una revision de expedientes en la clinica de medicina bucal y laboratorio de
patologia clinica y experimental de la DEPel F.O. UNAM en un periodo
comprendido del aio 2006 al 2016. Se registraron 116 diagnosticos clinicos y
340 diagndsticos histoldgicos, respectivamente, correspondientes a lesiones
asociadas a VPH, como son: papiloma escamoso, verruga vulgar, condiloma

acuminado e hiperplasia epitelial multifocal.

Se seleccionaron 337 pacientes que cumplieron con los criterios de inclusion,
con los siguientes datos: folio, edad, sexo, localizacion, diagnéstico clinico

presuntivo y diagnostico histologico.

Los datos obtenidos fueron registrados en una base de datos en Excel y
posteriormente fueron analizados en el programa estadistico IBM SPSS

version 22 para el analisis estadistico.

Se obtuvieron fotografias del archivo de la clinica de medicina bucal de la
DEPel F.O. UNAM de lesiones orales asociadas a VPH.

Se solicitaron laminillas del archivo del laboratorio de patologia clinica y
experimental de la DEPel F.O. UNAM para revisar y fotografiar los

diagndsticos histopatoldgicos de lesiones orales asociadas a VPH.
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6.1 Criterios de inclusion

Pacientes atendidos en la clinica de medicina bucal de la DEPel, FO, UNAM
con diagnastico clinico de lesiones asociadas a VPH limitado a cavidad oral
en el periodo 2006-2016.

Pacientes con confirmacién de diagndstico histopatoldégico de lesidn

asociada a VPH unicamente en cavidad bucal en el laboratorio de patologia
clinica y experimental de la DEPel, F.O. UNAM en el periodo 2006-2016.

6.2 Criterios de exclusion

Pacientes con diagndstico clinico diferente a papiloma, verruga, condiloma o

hiperplasia epitelial multifocal.

Pacientes cuyo expediente no contara con alguno de los datos como edad,

sexo, localizacion y diagnostico histoldgico.

Pacientes que presentaban lesion asociada a VPH pero la ubicacién no

correspondia a cavidad bucal.
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6.3 Variables de estudio

Variable

Conceptualizacion

Operacionalizacién

Edad
(Variable
dependiente)

Tiempo que ha vivido una
persona u otro ser Vvivo
contando desde su
nacimiento.*®

Se determinara segun
los registros de cada
paciente en grupos de
la Secretaria de
Salud®:

Nifos: 0-9 anos
Adolescente:
anos

Adulto: 20-59 afios

10-19

Adulto mayor: 60 vy
mas afos.
El sexo de |los
pacientes se
Sexo Diferenciacion genital que | determina respecto al
(Variable distingue al macho y la | registrado.
dependiente) hembra.*® 0. Masculino

1. Femenino

Localizacién
(Variable
dependiente)

Determinar el lugar donde
se halla a alguien o algo.®

La localizacion de las
lesiones estaran
limitadas a la cavidad
oral.

Piso de boca
Mucosa bucal
Encia

Labios

Paladar
Lengua

A wWN SO

Diagnastico clinico
(Variable
dependiente)

Conocimiento diferencial
que se adquiere del estado
fisico mediante la
observaciéon de los signos y
los sintomas de la

enfermedad que presenta.37

Se determinara con
respecto al registrado.
0. Sin diagndstico
1. Otro
2. Condiloma
acuminado
3. Verruga vulgar
4. Lesiones
reactivas
5. Papiloma
€scamoso
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Lesiones asociadas a
VPH
(Variable
independiente)

Cambio anormal en
la morfologia o estructura de
una parte del cuerpo
producida por la infeccion
del virus del Papiloma
Humano.®

Sera determinado
segun el registrado.

0. Condiloma

acuminado

1. Hiperplasia
epitelial
multifocal
Verruga vulgar
Papiloma
escamoso

wn
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7. RESULTADOS

7.1 Resultados de lesiones orales asociadas a VPH

Durante el periodo comprendido de 2006 a 2016 dentro de la clinica de
medicina bucal y el laboratorio de patologia clinica y experimental de la
DEPel, F.O. UNAM se registraron 116 diagndsticos clinicos y 340
diagndsticos histoldgicos, respectivamente, correspondientes a lesiones
asociadas a VPH, como son papiloma escamoso, verruga vulgar, condiloma
acuminado e hiperplasia epitelial multifocal, con un total de 456 registros, de
ellos se seleccionaron 337 pacientes que cumplieron con los criterios de

inclusion.

Edad.

Se obtuvo una mayor incidencia de lesiones asociadas a VPH en cavidad
bucal, en adultos (20-59 anos) con un porcentaje del 63.2%; siendo los nifos

(4-9 afnos) los menos afectados en un 4.2% (Tabla 1).

Tabla 1 Frecuencia de lesiones orales asociadas a VPH por
grupos etarios.

Grupos etarios Frecuencia
Nifios (4-9 afios) 4.2%
Adolescentes (10-19 afios) 10.1%
Adultos (20-59 afios) 63.2%
Adultos mayores (60-86 afos) 22.6%
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Sexo

Las lesiones orales asociadas a VPH se presentan con mayor frecuencia en
el sexo femenino en un 62% con respecto al sexo masculino con un 38%.
Este resultado sugiere una predileccion por el sexo femenino con una
relacion 1.63:1 (Grafico 1).

® FEMENINO

® MASCULINO

Grafico 1 Prevalencia de lesiones orales asociadas a VPH segun el sexo.

37



Universidad Nacional Autonoma de México
Facultad de Odontologia

Diagnéstico clinico

El diagndstico clinico mayormente referido por los cirujanos dentistas y
especialistas fue papiloma escamoso con un 63.5%, seguido por lesiones
reactivas (hiperplasia fibrosa, granuloma piégeno, morsicatum, etc.) con un
18% y verruga vulgar con 12.7%. Se emitieron otros diagnésticos clinicos
como carcinoma mucoepidermoide, papula, pénfigo, etc. que fueron
categorizados como “otro diagndstico”, otro diagnodstico emitido fue
condiloma con 1.4%. Solo el 0.6% de los registros no contaban con un
diagndstico clinico, lo que sugiere que las caracteristicas clinicas de las

lesiones asociadas a VPH son bien conocidas por los clinicos (Grafico 2).

70.00% - 63.5%
60.00% -
= PAPILOMA
50.00% -
7% = VERRUGA
. 0

40.00% - = CONDILOMA

20152 = LESIONES REACTIVAS

. (1]
30.00% - OTRO
1.4% = SIN DIAGNOSTICO
20.00% - 1.4%
0.6%
10.00%
0.00%

Grafico 2 Prevalencia de lesiones orales asociadas a VPH segun su diagnéstico clinico.
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Diagnéstico histopatolégico

El diagndstico histopatoldégico emitido con mayor frecuencia fue papiloma
escamoso en 74.7% de los casos, seguido por verruga vulgar en 22.2%. En
menor frecuencia se encuentran condiloma acuminado e hiperplasia epitelial

multifocal ambos con 1.4% (Tabla 2).

Tabla 2 Prevalencia de lesiones orales asociadas a VPH seguin su
diagnéstico clinico

Diagnostico Histopatoldgico % No. CASOS
PAPILOMA ESCAMOSO 74.7% 252
VERRUGA VUGAR 22.2% 75
CONDILOMA ACUMINADO 1.4% 5
HEM 1.4% 5
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Localizacion
El sitio anatdbmico mayormente afectado en la cavidad oral por las lesiones

asociadas a VPH es la lengua con 33%, seguido por el paladar con 25%,

labios 16%, encia 13%, y solo el 2% en el piso de boca (Grafico 3).

H LENGUA H ENCIA & PISO DEBOCA & MUCOSA BUCAL i PALADAR i LABIOS

Grafico 3 Prevalencia de lesiones orales asociadas a VPH segun su localizacion.

Se obtuvo una diferencia estadisticamente significativa entre el grupo de
jévenes y adultos con respecto a la localizacion (p=.001), asi como entre

adultos y adultos mayores (p=.010).
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7.2 Prevalencia de edad de acuerdo a cada lesion oral asociada a
VPH

El grupo etario correspondiente a los adultos (20-59 afios) es el mayormente
afectado en cada una de las lesiones asociadas a VPH. El papiloma
escamoso se presentd en un 61.9%, la verruga vulgar en 64%, el condiloma
acuminado en 100% e hiperplasia epitelial multifocal en 80%.

El papiloma escamoso afecto en menor frecuencia a los nifios (4-9 anos) en
un 3.6%, viéndose mas afectados por verruga vulgar en un 6.7%. En los
adolescentes (10-19 afios) la verruga vulgar se registr6 con menor
frecuencia en 6.7%, siendo los mas afectados por hiperplasia epitelial
multifocal en un 20%. Los adultos (20-59 afos) tuvieron una prevalencia de
100% de condiloma acuminado, en menor medida refirieron papiloma
escamoso en 61.9%. Los adultos mayores (60-86 afios) se vieron afectados
en mayor medida por papiloma escamoso en 23.4% y verruga vulgar en
22.7%, sin verse afectados por condiloma acuminado o hiperplasia epitelial

multifocal (Grafico 4).

H Nifios (4-9) Adolescentes (10-19) m Adultos (20-59) Adultos mayores (60-86)

100%

80%

61.9% 64%

0% 0%
PAPILOMA VERRUGA VULGAR CONDILOMA HEM
ESCAMOSO ACUMINADO

Grafico 4 Prevalencia de lesiones orales asociadas a VPH por grupos etarios.

41



Universidad Nacional Auténoma de México
Facultad de Odontologia

7.3 Prevalencia de sexo de acuerdo a cada lesion oral asociada a
VPH

Todas las lesiones asociadas a VPH se presentaron con mayor prevalencia
en el sexo femenino con respecto al masculino. En el grafico se presentan
los porcentajes correspondientes a cada una de las lesiones por sexo
(Gréfico 5).

70.00% -

62.3% 62.6%
60% 60%

60.00% -

50.00% -

37.6% 40% 40%

37.3%
40.00% -

B FEMENINO

30.00% - MASCULINO

20.00% -

10.00% -

0.00% T r r Y
PAPILOMA VERRUGA CONDILOMA HEM
ESCAMOSO VULGAR ACUMINADO

Gréafico 5 Prevalencia de sexo de acuerdo a cada lesion oral asociada a VPH.
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7.4 Prevalencia de diagndstico clinico de acuerdo a cada lesion

oral asociada a VPH

El 71% de los pacientes diagnosticados histopatolégicamente con papiloma
escamoso concordaron con el diagndstico clinico, el resto de los diagnoésticos
clinicos correspondié a lesiones reactivas en 18.6% y un 0.7% sin
diagnostico.

El diagndstico clinico de verruga vulgar concordd en un 36% con el
diagnostico histopatologico, 42.6% se diagnosticd clinicamente como
papiloma y 21.3% a lesiones reactivas. El 20% de los condilomas
acuminados diagnosticados clinicamente concordaron con el diagnostico
histopatolégico, el resto de los diagndsticos clinicos, correspondié en un 60%
a papiloma escamoso y otro tipo de diagnéstico en 20%. EI diagnéstico
clinico de hiperplasia epitelial multifocal correspondié al 100% con su
diagndstico histopatologico (Grafico 6).

100%

100.00%
90.00%
80.00% | 71%
70.00% ) 60%
60.00% 42.6%
36%
50.00% 18.6% 6
40.00% 6.3% 21.3%
30.00% L5% 20% 20%
. 0
20.00% 159
10.00% 0.7%
0.00%
PAPILOMA VERRUGA CONDILOMA HEM
ESCAMOSO VULGAR ACUMINADO
= PAPILOMA = VERRUGA = CONDILOMA
= LESIONES REACTIVAS m OTRO = SIN DIAGNOSTICO

Grafico 6 Prevalencia de diagndstico clinico de acuerdo a cada lesion oral asociada a VPH.
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7.5 Prevalencia de localizacion de acuerdo a cada lesion oral

asociadas a VPH
La localizacion mas frecuente del papiloma escamoso es la lengua en un
32.5%, seguido por el paladar en 30.5% y encia en 13.5%. La verruga vulgar
se presentd con mayor prevalencia en los labios en un 32%, lengua en 28%
y mucosa bucal en 14.6%. El condiloma acuminado fue localizado en lengua
en un 80% y en labios en 20%. La hiperplasia epitelial multifocal se localizé

principalmente en lengua en 60%, seguido por los labios en 40% (Grafico 7).

80.0%
70.0%
60.0%
50.0%
40.0% 1
30.0%
20.0%
10.0%
0.0%
PAPILOMA VERRUGA CONDILOM HEM
ESCAMOSO VULGAR A
ACUMINAD
o)
B LENGUA 32.5% 28.0% 80% 60%
m ENCIA 13.5% 13.3% 0% 0%
LABIOS 11.1% 32.0% 20% 40%
= MUCOSA BUCAL 10.7% 14.7% 0% 0%
m PALADAR 30.6% 10.7% 0% 0%
m PISO DE BOCA 1.6% 1.3% 0% 0%

Gréafico 7 Prevalencia de localizacion de acuerdo a cada lesion oral asociadas a VPH.
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8. DISCUSION

Las caracteristicas clinicas que presentan cada una de las lesiones
asociadas a VPH, permite identificarlas y diagnosticarlas en los pacientes

para brindarles un correcto tratamiento y evitar futuros contagios.

Diferentes autores han realizado estudios para establecer la prevalencia de

lesiones asociadas a VPH en cavidad oral en diferentes paises.

Estrada G y cols.*® realizaron un estudio en 75 parejas sexualmente activas
para la deteccion de la infeccion por VPH en cavidad bucal, en Santiago de
Cuba, obtuvieron una prevalencia de 32% en los afios 21 a 30 y 29.3% en
31 a 40 afnos. En nuestro estudio, las lesiones orales asociadas a VPH
mostraron una mayor prevalencia en los adultos (20 a 59 afios) en un 63.2%.
Aunque la categorizacion de grupos etarios no es la misma, los rangos de las
edades son similares demostrando una predisposicién a lesiones orales para

estas.

Flores J y cols.®° realizaron un andlisis clinico de papilomas orales en 12
pacientes que acudieron a la clinica odontolégica Univalle- La Paz, donde
demostraron que el sexo femenino se encontraba mayormente afectado en
58%. La region anatomica mayormente afectada fue la mucosa labial con
50%, paladar 16.6% y lengua 16.6%. El papiloma fue la lesidbn mas
prevalente en 50%, condiloma 41.6%, verruga 8.3%. Estos resultados
coinciden con lo obtenido en nuestro estudio, ya que las mujeres se ven
mayormente afectadas en un 62.3% y una mayor prevalencia de papiloma
en 74.7%, verruga 12.7% y condiloma en 1.4%. La localizacién mas comun
en nuestro estudio fue la lengua con 33%, a diferencia de lo reportado por

Flores y cols, seguido por el paladar con 25% y labios en 16%.
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En nuestro estudio de 252 casos con papiloma escamoso, tuvimos una

41 en su estudio de lesiones

media de edad de 43 afos, McCord C y cols.
orales papilares atipicas y malignas de bajo y alto riesgo de VPH, mostro un

promedio de edad de 45 afos.

Frigerio M vy cols.® en su estudio clinico, histopatolégico e
inmunohistoquimico de los papilomas escamosos orales, reporto una media
de edad de 48.5. Coincidiendo con nuestro estudio que la 4ta década de la

vida se encuentra mas afectada por el papiloma escamoso.

McCord y Frigerio reportaron un predominio por el sexo masculino, con un
54.1% y una relacién de 1:1.26 respectivamente. Bao Z y cols.*’ en su
estudio de papilomas escamosos en 197 pacientes obtuvo una prevalencia
mayor en hombres 64.5%. En contraste, el sexo femenino en nuestro estudio

se vio mas afectado en un 62.3%

La localizacion mas frecuente de papiloma escamoso en nuestro estudio fue
la lengua en un 32.5%, seguido por el paladar 30.5% y encia 13.4%. McCord
registro con mayor frecuencia la encia como sitio afectado en 33.3%, piso de
boca 16.7% y lengua 12.5%. Frigerio muestra como primer lugar el paladar
en 23%, lengua 9.8% y mucosa oral en 7.8%. Bao registro mayor prevalencia
en paladar 41.8% y lengua 28.4%. Difiriendo completamente de lo reportado

en nuestro estudio.

Estrada Gy cols.*® en su estudio de 82 pacientes con verruga vulgar en cara,
registro mayor prevalencia en la tercera década de la vida en un 39%, 58.5%
fueron pacientes del sexo femenino. Nuestro estudio demostré una mayor
prevalencia en el sexo femenino en 62.6% de con verruga vulgar en cavidad

oral, hallado principalmente en labios en un 32%. Demostrando ademas que
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los adultos (20-59 afios) lo presentan en mayor medida en un 64%.
Actualmente no existen reportes epidemiolégicos que describan la

prevalencia de verrugas vulgares en la cavidad oral.

Henley J y cols.?® en su estudio de 11 casos con condiloma acuminado en
cavidad oral, presento una prevalencia de 77.7% en hombres y una mayor
incidencia en mucosa bucal con 55.5%, seguido por piso de boca en 22.2%.
En nuestro estudio, el condiloma acuminado lo presentaron en mayor medida

las mujeres en un 60% y tuvo una prevalencia mayor en lengua con un 80%.

Ledesma C y cols.?® en su estudio de hiperplasia epitelial multifocal en 52
pacientes, reporto una mayor frecuencia entre la primera y segunda década
de la vida, en un 69.3%. Registro una prevalencia mayor por mujeres con
71.1%. La localizacion mas frecuente de presentacion de la HEM fue referida
en mucosa bucal con un 82.6%. En nuestro estudio, el grupo etario
mayormente afectado con un 80% fue el de adultos (20-59 afios), mientras
que los adolescentes (10-19 afios) fueron afectados en un 20%. Registramos
una mayor prevalencia de hiperplasia epitelial multifocal en mujeres en un
60%. La prevalencia de localizacion fue en lengua 60% vy labios 40%. Se
diagnosticaron clinicamente todos los casos como hiperplasia epitelial
multifocal, lo cual sugiere el correcto conocimiento de las caracteristicas

clinicas de dicha lesion
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9. CONCLUSIONES

El 80% de la poblacion mundial estd expuesta al VPH a los 50 anos de
edad. Actualmente 20 millones de personas estan infectadas y se estima que

existiran mas de 6 millones de nuevos casos al afio.*

En México no se cuenta con informacion actual disponible sobre Ila

prevalencia de lesiones orales asociadas a VPH.

Los cirujanos dentistas y especialistas cuentan con el conocimiento
adecuado de las caracteristicas clinicas de las lesiones asociadas a VPH en
cavidad oral, ya que un alto porcentaje de los diagndsticos clinicos fueron

correctos y confirmados con el diagndstico histopatoldgico.

El grupo mayormente afectado por las lesiones orales asociadas a VPH
fueron las mujeres adultas entre los 20 y 59 afios. La lengua fue el sitio
anatomico mas afectado dentro de la cavidad oral. El papiloma escamoso es
la lesion asociada a VPH que se presenta con mayor frecuencia dentro de la

boca.
Se requiere el desarrollo de estudios multicéntricos para determinar la

situacion epidemioldgica de las lesiones orales asociadas a VPH a nivel

nacional.
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