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RESUMEN

Se estudiaron 25 mujeres con lesiones papilares de
vagina en el Servicio de Ginecologia y Reproduccion
Humana del Hospital Carlos J Bello de la Cruz Roja
Venezolana, entre octubre de 1996 y diciembre de 1997.
Se tomaron dos muestras de dicha lesiéon, una de ellas
para determinar la presencia de alguna de las secuencias
de ADN asociadas al virus 6, 11, 16, 18, 31, 33 6 35
mediante la técnica de reaccion en cadena de la
polimerasa y la otra fue procesada por anatomia
patoldgica segun la metodologia tradicional.

Once muestras del total de pacientes estudiadas
coincidieron con el diagndstico histoldgico sugestivo de
infeccién por el virus (44%). En 8 de las muestras
estudiadas (32%), se encontré la presencia de alguna de
las secuencias de ADN asociadas a los tipos de virus
anteriormente nombrados.

De esas 8 muestras, seis casos (75%) resultaron
infectados por virus de bajo riesgo; 1 caso (12,5%) por
los tipos de mediano riesgo y de alto riesgo 1 (12,5%).

De las 11 biopsias sugestivas de infeccion por el
virus, 3 resultaron positivas para ADN del virus (27%).
De las 8 biopsias donde se encontrd presencia de alguna
de las secuencias de ADN estudiadas, 3 (38%)
coincidieron con el diagndstico histolégico sugestivo de
infeccion. Lacitologia exo-endocervical resulté negativa,
en todas las muestras para la sospecha de infeccién en el
virus.

SUMMARY

Twenty five women with papillary lesion of vagina,
were studied in the Service of Gynecology and Human
Reproduction form the “Carlos J Bello” Hospital, Vene-
zuelan Red Cross, from October 1996 until December
1997. Two samples of the lesion were taken, one for
determination of sequences of DNA associated with virus
6, 11, 16, 18, 31, 33 or 35 using polymerase chain
reaction, and the another for traditional methodology in
Pathological Anatomy.
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Eleven samples had suggestive diagnosis of viral in-
fection (44%). In only 8 samples (32%), there was pres-
ence of some sequences of DNA associated with the kind
of virus previously mentioned.

From these 8 samples, 6 cases (75%) were infected for
low risk virus; 1 case (12.5%) for mild risk, and 1 of high
risk (12.5%).

From the 11 biopsies suggestive of viral infection, 3
were positive to DNA (27%). From the 8 of biopsies with
some sequence of DNA, 3 (38%) had histological diagno-
sis of infection. Endo-cervical cytology was negative in
all samples with suspected viral infection.

INTRODUCCION

Durante las pasadas 2 décadas ha habido un
aumento alarmante en la incidencia de la infeccion
por el virus del papiloma humano (VPH). Casos
clinicos evidentes representan sélo la punta del ice-
berg, en el cual esta incluido un millén de adultos
sexualmente activos con infeccién latente o
subclinica.

El nimero de casos de condiloma acuminado ha
aumentado 10 veces durante los Gltimos quince afios.
Actualmente, es la enfermedad de transmision secual
mas comunmente diagnosticada en Estados Unidos
(1,2).

Estudios epidemioldgicos realizados en paises
desarrollados apoyan la hipo6tesis segun la cual tipos
especificos de VPH, estan asociados a la patogénesis
de lesiones intraepiteliales escamosas y al cancer
invasor cérvico-uterino. Igualmente, se ha demos-
trado que la progresion de lesion intraepitelial
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escamosa a cancer invasivo, suele estar asociada aneamente. Las lesiones caracteristicas se presentan
infeccion viral persistente por VPH (3). De allila como sésiles, papilares, de color blanco perlado,

gran cantidad de estudios que se realizaron y se aisladas o multiples, con presencia o no de asas
realizan, con el objetivo de ampliar los conoci- papilares.

mientos de la comunidad medica, acerca de la  Nos ha llamado poderosamente la atencion el

lograr un mejor control de la enfermedad. consulta, ha habido un gran nimero de casos de
En nuestro pais el cancer de cuello uterino es un pacientes asintoméaticas, a las cuales se ha
problema de salud publica (3). diagnosticado infeccion por VPH, posterior al

Se han propuesto varias vias de transmision del hallazgo casual durante el examen colposcépico de
VPH. La principal es a través del contacto sexual. futina, de lesiones vaginales “sugestivas” de
Se piensa que microabrasiones en la superficie infeccién por VPH y han sido tratadas.
epitelial, tales como las que ocurren durante la Al revisar la literatura nos percatamos que las
relacion sexual, permiten al virion del VPH, salir de lesiones que “sugieren” ser producto de infeccion
las células epiteliales de un miembro de la pareja por VPH, no necesariamente lo son. Incluso se han
para ganar acceso a las células de la capa basal defeportado lesiones de este tipo las cuales son
otro. consideradas una variacion del epitelio. De alli

El periodo de incubacion de las lesiones genitales Surge lainquietud paralarealizacion de este trabajo.
es dificil de definir. Una vez que ha ocurrido la
infeccion, ésta, en su mayoria, es asintomatica. Sin POBLACION Y METODO
embargo, las lesiones, cuando aparecen, suelen
hacerse evidentes entre 3 semanas a 8 meses, poste-

rior al contacto. Observaciones recientes sugieren 4| garyicio de Ginecologia y Reproduccién Humana
que el periodo d? |ncubac,|on pof“'a |.n,cluso del Hospital J Bello perteneciente a la Cruz Roja
extenderse hasta afios después de la infeccion (4'6)'Venezolana, en el periodo comprendido entre octubre
Una vez ocurrido el contacto, se produce una de 1996 y diciembre de 1997, las cuales fueron
infeccion clinica, subclinica o latente: referidas de la consulta de ginecologia general, por
infeccion clinica: enfermedad con expresiéon habérsele observado lesiones papilares, también
activa, es decir, cualquier lesion que cause sintomas llamadas “micropapilomatosis”, en vagina. Es de
y/o es visible a simple vista (4,7); hacer notar que ninguna de las pacientes refirid
conocimiento de portar las lesiones estudiadas, ni
presentar sintomatologia que pudiese relacionarse
directamente con la presencia de las mismas. Fueron
excluidas del estudio las pacientes con historia de
alteraciones citolégicas previas, relacionadas con
diagnéstico de VPH y con lesiones neoplasicas
intraepiteliales tratadas o no. Los motivos de
consulta de las pacientes estudiadas fueron: deseo
Refiriéndonos a las lesiones vaginales por el (e embarazo 7 (28%), control ginecoldgico 5 (20%),
VPH, éstas se encuentran poco descritas en la|eycorrea 4 (16%), trastorno menstrual 3 (12%),
literatura. De Paloy col. (2) consideran a la vagina dolor pelviano 3 (12%), leucorrea y dolor pelviano
como la menos receptiva para la infecciéon por VPH 1 (4%), mioma uterino 1 (4%), deseo de embarazoy
en relacion con el cérvix y la vulva; en general endometriosis 1 (4%). La edad promedio fue de:
puede decirse que predomina el diagndstico de la 30,28 afios. Todas las pacientes eran sexualmente
infeccion vulvar, seguida por la de laforma cervical activas y referian sus primeras relaciones sexuales
(8). Estudios han demostrado que las lineas celularesentre los 14 y 33 afios (con un promedio de 21,12
del carcinoma vulvar contienen VPH con menos aﬁos)' con un nimero de parejas sexuales entre 1 y
frecuencia que las lineas celulares del carcinoma 4 (con un promedio de 1,64%); 14 tenian 1 pareja
cervical (9). Son poco frecuentes las lesiones (56%), 7,2 parejas (28%); 3,3 parejas (12%); 1,4
aisladas de la vagina; generalmente estan asociadasparejas (4%).
con lesiones vulvares y/o cervicales, simulta-

El estudio comprende 25 mujeres que acudieron

infeccion subclinica:enfermedad con expresién
minima, sintomatica, s6lo puede ser diagnosticada
con ayuda técnica (colposcopio);

infeccién latente: no esta asociada con
anormalidades morfolégicas del epitelio escamoso
y sOlo puede ser detectada mediante métodos
especiales de virologia y biologia molecular.
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A todas las pacientes se les realizé examen 2. Hallazgos histolégicos compatibles con
ginecolégico y de la region perianal que incluia: infeccion por VPH: (Figura 1).
frotis en fresco, toma de muestra para citologia exo- Lesion plana, elevada o papilomatosa; presencia
endocervical y colposcopia. Una vez identificadas ep el epitelio de acantosis con paraqueratosis; crestas
las lesiones papilares, se procedio a tomar una jpterpapilares prominentes; proliferacion fibrovas-
muestra de la misma; si el tamafio lo permitia, se ¢ylar fina en el estroma subyacente; los vasos
dividié en 2 partes, una de ellas fue enviada para sanguineos de las crestas interpapilares se extienden
determinar tipo de VPH mediante la técnica de gz |a basal del epitelio; presencia de coilocitos (halo
reaccion en cadena de la polimerasa (PCR), y la otra ¢|aro, perinuclear, caracteristico); grados variables
fue procesada por anatomia patolégica segln de macrocariosis, discariosis e hipercromatismo
metodologia tradicional. Cuando no fue posible su (atipias) en el nucleo; binucleacién o multinu-
division se procedio a tomar una segunda muestra ¢leacién. Cuando existen cambios atipicos vy
con las mismas caracteristicas de la primera, por jjteraciones en la maduracion del estrato basal del

pensar que ambas lesiones estuviesen adyacentespitelio se diagnosticé: lesiones por VPH, asociadas
una a otra. Es de hacer notar que la toma de la 3 gisplasia y/o neoplasia.

biopsia fue hecha, porlo menos, una semana después

de haberse realizado la colposcopia. Esto con la
finalidad de evitar alteraciones epiteliales producto
de la aplicacion del acido acético al 3%.

Grupo control
Por razones éticas, no fue posible la realizacion

de biopsias en pacientes con mucosa normaly por lo

tanto la prevalencia de la infeccion por VPH de un
grupo control, es desconocida.

Métodos
Histopatologia

Las muestras tomadas para andlisis histolégico
fueron fijadas y trasladadas en formol, asi como

procesadas segun métodos de rutina mediante la

coloracion de hematoxilina-eosina. Las laminas
fueron evaluadas por un laboratorio de anatomia
patologica.

Los resultados de las muestras utilizadas para el
diagndstico anatomopatoldgico se dividieron en dos
grandes grupos: 1. Papiloma escamoso vaginal
(lesién que no cumple criterios diagnosticos para
infeccion por VPH) y 2. Hallazgos histolégicos
compatibles con infeccion por VPH.

Los criterios diagnésticos para estos grupos
fueron los siguientes:

1. Papiloma escamoso vaginal
Lesién polipoide en mucosa, acantosis irregular

de la mucosa, papilomatosis submucosa acentuada,

edema leve del estroma, glicogenosis del epitelio,
ausencia de coilocitos y atipias.

482

Reaccién en cadena de la polimerasa (PCR)

Se utilizé este método para la deteccion de ADN
de los VPH 6, 11, 16, 18, 31, 33y 35 (los cuales se
han asociado con mayor frecuencia a lesiones del
area anogenital) (10).

Se clasifico el riesgo para desarrollar neoplasias
en: bajo: virus 6, 11

mediano: virus 31, 33, 35

alto: virus 16,18.

Las muestras tomadas para la determinacién de
ADN de los VPH citados, fueron colocadas y
trasladadas en tubos para microcentrifuga
(Eppendor?) de polipropileno, a una temperatura
de -20°C.

Se obtuvo el ADN mediante la lisis del tejido. La
reaccion en cadena de la polimerasa se realiz6
mediante la técnica convencional. Se determiné la
presencia de ADN del virus en la muestra mediante
electroforesis en geles de agarosatefiido con bromuro
de ethidium. Se visualizaron las bandas en un
transiluminador de luz ultravioleta y se tomaron
fotografias para el analisis de los resultados.
Controles: control positivo: plasmido de VPH 6, 11,
16, 18, 31, 33, 35. Control interno: gen de la
globina humana (evita los falsos negativos) (ejem-
plo en la Figura 2).

Analisis estadistico

Se utilizd, Chi cuadrado (3% parala correlacion
de variables.

Vol. 106, N° 4, diciembre 1998



MILGROM R, ET AL

A '“.|i:-'l-|q“.1-_- -, iy
‘Wm_ﬁ-‘ﬁ,-::ﬁflﬂ:-.“‘- I';
E e S

Figural. 1.1. Lesion papilomatosa, crestas prominentes. 1.2. Presencia de coilocitos, acantosis con paraqueratosis. 1.3.
Presencia de coilocitos con grados variables de macrocariosis, discariosis. 1.4. Presencia de coilocitos con binucleacion.

RESULTADOS polimorfonucleares, 2 (8%).
En cuanto a las citologias exo-endocervicales:
Hallazgos clinicos no se reporté ningln caso como sugestivo de

Las muestras de frotis en fresco resultaron: infeccién por VPH.
negativas, 11 (44%); sugestivas de infeccién por Las lesiones papilares encontradas y en las que
Gardnerella vaginalis; 10 (40%); Candida sp no se tomé biopsia, median entre 0,1 y 0,3 cm de
clasificada, 2 (8%); presencia de abundantes longitud, las cuales se caracterizaban por ser
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excrecencias papilares, filamentosas, pequefas, de las secuencias de ADN asociadas a VPH 6, 11,
Unicas o multiples, rosadas, lisas, translicidas, con 16, 18, 31, 33y 35, en 8 de las muestras estudiadas
aspecto ondulante, blandas al tacto y con arquitectura (32%). En 17 del total de muestras (68%) no se
vascular evidente; se disponian, generalmente, de evidencié la presencia de ninguna de las secuencias
forma simétrica, y fueron observadas a cualquier de ADN anteriores (Cuadro 1).

nivel de las paredes vaginales. Después de la  Enp cuanto a la distribucién de los tipos de VPH
aplicacion de acido acético al 3% se tornaban tjpificados ver Cuadro 2.

blancuzcas (Figura 3). . :
(Fig ) Enlineas generales, encontramos que de los tipos

de VPH considerados de bajo riesgo para desarrollar
lesiones intraepiteliales el 6 y el 11, resultaron 6
(75%), de los tipos de mediano riesgo los 31, 33y 35
resulté 1 (12,5%), y de alto riesgo el 16 y el 18, 1
(12,5%).

El porcentaje de muestras PCR+ y PCR -, cuyas
biopsias resultaron ya sea sugestivas o no de
infeccion se evidencia en el Cuadro 3.

El porcentaje de las biopsias sugestivas y no
sugestivas de infecciéon por VPH, tanto en las
muestras que resultaron PCR+ como en las que
resultaron PRC-, se ve reflejado en el Cuadro 4.

La distribucion de los tipos de VPH y su relacion
con el diagndstico anatomopatoldgico, se muestra
en el Cuadro 5.

La citologia exo-endocervical resulté negativa
en todas las muestras, para la sospecha de infeccion
por el virus del VPH, incluidos aquellos casos donde
por patologia y/o por deteccion de ADN de VPH
resultaron positivas.

Figura 2. Determinacién de la presencia de ADN viral en )

las muestras mediante electroforesis en geles de agarosa. DISCUSION

dp: dimerizacion de los cebadores.
a) Control positivo.

b) Control interno (B globina).

c) Muestras.

Las lesiones escamosas papilares parecen ser un
hallazgo comun en mujeres jévenes (11).

El significado clinico de la papilomatosis vagi-
nal ha sido controversial. Hay quienes la describen
como una variante anatémica normal (11-16),
mientras otros laidentifican como una manifestacion
mas de la infeccién por el VPH.

La duda persiste sobre el verdadero origen de
este hallazgo. EI ginecélogo, en estos casos, se
enfrenta al dilema de informar a la paciente sobre su
normalidad anatémica o mas bien diagnosticarle
infeccion por el virus de papiloma humano o incluso
por otros virus como por ejemplo, el virus de Epstein-
Barr (17,18), con la consiguiente interrogante de
Determinacion del ADN de VPH por PCR tratar o no las lesiones y, al mismo tiempo, con la

Luego de analizados los productos de responsabilidad de or.ientarla para prevenir una
amplificacién especificos en geles de agarosa de POSible secuela emocional, psicologica y social,
alta resolucién, se encontré la presencia de alguna derivada de dicho diagnostico (19).

Hallazgos anatomopatoldgicos

Catorce muestras del total de pacientes
estudiadas, coincidieron con el diagnéstico
histolégico de “papiloma escamoso vaginal” (56%).
Once coincidieron con el diagnéstico de “hallazgos
histol6gicos compatibles con infeccion por VPH”
(44%) (Cuadro 1).

484 Vol. 106, N° 4, diciembre 1998
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Figura 3. Lesiones papilares entre 0,1y 0,3 cm de longitud. Se tornan blancuzcas después de la aplicacion de acido acético
al 3% (Figuras 3.1-3.3). Hipocaptantes a la aplicacion de Lugol (Figura 3.4).

Cuadro 1

Relacion anatomia patolégica y determinacion del ADN
viral por PCR
Bx. sugestiva Bx. no sugestiva Total %

PCR+ 3 5 8 32%
PCR- 8 9 17 68%
Total 11 14 25
% 44% 56%

Cuadro 2

Distribucion de los tipos de VPH tipificados en las
muestras estudiadas

PCR n %
Bajo riesgo 6 5 62,5
11 1 12,5
31 1 12,5
Mediano riesgo 33 0 0
35 0 0
Alto riesgo 16 1 12,5
18 0 0
Total 8

Gac Méd Caracas

Cuadro 3

Porcentaje de muestras PCR+ y PCR-, en biopsias
sugestivas y en biopsias no sugestivas de infeccién por
VPH (segln anatomia patol6gica)

Bx. sugestiva Bx no sugestiva

n % n %
PCR+ 3 27 5 36
PCR- 8 73 9 64
Total 11 14
Cuadro 4

Porcentaje de biopsias sugestivas y no sugestivas de
infeccion por VPH en muestras PCR+ y en muestras

PCR-
PCR+ PCR-
n % n %
Bx. sugestiva 3 37,5 8 47
Bx. no sugestiva 5 62,5 9 53
Total 8 17
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Cuadro 5 cual podria ser confundido con el coilocito tipico,
Relacién tipos de VPH y anatomia patolégica caracteristico de la infeccion por VPH, fenomeno
también con responsabilidad potencial en el
Bx. sugestiva Bx. no sugestiva diagndstico de falsos positivos. Mas auln, Strand y
Riesgo n % n % col. (31), comentan que no hay evidencia de que los
coilocitos estan invariablemente presentes en el
Bajo 2 66,66 4 80 epitelio infectado por VPH.
Mediano 1 33,33 0 0 S L . .
Alto 0 0 1 20 Se utilizé la técnica de PCR debido a que ésta es
la que ha demostrado presentar el indice de mayor
Total 3 5 sensibilidad entre los métodos de deteccién de ADN

viral del tejido. Estudios han reportado una
sensibilidad del PCR tres veces mayor que la
hibridaciénin situ (24,33,34).

Se ha descrito que incluso, una sola copia de
ADN de VPH presente en 1@élulas puede ser
detectado mediante esta técnica (24).

Llama poderosamente nuestra atencién el hecho
de estar frente a casos con diagnosticos positivos
para infeccion por VPH ya sea por anatomia
patolégica y/o deteccion del ADN viral, cuyas En cuanto al estudio de deteccion de secuencias
citologias exo-endocervicales resultaron negativas d¢ ADN para VPH, se utilizaron cebadores
para tal fin; cosa que podriamos atribuirle a la baja €Specificos para los tipos de VPH: 6, 11, 16, 18, 31,
sensibilidad de la misma (15-50%) que la limita, 33Y 35,locualnosdaidea silnicamente estos tipos
incluso como método de pesquisa de masas, hechode VPH estan o no presentes en la muestra. Estos
particularmente cierto en los casos de infeccion tipos de VPH son los mas frecuentemente
latente y subclinica, aunque su especifidad es muy €ncontrados en las células del tracto genital inferior
alta (87-90%). Nuestra opinién coincide con trabajos femenino (35).
publicados (2,20-24). La tasa elevada de falsos El hecho de que el 68% de las muestras resultaron
negativos para diagnostico de infeccién por VPH no poseer los tipos de ADN de los VPH descritos
por citologia es bien conocida (25), Greenberg y coincide con trabajos anteriormente publicados
col. (20) lo demostraron en su estudio. Por lo tanto (31,36-39), en los cuales observaron que las
la normalidad de un Gnico frotis cérvico-vaginal, no manifestaciones clinicas de la infeccién por VPH
descarta la presencia de infecciéon por VPH (24,26). eranindependientes de los resultados dados mediante

Los resultados de anatomia patolégica revelaron |atécnica de PCR para la deteccion de ADN de VPH

que el 56% (14 pacientes) de las muestras tomadas€n ellas.

resultaron sugestivas para infeccion por el virus del El tipo de VPH detectado con més frecuencia en
VPH. Mientras que el 44% (11 pacientes), resultaron este estudio fue el VPH 6; ocupd el 62,5% del total
no sugestivas, dato que coincide con Boden y col. de la secuencia de ADN encontrada; del VPH 11, 16
(13) y Nouvo y col. (27). De la misma manera,enla y 31 dio 12,5% de cada uno, respectivamente,
investigacion de Felixy col. (28), donde se analizaron resultado que se esperaba relativamente, por conocer
biopsias de lesiones clinicamente sugestivas de que el VPH 6 produce lesiones generalmente
infeccién por VPH, en el tracto genital inferior exofiticas, las cuales son de frecuente localizacion
femenino, reportan diagndésticos patolégicos en el epitelio mucoso (2,6,21), datos que coinciden
sugestivos de infeccion por VPH, en sdlo el 22% de con Beckmanny col. (40). De la misma manera, este
las muestras, 17% hallazgos no concluyentes y el resultado difiere de los de Costa y col. (41) quienes
61% no sugestivo de infeccion. De todo lo anterior encontraron en su estudio que el tipo de VPH mas
podriamos inferir que en el diagnostico histolégico, frecuentemente hallado en lesiones papilares
a pesar de parecer tener criterios diagndésticos bien vestibulares y vaginales fue el VPH 16 (60%) (alto
definidos, los resultados varian, por lo que este riesgo), mientras que el VPH 6 u 11 (bajo riesgo)
método no debe ser utilizado por si solo como estuvo presente en el 30% de las muestras.
diagndstico definitivo de la infeccién por VPH. Igualmente Welch y col. (42), en un estudio de
Esta descrito en la literatura (24,29-32), la posible lesiones diagnosticadas como papiloqueratosis ves-
presencia de células vacuoladas, o glicogenadas lo tibular, identificaron el VPH 16 como el tipo méas
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comun encontrado. En cambio Syrjaneny col. (24),

, ET AL

Al correlacionar ambas variables (la deter-

enunaserie de 109 mujeres, detectaron mayormenteminacion del ADN viral por PCR y el diagnéstico

el tipo de VPH 11 (54,5%), en lesiones del tracto
genital inferior, pero el tipo de VPH 18 estuvo
presente en el 33,33% de las muestras.

En cuanto a la relacién entre el diagnéstico
anatomopatoldgico y la identificacion de ADN de
VPH por PCR se observé que el 73% del total de las
biopsias sugestivas de infeccién por VPH, resultaron
PCR negativo, lo cual coincide con lo presentado
por Fimini y col. (30). Por otra parte, tomando en
cuenta la deteccion de ADN de VPH por PCR,

anatomopatolégico de la infeccién por VPH),
mediante la utilizacion de Chi cuadrado resultés X
0,202; esto indica que en este estudio se verifica la
independencia de ambas variables, por lo que no hay
relaciéon entre la existencia de biopsias sugestivas o
no de infeccién y la técnica para la detecciéon del
ADN viral.

En vista de no poseer grupo control (por razones
éticas), donde no fue posible la realizacién de
biopsias en pacientes con mucosa normal y por lo

encontramos que este dio positivo tanto en muestrastanto conocer la prevalencia de la infeccion por

de anatomia patolégica sugestivas (37,5%) como en

VPH en ese grupo, no se pudo realizar una

no sugestivas de infeccion por VPH (62,5%). Datos comparacién de frecuencias entre éste y el grupo en
que coinciden con Beckmmany col. (40) quienes, en estudio. Sin embargo, en la literatura encontramos
su estudio, concluyeron que una gran cantidad de datos que reportan rangos de deteccion de ADN de
lesiones escamosas anogenitales exofiticas que noVPH desde 5% hasta 73% en “mujeres sanas” (24),

cumplen con los criterios diagnosticos clasicos de
condiloma, estan asociadas a infeccion por VPH.
Cuando las caracteristicas histolégicas de las
muestras, tanto positivas como negativas para PCR,
fueron comparadas, el principal hallazgo histolégico
que las diferenciaba, fue la glicogénesis del epitelio,
lo cual no tiene relacién con la infeccién por VPH.
El 53% del total de PCR negativo, coincidié con
biopsias no sugestivas de infeccion por VPH (las
cuales presentaban el hallazgo de glicogénesis).
Esto demuestra nuevamente, que los criterios
histol6gicos solos, tienen poco valor para el
diagnéstico de infecciones subclinicas de VPH. Sélo
puede tenerse un diagnéstico confiable si se
demuestra la presencia de ADN de VPH mediante la
técnica de PCR (2,24,28), y se utilizan cebadores
que cubran el mas amplio numero de tipos de VPH
posible. Coinciden con este anédlisis Syrajneny col.
(24), los cuales en su estudio obtuvieron similares
resultados. Incluso lo anterior refuerza en el hecho
que se ha detectado ADN de Epstein-Barr en tejidos
con las caracteristicas histolégicas y clinicas
descritas para la infeccion por VPH (17,18).

el cual consideramos un rango muy amplio como
para poder utilizarlo como patr6n comparativo vy,
ademas, la metodologia empleada en dichos trabajos
no es la misma del presente.

Todos los trabajos relacionados con este tema,
incluso éste, demuestran conclusiones divergentes,
de lo cual lo mas importante que debe tomarse en
cuenta frente a pacientes que presenten lesiones
“sugestivas” de infeccion por VPH, es el cuidado
gue se debe tener al emitir un diagnéstico, sin las
suficientes evidencias de la presencia del ADN del
virus en las células de dicha lesién. Esto, por una
parte, para evitar un tratamiento innecesario y por
otra parte, debido al efecto que puede causar en la
paciente un diagnéstico de este tipo, el cual para la
mayoria esta considerado como una enfermedad de
transmision sexual. Incluso Sawchuck (44) hasta
pone en duda la evaluacion de ciertos tipos de
lesiones.

Por otra parte, una vez diagnosticada debidamente
la infeccién, deben sopesarse las ventajas y
desventajas de tratar a la paciente, ya que los
tratamientos existentes para lesiones genitales por

Es de hacer notar, que en nuestro estudio, dentro yvpH, probablemente no erradiquen el reservorio

del grupo de muestras en las cuales no se detectOyjrg| presente en el tejido adyacente, por lo que en
ADN de los tipos de VPH evaluados (PCR), no se mychos casos, dichos tratamientos estan destinados
descarta la presencia de otros tipos de VPH cuyos g fallar, como lo indica la alta tasa de recurrencia de
cebadores, no fueron incluidos; opinion que |5 jnfeccion. Es importante aclarar que ningdn
compartimos con Strand y col. (31). De la misma gstydio sobre tratamiento de la infeccion por VPH
manera, constantemente se identifican nuevos tipos nos ha demostrado curacién de la misma. El objetivo
de VPH, los cuales permiten identificar el ADN  poy en dia es reducir la sintomatologia, en caso de
viral en aquellas lesiones, incluso malignas, las presentarse, en las pacientes con lesiones por VPH.
cuales permanecian negativas al ser tipificadas (43). También se han descrito estudios donde se ha dejado
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evolucionar estas lesiones sin recibir tratamiento,y -
se ha evidenciado que 55% persistieron sin cambios
durante el periodo de observacion y el 45%
regresaron espontaneamente (45). No esta de mas
notar los estudios que sugieren que el tratamiento
de condilomas genitales en hombres no logra
disminuir la tasa de displasia cervical en su
compafera sexual (46).

Es evidente que el conocimiento sobre la biologia
de la infeccidn por el virus del papiloma humano,
continuara en un réapido desarrollo, por la
importancia clinica de su asociacion con lesiones
neoplasicas genitales y es de esperar como en otros
campos de la patologia, que este desarrollo
contribuya a ofrecer métodos de diagndstico
oportunos y control de la infeccién por VPH.

Los resultados de este trabajo sugieren:

e Una citologia exo-endocervical Gnica negativa,
no excluye la presencia de infeccion por VPH
clinica, subclinica o latente.

e Frente a las lesiones vaginales “sugestivas”
clinicamente de infeccion por VPH, la colpos-
copia, por si sola, no es capaz de diferenciar si
son causadas por dicho virus o por otro agente
etioldgico.

« No se encontré correlacion entre el diagnostico
anatomopatoldgico y la deteccién del ADN del
virus por PCR.

e Loscriterios histologicos para el diagnostico de
la infeccion por VPH son de poco valor de
prediccion en la infeccion subclinica.

e Paraeladecuado diagndstico de la infeccién por
VPH no debe utilizarse un método Unico. EIl mas
concluyente es la determinacion del ADN viral.

e« Esrecomendable el uso de cebadores universales
para el diagnéstico molecular de VPH, con la
finalidad de abarcar un maximo namero de tipos
de VPH en cada determinacién.

e Debido a que el diagnostico de infeccion por
VPH, puede tener un gran impacto psicolégico,
emocional y social en la paciente, y esto, aunado
a la dificultad de realizar de forma rutinaria la
deteccion del ADN del virus, sobre todo por su
alto costo, el ginecélogo debe ser muy cauteloso
en el momento de emitir un diagndéstico de
infeccion por VPH.
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Se ha reportado un alto porcentaje de recidivas
posteriores al tratamiento de las lesiones por esta
infeccion, por lo que esta en tela de juicio, el

beneficio de tratar o no dichas lesiones, mas aun

si son asintomaticas y de las cuales la paciente

ignora ser portadora.
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