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RESUMEN
OBJETIVOS: Realizar la tipificacion del virus del

SUMMARY

OBJECTIVES: Identify and typify human papilloma

papiloma humano en pacientes con cancer de cuello uterino virus in patients with cancer of the uterine cervix in the

en la poblacién venezolan8ETODOS: Se incluyeron

53 pacientes con diagndstico de cancer de cuello uterino
entre abril de 2004 y noviembre de 2005. Se realiz6
tipificacion del virus del papiloma humano mediante la

venezuelan population.METHODS: We included 53

patients with diagnosis of cancer of the uterine cervix
between April 2004 and November 2005. Polymerase
chain reaction was used to typify human papilloma virus

reaccion en cadena de la polimerasa para los tipos 6, 11, types 6, 11, 16, 18, 31, 33 and 35. Other variables such
16, 18, 31, 33 y 35. Se analizaron otras variables como as age, tumor stage and histology were analizRd-
edad, estadio y tipo histolégicoRESULTADOS: La SULTS: Mean age was 44.79 years. The majority of
edad promedio fue 44,79 afios. La mayoria de las pacientes patients had diagnosis of locally advanced uterine cervix
tenian diagnoéstico de cancer localmente avanzado cancer (43.18 % St Ilb, 40.90 % St Illb and 2.27 % St
(43,18 % St b, 40,90 % St lllby 2,27 % St IVa). Eltipo I1Va). The predominant histology was epidermoid carci-
histolégico predominante fue carcinoma epidermoide en nomain 83.36 % of cases, followed by adenocarcinoma in
86,36 %, seguido de adenocarcinoma en 11,36 % y carci- 11.36 % and adenosquamous carcinomain 2.27 %. When
noma adenoescamoso en 2,27 %. Se evidencié la presenciahuman papilloma virus identification and typification
de secuencias de ADN asociados a virus del papiloma was performed using PCR, the presence of DNA se-
humano en 28 pacientes (52,83 %). Se identificaron quences associated with human papilloma virus were not
secuencias de ADN asociadas a virus del papiloma humano found in 28 patients (52.83 %). DNA sequences associa-

16 en 13 pacientes (24,52 %), a virus del papiloma humano
18 en 4 pacientes (7,54 %), virus del papiloma humano 31
en 3 (5,66 %), virus del papiloma humano 6 en 2 (3,77 %)
y virus del papiloma humano 11, virus del papiloma
humano 33 y virus del papiloma humano 35 en un caso
respectivamente (1,88 %).CONCLUSIONES: Los
resultados obtenidos en la tipificacién del virus del
papiloma humano en nuestras pacientes no reflejan

ed with human papilloma virus type 16 were identified in
13 patients (24.52 %), with human papilloma virus type
18 in 4 patients (7.54 %), human papilloma virus 31 in 3
(5.66 %), human papilloma virus 6 in 2 (3.77 %) and
human papilloma virus 11, human papilloma virus 33 and
human papilloma virus 35 in one case respectively
(1.88 %). CONCLUSIONS: The results obtained with
human papilloma virus identification and typification in

aquellos reportados en otros paisesy plantean la necesidadour patient population is different from those reported in

de realizar estudios epidemioldgicos a gran escala y que
incluyan otros tipos de alto riesgo.
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other countries. Epidemiological studies that include
other high risk virus types must be performed.
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INTRODUCCION en NIC Iy lll en 75 % a 95 % de los casos y en
NIC | en 25 % a 40 %.
| cancer de cuello uterino continta La infecciéon por VPH se divide en infeccidn

siendo una de las causas mas incidental e infeccion persistente. La inciden-
importantes de mortalidad en tal es aquella que se detecta por cambios
mujeres, no sélo en nuestro pais Citologicos tipo coilocitosis, tiene un tiempo de
sino a nivel mundial, primordial- ~ duracion entre 3 y 6 meses y el 85 % de las

mente en paises en vias de desarrollo. Para elinfecciones se eliminan por el sistema inmune
2004, el cancer de cuello uterino contintia como del huésped. Lainfeccion persistente dura mas

segunda causa de mortalidad por céncer ende 12 meses, no se elimina, y es la que esta
Venezuel&. relacionada con mayor riesgo de desarrollar

En los estudios epidemioldgicos se ha lesion intraepitelial cervicél.
identificado la relacion entre el cancer de cuello ~ La historia natural de la infeccion incluye el
uterino y la infeccion por el virus del papiloma contacto piel a piel, un periodo de incubacion
humano. Lainfeccion por el virus del papiloma de duracion variable entre semanas a afios, la
humano (VPH) es hoy dia la enfermedad de infeccion viral prOdUCtiva, la manifestacion
transmision sexual mas prevalente a nivel mun- clinica, siendo la gran mayoria de los casos
dial, con un estimado de 5,5 millones de nuevas asintomaticas, el desarrollo de inmunidad
infecciones por afio en EE.UU. Se ha establecido celulary en este punto tomados vias o resolucion
que la probabilidad de presentar infeccion por de la infeccién, lo cual, es lo mas comln o
VPH durante el tiempo de vida, en personas Persistencia de la infeccion.
sexualmente activas es de alrededor del 80 % Se ha identificado el DNA de VPH en 10 %

Se han identificado mas de 100 tipos de @ 50 % de pacientes con citologias normales;
VPH, de los cuales mas de 30 se conocen queestén por definir los cofactores que expliquen el
afectan el area genital; sin embargo, estos POr qué del paso de algunas pacientes a cancer
nimeros aumentan dia a dia con laidentificacion Y Por qué la mayoria no lo desarrollan. Se han
de nuevos tipos. El VPH se clasifica enrelacion asociado como parte de estos cofactores, el
con su asociaciéon con cancer cervical y lesiones estado inmunologico del huésped, el tipo de
precursoras y se dividen en tipos de bajo riesgo: YPH Yy, mas aun, el tiempo de persistencia de
6,11, 42,43,y 44. Y los tipos de alto riesgo: 16, €sta infecciof?.

18, 31, 33, 34, 35, 39, 45,51, 52, 56, 58,59, 66, Otros factores identificados incluyen la
68y 70, 73y 8%. paridad, el uso de anticonceptivos orales du-

Los estudios de la secuela mas severa de lafante mas de 5 afios, el fumar, la edad de
infeccion por VPH, el cancer cervical, han sexarquiay el numero de parejas sexuales; de
identificado estos tipos Oncogénicos_ Un meta- esto l]ItImO, se ha intentado establecer también
analisis reciente de 85 estudios examiné los la conducta sexual de la paréfa
tipos de VPH que estan asociados con cancer Todo esto toma mayor importancia con el
cervical, incluyendo carcinoma epidermoide, prontoadvenimiento de lasvacunas profilacticas
adenocarcinoma y carcinoma adenoescamoso.contra el VPH tipos 6,11, 16 y 18. Los estudios
EI'VPH 16 fue identificado en aproximadamente epidemioldgicos que asocian el 70 % a 75 % del
la mitad de los casos, mientras que el 18 fue cancer de cuello uterino con los VPH 16 y 18,
identificado en 10 % a 14 % de los tumdtes sustentan el que el implemento de la vacuna
Se ha encontrado DNA viral en las células de disminuira sensiblemente la incidencia de esta
cancer de cuello uterino en 99,7 % de los casos, enfermedad®.
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METODOS VPH6en2 (3,77 %)y VPH 11, VPH 33y VPH
35 en un caso respectivamente (1,88 %). No
existio diferencia entre la tipificacion del VPH
y el tipo histolégico o el estadio de la
enfermedad.

Estudio retrospectivo y descriptivo que
incluyé pacientes con diagndéstico de cancer de
cuello uterino que acudieron al Servicio de
Ginecologia del Hospital Oncolégico Padre El 95,45 % de las pacientes presentaban
Machado entre los meses de abril de 2004 y antecedentes de embarazos, con un promedio
noviembre de 2005. Se realizé tipificacion del de 5,14 embarazos (rango entre 1 y 11). El
VPH mediante la reaccion en cadena de la 25 % de las pacientes habian tenido abortos con
polimerasa (PCR) para los tipos 6, 11, 16, 18, unrangoentre 1y 4 abortos. El 29,54 % de las
31, 33y 35. El tipo de muestra para el analisis pacientes referian uso de anticonceptivos orales,
fue el bloque de parafina de la biopsia. Se conunpromedio de consumo de 5,4 afios (rango
tabularon datos de la historia clinica tales como entre 0,8 y 12 afios).
edad, estadio, tipo histolégico, paridad, uso de El principal motivo de consulta tanto en
anticonceptivos orales, habitos tabaquicos, edad preoperatorio como en pacientes posmeno-
de primeras relaciones sexuales y el nUmero de pausicas fue el sangrado genital en 59,09 % de
parejas; asimismo se reportd el motivo de los casos, seguido de sinusorragia en 18,18 %,
consulta de estas pacientes. Es de resaltar queconsultaron por leucorrea fétidaen 9,09 %y por
un dato importante como la frecuencia del alteracién citolégica en 9,09 %, por ultimo, por
estudio citolégico en estas pacientes no pudo dolor pélvico en el 4,54 % restante. El promedio

ser registrado. de aparicién de la menarquia fue de 12,27 afios
(rango entre 11 y 18 afios). La edad de las
RESULTADOS primeras relaciones sexuales fue 17,77 afos,

con un rango entre 11 y 27 afios; el numero de
parejas sexuales fue de 2,54 (rango entre 1y 16

Se incluyeron 53 pacientes con diagnostico parejas). En relacion con los habitos tabaquicos
de cancer de cuello uterino entre abril de 2004 ggtyyvieron presentes en el 43,18 % de las

y noviembre de 2005. La edad promedio fue pacientes y fueron negativos en 56,82 %.
44,79 afos, con un rango entre 27 afos y 74
afflos. La mayoria de las pacientes tenian
diagnodstico de cancer localmente avanzado;
43,18 % estadio Ilb, 40,90 % estadio Illb y
2,27 % estadio IVa. EI 13,63 % restante, tenian  La aplicacién de las vacunas profilacticas en
enfermedad estadio I. EI tipo histolégico contra de los tipos de VPH 6, 11, 16 y 18 en
predominante fue carcinoma epidermoide en poblaciones aun por definir; la esperanza que
86,36 % de los casos, seguido de adenocarci-estas disminuyan considerablemente un cancer
noma en 11,36 % y carcinoma adenoescamosoque todavia es un problema de salud publica en
en 2,27 %. Al realizar la identificacion y nuestro pais, es actualmente un tema que cada
tipificacion del VPH por reaccion en cadena de dia cobra mayor auge en el ambito académico,
la polimerasa (PCR) no se evidencio la presencia asi como también en la informacién que llega a
de secuencias de ADN asociados a virus del la poblacién gener&Ff'?. Los estudios
papiloma humano en 28 pacientes (52,83 %). existentes de los tipos de VPH asociados con el
Se identificaron secuencias de ADN asociadas cancer de cuello uterino incluyen trabajos
a VPH 16 en 13 pacientes (24,52 %), a VPH 18 realizados a nivel mundial; en nuestro pais solo
en 4 pacientes (7,54 %), VPH 31 en 3 (5,66 %), encontramos un estudio que tipifica el VPH de
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pacientes con céancer de cuello uterino en el Los resultados actuales nos colocan en la
Estado Lara; este trabajo concluye que, disyuntiva de precisar que tan efectiva serd la
75,93 % de las pacientes tenian VPH tipo 16 y vacuna en vista de estos resultados obtenidos;
en 14,82 % no se identifico el tipo de VP sin embargo, por lo pequefo de la muestray los

La finalidad del analisis de nuestra serie fue resultados obtenidos en otros estudios se impone
evaluar los resultados de la tipificacion del lanecesidad de realizar estudios a mayor escala

VPH en nuestras pacientes’ y Comprobar Si Yy realizando t|p|f|CaC|én para otros tipOS de
nuestras pacientes tenian los mismos tipos ya VPH de alto riesgo para definir cuales son
identificados en la mayoria de los casos a nivel realmente lostipos de VPH asociados con cancer
mundial. Los estudios latinoamericanos de de cuello uterino en nuestra poblacion.
Colombia y Costa Rica coinciden con gque la El resto de los datos epidemioldgicos del
mayoria de las pacientes presentan VPH 16 y enestudio, edad, tipo histolégico, paridad, uso de
segundo lugar el tipo 184, ACO, sexarquiay elnimero de parejas coinciden
Realizamos la tipificacion del VPH por medio  con loyaconocido en laliteratura internacional.
de |a reaccién en Cadena de |a polimerasa La presenCia de hé.b|t0 tabé.quiCO en cerca de Ia.
probando para los tipos 6, 11, 16, 18, 31, 33 y Mitad de las pacientes también es un dato
35. Sorpresivamente y en contra de lo publicado Sustentado por todo lo publicatfo
en la literatura internacional, el 52,83 % de las Concluimos que los resultados obtenidos en
pacientes no presentaron secuencias de ADN latipificacién del VPH en nuestras pacientes no
asociadas a estos tipos de VPH. Si presentaronreflejan aquellos reportados en otros paises y
secuencias de ADN asociadas con VPH 16 en plantean la necesidad de realizar estudios
24,52 % y VPH 18 en 7,54 %, en conjunto un epidemioldégicos a gran escala y que incluyan
32,06 %, lo que es mucho mas bajo de lo otros tipos de alto riesgo.
publicadé'®.
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