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Distribucion nacional del virus del papiloma humano
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Lospapovavirus (de pa-pilomahumano, po-liposis
del hamster y va-cuolar del mono) son virus ADN de
la familia papovaviridae. La especie con facultad de
infectar al hombre es el virus del papiloma humano
(VPH), perteneciente ala subfamilia Papillomaviridae
a su vez miembro de la familia papovaviridae. Este
VPH y sus diferentes subtipos virales son capaces
de causar verrugas de la piel, genitales y mucosas,
como las de la laringe y el cervix, teniendo ademas
capacidad oncogénica.

Todos lo papilomavirus son huéspedes especificos.
Unaespecie de virus infectasolamente unaespecie de
huésped y no infecta especies heterélogas. El VPH
infecta dnicamente humanos (1).

En la dltima década, se ha resuelto en forma
inequivoca la etiologia viral del cdncer de cuello
uterino y de una fraccién importante (60 % a 80 %)
de otros tipos de cdncer del tracto genital femenino
(vulva,vagina,ano) y masculino (pene y ano), siendo
el VPH el agente relacionado (1). La infeccion
persistente con el VPH de alto riesgo se considera el
factor causal mas importante para el desarrollo del
cancer invasivo del cuello uterino y las neoplasias
cervicales intraepiteliales de grado III y II.

Aunque no toda mujer con infeccién por VPH va
a desarrollar cancer de cuello uterino, aquellas que
llegan a desarrollarlo tienen una infeccién por VPH
generalmente asociado a los genotipos de alto riesgo:
el 16 (el mas frecuente), 18, 31, 33 y 45 entre otros.
El 99,7 % de los casos de cancer de cuello uterino
estd asociado a infeccién por VPH, por lo que la
infeccidn por este virus es unacausanecesaria,aunque
no suficiente, para la produccién de esta neoplasia
maligna (2).

Tedricamente, al evitar la infeccion por VPH
se evitaria el cancer del cuello uterino y de otras
localizaciones en ambos sexos. Sin embargo, existen
hasta 30 genotipos del virus que producen lesiones

genitales, de los cuales 15 de ellos son considerados
de altoriesgo oncogénico. Actualmente,los genotipos
16 y 18 son responsables de hasta 70 % del cancer
del cuello uterino a nivel mundial. Es en base a estos
datos que en las ultimas décadas, el desarrollo de las
vacunas contrael VPH se haenfocado en los genotipos
de alto riesgo asociados a cancer de cuello uterino
y otros tipos de neoplasias malignas ano-genitales,
aunque en una menor proporcién (2).

Aunque se conocia parcialmente la prevalencia de
los genotipos de alto riesgo en nuestro pais, resultado
de investigaciones limitadas y otras mas amplias (3),
no se habia conducido una destinada a determinar la
distribucién de los genotipos a nivel nacional.

En abril de este afio se publicaron los resultados
de un estudio transversal realizado por un equipo
multidisciplinario,con representantes del Instituto de
Oncologia “Luis Razetti”, el Instituto Venezolano de
Investigaciones Cientificas, el Ministerio del Poder
Popular para la Salud, la Clinica “Santa Sofia”, la
Unidad Ginecolégicade Salud Chacao,la Universidad
Central de Venezuela y el Hospital “Vargas” de
Caracas (4).

Después de la aprobacion de las respectivas
comisiones de éticadelos institutos de Oncologia“Luis
Razetti” y Venezolano de Investigaciones Cientificas,
se recogieron 344 muestras histolégicas inmersas en
parafina, seleccionadas aleatoriamente de los casos
disponibles, obtenidas de los archivos de 29 centros
médicos del pafs, agrupados en 5 zonas geograficas:
1) Distrito Capital, Miranda y Vargas, 2) Mérida,
Tachira, Trujillo, Barinas y Zulia, 3) Lara, Falcén,
Yaracuy y Portuguesa,4) Aragua,Carabobo,Cojedes,
Gudrico y Apure y 5)Anzoategui, Monagas, Sucre,
Nueva Esparta, Bolivar, Amazonas y Delta Amacuro.

Los médicos oncélogos de los hospitales de cada
una de las zonas trabajaron de manera abnegada y
exitosa.
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La muestra fue estimada en base a la incidencia
del cancer invasivo del cuello uterino en el afio 2008
(8 % a 10 %), distribuida proporcionalmente en las
distintas regiones segun los datos del dltimo censo
de poblacién disponible y se estratificé como sigue:
un tercio de canceres invasivos del cuello uterino
(cancer de células escamosas, adenocarcinoma) y
dos tercios de enfermedad premaligna (neoplasias
cervicales intraepiteliales grado III o II).

Del total de muestras se excluyeron 15 debido
a errores de diagnéstico (grado I), después de la
debida confirmacioén histolégica del panel central de
patélogos. Se estudiaron por tanto 329 muestras de
pacientes entre 18 y 89 afios (edad promedio de 39
afios) y diagnéstico clasificado segtin la escala de la
Federacion Internacional de Obstetriciay Ginecologia
(FIGO), en 95 con cancer cervical invasivo (93 con
cancer de células escamosas y 2 adenocarcinomas),
142 con neoplasia cervical intraepitelial grado III
y 78 con neoplasia cervical intraepitelial grado II.
Algunas de las mujeres pueden ser contadas mas de
una vez por presentar miultiples infecciones.

En cuanto a la prevalencia de los genotipos del
VPH, ladistribuciénes comossigue: 1) enel grupo con
cancer cervical invasivo, el 90,73 % comprendid los
tipos 16 (68,43 %),18 (11,5 %),31(6,3 %),33 (6,3 %)
y45(6,3%). Enel 9,27 % restante figuran los tipos 58,
52,51,44,66,6,73,26,35,53 y 54. No se reportaron
los tipos 40, 82 y 56 y solo 1 fue indeterminado. 2)
enel grupo con neoplasiacervical intraepitelial grado
I, el 91,38 % comprendio los tipos 16 (63,3 %),
18 (9.8 % ),31 (7,04 %),33 (7,04 %) y 45 (4,2 %).
En el 8,62 % restante, figuran los tipos 58, 52, 51,
44,40, 66,6,73,82,26,35 y 56. No se reportaron
los tipos 53 y 54 y 2 fueron indeterminados. 3) en el
grupo con neoplasia cervical intraepitelial grado 11, el
74 05 9% comprendié lostipos 16 (44,8 %),18(6.4 %),
31(10,25 %),33 (6,4 %) y 45 (6,4 %). Enel 25,95 %
restante figuran todos los tipos ya sefalados en los
dos grupos anteriores, con excepcion de los tipos 44
y 26 y 6 fueron indeterminados.

Como el grupo 3), con neoplasia cervical
intraepitelial grado 11, es el que tiene la mds alta tasa
deregresion espontdnea,con o sin tratamiento,hasido
considerado como la lesién histopatolégica con mas
diagndsticos equivocos y con menos confiabilidad,
ademas de que probablemente se asocie con dafios
de menor severidad, los autores realizaron un analisis
comparativo de la prevalencia de tipos de VPH en
infecciones simples, entre este grupo y los otros dos
grupos juntos, con el fin de evaluar la asociacién con
genotipos relacionados con mayor severidad.
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El genotipo 16 fue identificado en las infecciones
simples con mucho mayor frecuencia en las mujeres
de los grupos 1) y 2), que en el grupo 3), tal como
fueron definidos arriba, (68,6 % versus 46,7 %,
P=0,002). Las infecciones simples con los genotipos
16 y 18, resultaron mucho mas frecuentes en los
grupos 1) y 2)(73.4 %), que en el grupo 3) (50 %),
P=0,0006. El genotipo 18 en infecciones simples
se identific6 en el grupo 3) el 3,2 % de las veces y
el 4.8 % en los grupos 1) y 2); esta diferencia no
alcanzé significanciaestadistica (P=0,8). Infecciones
simples con genotipos diferentes del 16 y del 18 (tales
como31,33,45,52,58) seidentificaronel 27,4 % enel
grupo 3) y el 18,1 % en los grupos 1) y 2), diferencia
que no resulté estadisticamente significativa (P=0,1).

De acuerdo con estos resultados, los genotipos
16 y 18 estan asociados en mayor frecuencia con los
grupos de mayor potencial oncogénico. De acuerdo
con los autores, los resultados concuerdan con otros
estudios.

En conclusion, a pesar de las limitaciones del
estudio porel tamafio delamuestray el bajonimerode
adenocarcinomas, se demuestraque ladistribucién de
la prevalencia de los genotipos del VPH no difiere de
laencontrada en otras series, tales como las estudiadas
en América Central y del Sur. El conocimiento de
la distribucion nacional de los genotipos del VPH
nos permite predecir que el impacto de las vacunas
preventivas disponibles en la profilaxia del cancer
cervical invasivo estaria cerca del 70 %.
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