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RESUMEN

El virus papiloma humano se caracteriza por ser epiteliotropico, teniendo
mayor afinidad por las mucosas anal, oral y vaginal, produciendo asi cambios
en las células facilmente detectables por la citologia. El objetivo de este trabajo
fue analizar la incidencia del virus papiloma humano (VPH) por citologia
cervical en mujeres embarazadas. El tipo de investigacion fue analitica y el
disefio de campo, de laboratorio, contemporaneo, transeccional y univariable.
Formaron parte del estudio 91 mujeres embarazadas con previo conocimiento
de la investigacion, a las cuales se les tom6 una muestra cervical y colposcopia
en la consulta prenatal del Hospital “Dr. Carlos Roa Moreno”, la coloracién de
Pap-Mart® fue realizada en el Laboratorio Docente Asistencial Lcda. Celina
Sanchez Rincén de la Facultad de Farmacia y Bioanalisis. Los datos clinicos
y epidemioldgicos se recolectaron a través de una ficha informativa y se
analizaron bajo un enfoque cualitativo. Los resultados arrojaron que el 13,19%
de las pacientes presentaron alteraciones citologicas, distribuidas asi: 8,79%
para ASC-US y 4,40% para LSIL, de las cuales en el 3,30% se encontraron
hallazgos citolégicos compatibles con la infeccién por VPH. Se concluyo que
la incidencia para la infeccién por el VPH se encuentra por debajo de la media
en relacion a investigaciones similares, tomando en cuenta solo la citologia
cervical como método de tamizaje.

Palabras clave: virus papiloma humano, citologia cervical, incidencia, mujeres
embarazadas, Pap-Mart, lesiones atipicas, lesiones premalignas.
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INTRODUCCION

Antecedentes del problema

La incidencia del Virus Papiloma Humano (VPH), se refiere al nimero
de casos nuevos de la infeccibn causada por el mencionado virus, éste,
pertenece a la familia Papilomaviridae, posee un genoma circular de acido
desoxirribonucleico (ADN) de doble cadena como material genético, se
encarga de infectar a la célula huésped del estrato basal del epitelio que ha
sufrido micro traumatismos, para asi poder replicarse y auto perpetuarse. En
la actualidad existen mas de 100 genotipos virales, los cuales afectan el tracto
ano-genital y oral, de acuerdo con la capacidad de persistencia y proliferacion
este puede desarrollar un proceso neoplasico clasificandolos en genotipos
virales de alto riesgo y bajo riesgo oncogénico’. Los primeros poseen mayor
riesgo de progresar a una lesion premaligna o desarrollo de cancer, mientras
qgue el genotipo de bajo riesgo se puede observar la aparicion de lesiones de
tipo condiloma acuminado (verrugas), siendo poco probable su progreso a
malignidad?.

La citologia cervical, consiste en la observacién microscopica de células
gue descaman del epitelio cervical. La muestra se obtiene mediante un
raspado de 360° del exocervix con una espatula de madera y por cepillado del
endocervix, se realiza un frotis para luego fijarlo y tefiirlo por la técnica
inicialmente descrita por Papanicolaou; las observaciones se clasifican segun
el sistema Bethesda®. Este tipo de prueba permite ofrecer un diagndstico
clinico a través de la clasificacion y cuantificacion de los microorganismos que
pueden ser patdgenos 0 no y, que pueden afectan la microbiota normal
produciendo cambios sugestivos en el epitelio que son observables en el frotis

tal como ocurre con el virus papiloma humano®.
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La infeccion producida por el virus papiloma humano se basa en la
capacidad que tiene el virus de infectar las células y perpetuarse en el epitelio
de la mucosa anal, vaginal y oral'. En cuanto a la carcinogénesis del VPH este
hace alusion al dafio genético que pueden sufrir los genes reguladores a causa
de una mutacién que produce el virus en las células, originando alteracion en
el tejido normal pudiéndose producir una neoplasia3.

Por otra parte se describe la aproximacion tedrica sobre el virus
papiloma humano relacionado con los factores de riesgo, refiriéndose asi a
factores como: estado inmunoldgico, inicio de relaciones sexuales a temprana
edad, mdultiples compaferos sexuales, actividad sexual desprotegida,
consumo de tabaco, multiparidad y coinfeccion con otros agentes de
transmision sexual pueden aumentar la probabilidad de persistencia del virus®.

Finalmente la aproximacion teérica del virus papiloma humano
relacionado con la citologia cervical describe que a través de este criterio de
analisis se puede detectar la aparicion de cambios morfologicos en las células
inducidas por el virus en el epitelio cervical®.

En los ultimos afios se han descrito diferentes trabajos que relatan la
situacion actual de la temética estudiada en el presente, el primero de ellos
tuvo como objetivo establecer la evolucion de las lesiones del cuello uterino
durante la gestacién y el puerperio. Se analizaron muestras de 43 pacientes
gue previamente habian tenido un diagndstico de patologia pre invasora de
cuello uterino comprobado por citologia o biopsia. Empleando el método de
diagndstico citol6gico obtuvieron como resultado que 17 pacientes arrojaron
Lesion intraepitelial escamosa de bajo grado (LSIL), de las cuales 9 de ellas
tenian signo de infeccion por VPH durante la gestacion, mientras que durante
el puerperio 10 resultaron con LSIL teniendo 6 de ellas signos claros de
infeccién por VPH’. Las conclusiones muestran la relacién que existe entre la
infeccion de cuello uterino por VPH vy la deteccién por citologia cervical’.

También se revisa la eficacia de la inspeccion visual con acido acético

en el diagnéstico de neoplasias intraepiteliales cervicales. Se les realizo
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citologia cervical junto con inspeccion visual con acido acético mas
colposcopia a 111 pacientes que acudieron a la consulta de patologia cervical
de la Maternidad Concepcién Palacios®. Determinaron que la asociacién entre
la colposcopia y la citologia fue media, obteniendo una sensibilidad de 65,5%
y especificidad del 100%, finalmente concluyeron que la inspeccion visual con
acido acético permite observar lesiones cervicales sugestivas de tipo LSIL
puesto que hay mayor asociacion con las caracteristicas observadas por la
colposcopia®.

Continuando con la revision de la literatura se analiza un estudio
observacional, descriptivo y transversal el cual tuvo como objetivo calcular la
prevalencia de Lesion intraepitelial escamosa en citologia cervical de tamizaje,
utilizando una muestra de 379 pacientes de 21 a 64 afios de edad a las cuales
se les realizo citologia cervical de tamizaje. En el andlisis descriptivo de los
datos encontraron una prevalencia de Lesion intraepitelial escamosa de
4,49%, en el que un 3,17% corresponde a LSIL y 1,32% a Lesion intraepitelial
escamosa de alto grado (HSIL), pudiendo concluir que hay congruencia con la
literatura®.

Seguidamente, se estudia la prevalencia de la infeccion por VPH,
mediante un estudio prospectivo en 91 mujeres embarazadas y 91 mujeres no
embarazadas cuyas muestras fueron analizadas por citologia vaginal y PCR,
los resultados obtenidos fueron la deteccion del ADN del VPH en 23/91
muestras cervicales de mujeres embarazadas y en 12/92 muestras cervicales
de mujeres no embarazadas, los resultados sugieren una mayor prevalencia
de infeccion por VPH en mujeres embarazadas vs. mujeres no embarazadas,
este hallazgo puede estar relacionado con la inmunosupresion relativa
observada en mujeres embarazadas, destacando la importancia del control
apropiado de la infeccion viral en esta poblacion especifical®.

Finalmente, se estudia la incidencia de displasias cervicales en
embarazadas a través del examen Papanicolaou, para ello se analizaron 250

pacientes gestantes y se obtuvieron los siguientes resultados: 14,4% de
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anormalidades cervicales y 0,8% de cancer cervico uterino. Concluyeron que
se debe realizar sin excepcion la toma de muestra cervical en la primera
consulta prenatal debido a que la tasa de incidencia de lesiones cervicales es

mayor en relacién a lo establecido en la bibliografia®?.

Justificacion e Importancia de la Investigacion

La Justificacion debe responder a los por qués o razones de la
investigacion. Especificamente, estas razones pueden ser categorizadas
como necesidades, curiosidades y preocupaciones, motivaciones, intereses,
valores, potencialidades, oportunidades, tendencias, contradicciones.? La
autora de esta investigacion identifico potencialidades tales como: El VPH
tiene la capacidad de infectar las células y perpetuarse en el epitelio de la
mucosa anal, vaginal y oral!, ocasiona un dafio en los genes reguladores
produciendo asi una mutacién en las células la cual se traduce en la alteraciéon
del tejido normal hasta llegar a una neoplasia, esto es conocido como la
carcinogénesis del VPH, siendo causada por los genotipos de alto riesgo
oncogénico del virus.? La citologia cervical es un método de diagndstico a
través del cual se pueden observar los cambios sugestivos en las células que
descaman del epitelio cervical, este consiste en la observacion microscoépica
de las células escamosas obtenidas con una espatula de madera y/o por
cepillado de la zona endo-exocervical tras ser fijadas y tefiidas con la técnica
de Papanicolaou®*.

Se han identificado razones de potencialidad que a su vez mostraron
necesidad, motivacion e interés por parte de la autora, siendo estas:
Epidemiolégicamente cuando nos referimos a incidencia hablamos de la
aparicion de casos nuevos de una enfermedad. Las tasas de infeccion por
VPH en mujeres jévenes son altas después del inicio de las primeras
relaciones sexuales y se mantienen elevadas con cada nueva pareja sexual®.

En la actualidad existen mas de 100 genotipos virales de VPH, de los cuales
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40 de ellos afectan el tracto ano genital, de acuerdo con su capacidad de
desarrollar un proceso neoplésico se clasifican en genotipos de alto riesgo y
bajo riesgo oncogénicol. Las tasas de incidencia y prevalencia son
generalmente mas altas para los tipos de VPH de alto riesgo, en particular el
VPH 16, aunado a ello existen diferentes cofactores que contribuyen con la
persistencia del virus en el tejido, entre los mas importantes tenemos el estado
inmunologico, inicio temprano de relaciones sexuales, mdltiples parejas
sexuales, actividad sexual desprotegida, multiparidad, consumo de tabaco y
la coinfeccion con otros agentes de transmision sexual®.

Existen otras razones que despertaron la motivacion y el interés de la
investigadora: Se ha demostrado que la inspeccion visual con acido acético
(IVA) junto a la colposcopia complementan muy bien el andlisis de la citologia,
esto se debe a que la IVA tiene mejor sensibilidad y la citologia mayor
especificidad teniendo como resultado que la aplicacion de ambos tendria mas
eficacia en el diagnostico®. Durante el embarazo, la evolucién natural de la
infeccion por el VPH se modifica en funcion de los cambios naturales en la
inmunidad del huésped y los niveles hormonales, es por ello que este en la
gestacion suele inducir una alteracion temporal de la inmunidad mediada por
células que facilitan la expresion clinica bien sea de infecciones recientes o
latentes. De alli que los hallazgos citolégicos sugestivos de lesiones por el
VPH, son mas frecuentes durante el embarazo®.

Finalmente, se presentan las razones de tendencia: Se observo que la
citologia posee una sensibilidad del 65,5% y especificidad del 100% durante
el uso de IVA como método de tamizaje independiente primario para
diagnéstico de Neoplasia intraepitelial cervical en comparacion con la IVAy la

colposcopia en relacién a la biopsia®.
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El problema

Después de describir la situacidon actual del evento de estudio la autora
de esta investigacion formula el siguiente enunciado holopraxico:

¢,Cual es la Incidencia del virus papiloma humano en embarazadas
usando la citologia cervical como método diagnostico y la relacion de aparicion
con los siguientes factores de riesgo: edad de inicio de relaciones sexuales,
numero de compafieros sexuales, multiparidad e infecciones de transmision
sexual asociadas en las mujeres que acudieron a la consulta de planificacion
familiar del Hospital “Dr. Carlos Roa Moreno” de La Grita, estado Tachira y
cuyas muestras seran analizadas en el Laboratorio Docente Asistencial Lcda.
Celina Sanchez Rincén de la Facultad de Farmacia y Bioanalisis durante el
periodo octubre de 2022 a marzo de 20237

Antecedentes tedricos

Trabajos Previos

Rodriguez Priscila, Jaimes Katleya, Cohen Aaron, Cortes-Charry Rafael
y Acosta Humberto (2018), Revista de Obstetricia y Ginecologia de Venezuela.
Lesiones preinvasoras de cuello uterino en el embarazo: incidencia, evolucion,
conducta y persistencia en el puerperio. Establecer la evolucion durante la
gestacion y puerperio de las lesiones preinvasoras de cuello uterino
diagnosticadas en la consulta prenatal. La poblacion en estudio la conformaron
43 pacientes que acudieron entre agosto 2013 y agosto 2014 a la consulta

prenatal del Servicio de Obstetricia del Hospital Universitario de Caracas y
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fueron referidas para alto riesgo obstétrico del mismo centro por hallazgos de
LSIL o HSIL en la citologia; NIC 1, NIC 2 o NIC 3 en biopsia, con edades
comprendidas entre 19 y 40 afios. Durante la consulta, se completé el
instrumento de recoleccibn para posterior realizar la colposcopia,
seguidamente se aplicoO acido acético y solucion de lugol, dejandose por
escrito en el instrumento de recoleccion de datos los hallazgos obtenidos. Las
pacientes fueron evaluadas colposcopicamente en los proximos trimestres de
la gestacion y una ultima vez 6 semanas posteriores al parto o cesarea, en
esta Gltima consulta se tomO muestra para citologia o biopsia segun lo
observado. Los datos fueron agrupados en tablas comparativas para asi
establecer la presencia o no de modificaciones en los hallazgos presentados
en las evaluaciones sucesivas, empleandose para el analisis estadistico
medidas de resumen descriptivas, expresadas en porcentaje. En la primera
evaluacion colposcépica se encontr6 que de 43 pacientes, 17 (39,5%)
resultaron con LSIL, 4 (9,3%) con HSIL, 9 (20,9% con cambios sugestivos de
infeccion por VPH, 8 (18,6%) resultaron con NIC 1, 1 (2,3 %) present6 NIC 2,
en 3 (7 %) pacientes la biopsia resulté NIC 3y en 1 (2,3 %) de las pacientes
resultd CIS y para la ultima evaluacion se encontr6 que el 58,33% (21) de las
citologias negativas, el 16,67% (6) LSIL, ningun HSIL, el 11,11 % (4) VPH,
9,33% (3) NIC1, 2,78 % (1) NIC 2, el 5,56 % (2) NIC 3 y ningun CIS. A partir
de estos resultados concluyeron que la mayoria de las lesiones
experimentaron regresion en el puerperio, sin embargo se requiere de otros
estudios como la tipificacion viral, la persistencia del contacto sexual y otros
factores que pudiesen explicar los hallazgos de persistencia y progresion de
las lesiones’.

Suleiman Al Esper Magdalena y Gonzalez Blanco Mireya (2018),
Revista de Obstetricia y Ginecologia de Venezuela. Neoplasia intraepitelial
cervical: utilidad de la inspeccion visual con &cido acético (IVA) en el
despistaje. Evaluar la eficacia de la inspeccién visual con acido acético como

método de despistaje en el diagnostico de neoplasias intraepiteliales
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cervicales. Se utiliz6 una muestra de 111 pacientes que cumplian con las
siguientes caracteristicas: citologia anormal, biopsia cervical previa que
reporte patologia, indicacion para procedimiento escisional o ablativo en cuello
uterino, citologia que reporte inflamacién severa persistente, a pesar de
tratamiento adecuado, o paciente de ingreso reciente a la consulta externa. Se
tom6 muestra exo-endocervical para analisis citolégico, posterior a ello se
colocé acido acético al 5% en el cuello uterino y se dej6 actuar por 1 minuto
para luego realizar un diagrama de las lesiones encontradas detallando:
localizacion horaria, tamafio, bordes, coloracién y cambios vasculares; 30
minutos después se aplico acido acético al 5%y solucién de lugol para realizar
la colposcopia evaluando nuevamente el exocérvix y la zona de
transformacion. Los datos fueron evaluados mediante frecuencia absoluta,
porcentaje, media y desviacion estandar, mediana y moda comparada
mediante diferencias de proporcién, diferencias de medias para una p<0,05,
se midi6 la eficacia del método mediante la sensibilidad, especificidad, valor
de prediccion negativo y positivo y razén de probabilidades, con respecto a la
colposcopia, y con respecto a la histologia, en los casos en los cuales se
practic6 estudio histolégico. Se calculé el coeficiente de contingencia entre IVA
y colposcopia y entre citologia y colposcopia obteniendo como resultado: con
respecto a la IVA hubo 45 estudios normales (40,5 %) y 66 (59,5 %) que
presentaron algun tipo de lesion; hubo 41 colposcopias sin cambios (36,9 %),
en 70 (63,1 %) mujeres se detectaron lesiones en la colposcopia y para la
citologia en 40 casos resulté positiva para alteraciones de las células
epiteliales (36,0 %), de ellas, 30 (27,0 % del total) correspondieron a lesién
intraepitelial de bajo grado. Finalmente los investigadores concluyeron que la
IVA tiene mejor sensibilidad y la citologia mejor especificidad, la aplicacion de
ambos tendria mejor eficacia en la seleccion de pacientes que ameritan
consultas mas especializadas®.

Solis José Gabriel y Briones Torres Tomas Ivan (2018), revista médica

del instituto mexicano del seguro social. Prevalencia de lesion intraepitelial en
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citologia cervical de tamizaje en una unidad de primer nivel de atencion.
Calcular la prevalencia de lesion intraepitelial en citologia cervical de tamizaje.
Se estudid al grupo de pacientes que se realizaron una citologia cervical de
tamizaje en la Unidad de Medicina Familiar No. 36 del Instituto Mexicano de
Seguros Sociales, en la ciudad de Matamoros, Tamaulipas, en el periodo de
enero a diciembre del 2015 obteniendo una muestra de 379 pacientes, las
variables estudiadas en cada paciente fueron: edad, grupo etario, tiempo
transcurrido desde su Ultima citologia, condicion ginecoobstétrica a la
deteccion y diagndstico citolégico (negativo para lie o malignidad, LSIL, HSIL
y carcinoma invasor). Posteriormente se realiz6 un analisis descriptivo de los
datos los cuales fueron; La edad promedio de la muestra general fue de 42.81
afos, se encontrd una prevalencia de 4.49% (17) de lesion intraepitelial, de las
cuales 3.17% (12) correspondian a lesion intraepitelial de bajo grado y 1.32%
(5) a lesién intraepitelial de alto grado, con un 95.51% (362) de citologias
negativas para malignidad, ademas, no se encontré6 ninguna muestra con
reporte de carcinoma invasor. La mayoria de las pacientes estudiadas
pertenecian al grupo etario de 41 a 60 afos, el cual fue también el mas
afectado y en el cual se incluyen todos los casos de HSIL, lo cual puede indicar
la necesidad de promover el tamizaje en otros grupos de edad?®.

Salcedo Mila, Damin Andrea, Agnes Grasiela, Pessini Suzana, Beitune
Patricia, Alexandre Claudio, Schmeler Kathleen y Silveira Gustavo (2015),
Medline, Prevalence of human papillomavirus infection in pregnant versus non-
pregnant women in Brazil. Investigar la prevalencia del virus papiloma humano
(VPH) en muestras cervicales de mujeres embarazadas y no embarazadas en
el sur de Brasil. Se analizaron muestras de 91 mujeres embarazadas y 92
mujeres no embarazadas sin antecedentes de displasia cervical o cancer, las
muestras cervicales para la prueba de la genaotipificacion del VPH y la citologia
se obtuvo en cada trimestre del embarazo y en el puerperio para las mujeres
embarazadas y en intervalos coincidentes para las mujeres no embarazadas,

se aplico el analisis de regresion logistica multivariada, se usaron la medida
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de odds ratio (OR) y el intervalo de confianza del 95% (IC 95%), por tanto el
nivel de significacion estadistica se establecio en el 5% (P < 0,05). EI ADN del
VPH se detectd en 23/91 (25.3%) muestras cervicales de mujeres
embarazadas y en 12/92 (13%) muestras cervicales de mujeres no
embarazadas (P = 0.035), a partir de esto se obtuvo que de las 23 mujeres
embarazadas con VPH positivo, 17 (73,9%) tuvieron citologia cervical normal,
los HPV16 y HPV18 fueron los tipos virales mas frecuentemente detectados.
Se demostré una mayor prevalencia de infeccion por VPH en mujeres
embarazadas versus mujeres no embarazadas, este hallazgo puede estar
relacionado con la inmunosupresion relativa observada en mujeres
embarazadas, destacando la importancia del control apropiado de la infeccion
viral en esta poblacién especifica. En dicha investigacion se obtuvo una
relacion directa entre la infeccién por VPH y la inmunosupresion, puesto que
este Ultimo es considerado factor de riesgo y, en caso de mujeres
embarazadas aumenta tanto la probabilidad de apariciobn como reincidencia
de la enfermedad*©.

Trevifio Emilio, Vidal Oscar, Saldivar Donato, Luna Marcelo, Castillo
Lorena, Nufiez Rey, Gomez Heidi (2010), Evaluacion de la incidencia de
displasia cervical en embarazadas en un hospital Universitario. Evaluar la
incidencia de la displasia cervical en mujeres embarazadas. Se realizé el
examen de Papanicolaou en 250 pacientes en estado de gravidez que
acudieron a la consulta de obstetricia del hospital universitario de enero 2006
a julio 2007, los datos de los factores de riesgo se tomaron del expediente
clinico. En el caso de resultados anormales se realizé revaloracion de la
paciente 6 semanas después del nacimiento. Los resultados obtenidos fueron:
85,6% arrojaron alteraciones inflamatorias inespecificas, en cuanto a
anormalidates se ubicaron en 14,4% distribuidas de la siguiente manera 3,2%
Atipias de significado indeterminado (ASC-US), 8% LSIL, 2,4% HSIL y un 0,8%
para Cancer cervico uterino. En este estudio se observé que la incidencia de

displasias cervicales en pacientes embarazadas es mas alta en relacion a lo
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que indica la literatura y también se evidencio que el 75% de las pacientes
nunca se habia hecho un Papanicolaou?!.

Antecedentes Histéricos o Epistemologicos

Esta investigacion esta respaldada por estudios de hechos historicos
referentes a citologia como técnica de estudio microbiologico, pesquisa de
cancer y sus lesiones precursoras y valoracion hormonal.

A partir de 1923 se introdujeron las primeras técnicas para diagndstico
de enfermedades del cuello uterino y vagina, especificamente en 1943 el Dr.
George Papanicolaou incluyo la citologia como método de diagndstico de
cancer de cuello uterino con la técnica que lleva su nombre (PAP) 13, Esta
consistio en observar las células que descaman del cuello uterino (exo-
endocervix) y de la cavidad vaginal, las cuales son coloreadas por un método
de tincidn policrémica, que consta de un ndcleo oscuro sobre un citoplasma
de contraste®!4. Anteriormente, la prueba de Papanicolaou se usaba para
detectar células anormales en el cuello uterino antes de que convirtieran en
cancer, en la actualidad se pueden diagnosticar otras patologias que inducen
cambios en la morfologia celular, provocados por microorganismos como la
Chlamydia trachomatis, Trichomonas vaginalis, Candida spp, herpes virus y
cambios provocados por el virus del VPH, asi como obtener una valoracion
hormonal a través de cambios observados en las células que descaman del
epitelio vaginal®®.

A finales del siglo XIX cientificos que buscaban la causa del mosaico
del tabaco, descubrieron que la enfermedad podia transmitirse de planta a
planta si se frotaban las hojas sanas con las nuevas, en 1898 Martinus
Beijerinck obtuvo pruebas que el agente infeccioso que causaba esta
enfermedad tenia caracteristicas de un ser vivo por lo que planteo la hipétesis

de que dicho agente se reproducia dentro de una célula viva a lo que llamo
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virus. Posteriormente, Hoyle y Nalinc propusieron la hipotesis de la
panspermia que supone que estos microorganismos caen sobre la tierra y la
contaminan, por esto los virus son los responsables del origen de la vida en la
tierra; esta teoria fue poco aceptada por lo que se propusieron otras hipétesis:
Teoria regresiva, Teoria del origen celular y la Teoria de la coevolucién que
consistieron en: los virus son parasitos extracelulares dependientes de células
hospederas, que se generaron a partir de acidos nucleicos y por ultimo refiere
que los virus y las células evolucionaron juntos a partir de polimeros complejos
de &cidos nucleicos!®1718, El VPH pudo observarse por primera vez en 1950,
en imagenes obtenidas con microscopio electrénico proveniente de muestras
de papilomas de piel. Los virus de la familia Papillomaviridae fueron
clasificados inicialmente como una subfamilia de los Papovaviridae en 1962,
pero se reclasificaron en 2002 como una familia independiente, se identificaron
las clases de los 2 primeros genotipos VPH1y VPH2 en 1977, posteriormente
con el genoma del VPH1 como sonda se identifico y aisl6 el genoma del VPH6
de un condiloma acuminado, demostrando asi el genotipo que genera este tipo
de lesiones. El punto decisivo ocurrié en 1983 cuando aislaron el VPH16 y un
afio después el VPH18 a partir de muestras de cancer de cuello uterino®®.
Hacia el afio 2002, Garcia en su trabajo de grado dedujo que el riesgo
de infeccion por VPH en las mujeres y por lo tanto de cancer de cuello uterino
aumenta cuando ocurren otros factores relacionados con el comportamiento
sexual y los estilos de vida de las mujeres y sus parejas, en este estudio la
mayoria de las mujeres infectadas que se realizaron la citologia cervico-
vaginal fueron profesionales y mondgamas puesto que por ser casadas o0 con
unién estables no utilizan métodos protectores contra las infecciones de
transmision sexual®. Posteriormente, para el aflo 2013, Moreira en su tesis
doctoral concluyo que el VPH como diagnostico de ingreso en el hospital
Gineco-Obstetrico Enrique C. Sotomayor ocupan una alta incidencia, teniendo

en cuenta la importancia del papel que juega el control prenatal puesto que
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pueden haber infecciones oportunistas como las provocadas por el virus, que

puede poner en riesgo el embarazo??.

Bases Teodricas

Los virus son parasitos intracelulares obligados que carecen de
ribosomas, membrana citoplasmatica y maquinarias de replicacién, de alli que
utilizan a la célula hospedadora para causar la infeccién bien sea a nivel celular
o humoral. Estos poseen caracteristicas especificas como su genoma y
morfologia que les permite infiltrarse en la célula huésped causando diferentes

efectos: citopatico, litico e hiperplasico??.

Virus Papiloma humano

Las infecciones por VPH son comunes en adolescentes y adultos
sexualmente activos, es una de las infecciones de transmision sexual mas
prevalentes en la actualidad!’. La evoluciéon de los papiloma virus les ha
permitido adaptarse a diferentes epitelios vinculandose asi a diferentes
enfermedades. Por lo tanto, dependiendo del tropismo del VPH se ha dividido
en 2 grupos: cutaneos y mucosos?3. Los primeros incluyen 5 géneros que
afectan a los humanos y conducen al desarrollo de verrugas que aunque se
consideran tumores benignos el riesgo de desarrollar carcinoma cutaneo de
células escamosas aumenta significativamente en inmunocomprometidos, asi
como también en individuos sanos expuestos cronicamente a radiacion UV2*+
2%, En cuanto a los VPH mucosos solo comprende el género
Alphapapilomavirus de los cuales se desprenden los genotipos de bajo y alto

riesgo oncogénico, solo se contagian por contacto sexual coital o no coital®.
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Estructuray genoma

Los Papilomavirus son virus de ADN gue agrupan una gran variedad de
tipos virales que infectan tanto al hombre como a otras especies. Son virus
desnudos, pequefios de forma icosaedrica con un ADN bicatenario circular con
2 genes, uno temprano y uno tardio. Sus particulas tienen un didmetro de 52

a 55nm formado por aproximadamente 8000pb de longitud*” 27,

Figura 1. Reconstruccion 3D de una particula de Papilomavirus bovino?’.

El mapa gendmico del VPH esta constituido por 3 regiones que codifican
para proteinas que tienen funciones especificas indispensables para el virus,
estas regiones se encuentras distribuidas de la siguiente manera: region de
transcripcion temprana que codifica las proteinas involucradas en la
replicacion viral comprende 6 genes (E1, E2, E4, E5, E6, E7), regién de

transcripcion tardia que contiene 2 genes (L1, L2) necesarias para el
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ensamblaje del virus y una region controladora (LCR) rica en elementos que
actlan en cis, que son esenciales para la replicacion y transcripcion del ADN
viral 7. Las proteinas virales E1 y E2 son necesarias para la replicacion viral,
ya que, después de unirse a secuencias de ADN especificas, forman un
complejo que inicia la sintesis de ADN de la progenie, mientras que se cree
que E4 facilita la liberacion y transmision viral. Debido a su papel en la
promocioén del cancer, las proteinas E5, E6 y E7 se denominan oncoproteinas.
Se ha demostrado que cooperan con éxito en la tumorigénesis, no solo al
dirigirse a las moléculas reguladoras del ciclo celular negativo, como los
supresores de tumores p53 y p105Rb, sino también al facilitar el proceso de

reingreso en la fase S de las células en diferenciacion?8-29,

Figura 2. Mapa genémico del VPH-167.

Se han descrito mas de 100 VPH con aislamientos de genomas

complejos, la base de datos reunida durante 30 afios con las secuencias de
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miles de aislamientos de Papilomavirus se usé para generar un sistema de

clasificacién: riesgo bajo y riesgo alto6-?7.

Los tipos de bajo riesgo son oncolégicamente benignos y causan
papilomas benignos de tipo condiloma acuminado que suelen resolverse
espontaneamente o pueden aumentar y persistir durante el embarazo y en

individuos inmunocomprometidos (genotipos 6 y 11).

TR

Figura 3. Verrugas venéreas tipo condiloma acuminado en la regién anal del periné??.

Los tipos de alto riesgo son responsables de una gran proporcién de
lesiones pre neoplasicas y/o carcinoma de cuello uterino, vulva, vagina, ano,
pene y orofaringe en individuos inmunocompetentes (genotipos 16 y 18). Hay
un periodo de latencia de 4 a 24 afios entre la infeccion y el desarrollo del

cancer.
Patogenia

Los Papilomavirus entran a través de lesiones en piel y mucosas, se
ubican en las células basales del epitelio escamoso o mucoso donde se

replican junto con la multiplicacién celular, el virus tiene unas proteinas que
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estimulan el crecimiento celular lo que conlleva el engrosamiento de la piel y
produce la verruga o lesion. A medida que las células basales se dividen y se
alejan gradualmente de la membrana basal hacia las capas suprabasales,
normalmente sufririan una interrupcion del ciclo celular y progresarian hacia la
diferenciacion terminal. Sin embargo, las células infectadas no pueden detener
el ciclo después de la division, lo que a su vez promueve la proliferacion celular
persistente. Posteriormente, la amplificacion del ADN viral, junto con la
expresion génica de la capside y el ensamblaje del virus, tiene lugar con éxito
en las capas suprabasales. Se ha demostrado que la expresion de la
oncoproteina E7 media no solo en el deterioro de p105, sino también en el de
pl07 y p130, promoviendo asi la entrada y reentrada en el ciclo celular en las
capas epiteliales basales y suprabasales. Al mismo tiempo, la oncoproteina
E6 conduce a la degradacién de p53, al tiempo que aumenta la actividad de la
telomerasa y ayuda al mantenimiento de los telédmeros para respaldar las
divisiones celulares repetidas. Al apoyar el reingreso a la fase S dentro de las
capas suprabasales, la actividad combinada de E6 y E7 facilita la amplificacion
del genoma viral. A medida que la amplificacibn del genoma cambia
gradualmente hacia el empaquetamiento del genoma en los queratinocitos
moribundos superiores, aumenta la produccion de E1, E4 y L1, para permitir

la salida del ciclo celular, la encapsidacion viral y la liberacions°.

El virus causa un efecto citopatico a través de la produccién de coilocitos,
este es capaz también de inhibir la apoptosis celular a través del bloqueo de
las proteinas P53 y PRB de las células hospedadoras. Sin estos frenos de
crecimiento celular la célula es muy sensible a mutaciones y aberraciones
cromosomicas que pueden llevar al desarrollo de tumores cancerigenos, como

ocurre con los VPH de alto riesgo oncogénico?”’.
Factores de riesgo
e Inicio precoz de las relaciones sexuales: el cuello uterino esta

formado por 2 tipos de epitelio que al unirse forma la zona
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escamocolumnar, la cual es sumamente sensible a la infeccion viral.
En adolescentes el epitelio cervical que forma el cuello uterino no se
encuentra en su total madurez y esta zona se encuentra mas
expuesta a la accion viral3-32,

e Mdltiples compafieros sexuales: esta condicionado por la
adquisicion de infecciones con diferentes genotipos oncogénicos,
asi como con otras infecciones de transmision sexual.

e Compafiero sexual promiscuo: mayor numero de parejas sexuales
conlleva mayor probabilidad de contraer la enfermedad.

e Multiparidad: cambios hormonales e inmunitarios durante el
embarazo

e Cofactores virales: dependen del genotipo oncogénico, persistencia
de la infeccién y la carga viral presente en las células.

e Cofactores ambientales: tabaco, anticonceptivos orales, infecciones
de transmision sexual (ITS).

e Cofactores del huésped: genéticos, hormonales: como interviene la

respuesta inmunoldgica.
Lesiones asociadas a la infecciéon por VPH

- Lesiones benignas: verruga genital (condiloma acuminado y condiloma

plano)

Es la enfermedad de transmision sexual mas difundida a nivel mundial,
causada por los VPH de bajo riesgo oncogénico. Aparece como una lesion
verrugosa exolitica de lento crecimiento que puede presentarse de forma
aislada o en racimo y afecta vulva, vagina, cérvix, ano, pene, boca y laringe.
El condiloma acuminado presenta estructuras en forma de coliflor visible, por
otra parte el condiloma plano precisa de técnicas mas profundas para su

deteccion33. 3435,
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- Lesiones premalignas

La infeccion por VPH es eliminada entre el primer y segundo afio luego

de adquirir la infeccion (esto ocurre si la paciente es inmunocompetente), Si

esta persiste aparecen una serie de alteraciones celulares que conllevan al

desarrollo de lesiones premalignas, esto ocurre en un periodo no mayor de 5

afios, dependiendo del hospedero y de los cofactores virales!’33:3637 A

continuacion se describe la clasificacion de lesiones premalignas:

NIC I: displasia ligera, neoplasia intraepitelial cervical grado | o
lesion intraepitelial escamosa de bajo grado. Arroja un
diagnostico histopatolégico de la infeccién por VPH, tiene una
alta tasa de regresion espontanea 3336,

NIC II: displasia moderada, neoplasia intraepitelial cervical grado
Il o lesion intraepitelial escamosa de alto grado. Constituye una
lesion premaligna de alto riesgo aunque el 40% de ellas pueden
regresar espontaneamente, se debe tratar clinicamente para que

no avances3: 36,

NIC Il o Carcinoma in situ (CIS): displasia severa, neoplasia
intraepitelial cervical grado 1l o lesion intraepitelial escamosa de
alto grado. Lesion precursora del cancer cervico-uterino o cancer

etapa cero33 36,

- Cancer cervico-uterino (CCU)

Es la segunda causa de muerte por cancer en el sexo femenino a nivel

mundial, su distribucién global muestra una relacion con el nivel de desarrollo

socioeconémico, donde las tasas de incidencia y mortalidad tienden a ser 5

veces mayor en paises desarrollados con respecto a los paises en desarrollo.

Se distinguen los siguiente tumores epiteliales mas frecuentes: Carcinoma de

células escamosas, Adenocarcinoma cervical, Carcinomas adenoescamosos

y neuroendocrinos®e.
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El CCU esta asociados a los VPH de alto riesgo oncogénico, donde los

genotipos 16 y 18 son los responsables del 80% de los casos. Este tumor tiene

su origen en la region escamocolumnar, la cual es altamente sensible a la

accion de estos virus36: 37,

Diagndstico

Exploracion clinica de mujeres en la vulva y la region perianal; en el
hombre en el glande, meato uretral, prepucio, tallo del pene, escroto
y region perianal.

El estudio colposcopico ofrece la posibilidad de estudiar in vivo el
comportamiento biolégico del epitelio cervical y proporciona un
complemento a la exploracién ginecoldgica. Para el afio 2011 el
Comité de Nomenclatura de la Federacion Internacional de
Patologia Cervical y Colposcopia (IFCPC) aprueba la actualizacion
para unificar terminologias en cuanto a su clasificaciéon, estas se

resumen en el siguiente cuadro:

Tabla 1.- TERMINOLOGIA COLPOSCOPICA SEGUN LA FEDERACION
INTERNACIONAL DE COLPOSCOPIA Y PATOLOGIA CERVICAL 2011.

TERMINOLOGIA COLPOSCOPICA DEL CUELLO UTERINO DE IFCPC 2011

EVALUACION GENERAL Adecuada/inadecuada a causa de ...(por €j.:

cuello uterino no claro por inflamacion,
sangrado, cicatriz)

Visibilidad de la uniébn escamocolumnar:
completamente visible, parcialmente visible,
no visible.

Tipos de zona de transformacién 1,2,3

HALLAZGOS COLPOSCOPICOS | Epitelio escamoso original:
NORMALES Maduro

Atréfico

Epitelio columnar:

Ectopia

Epitelio escamoso metaplasico:
Quistes de Naboth
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Aberturas glandulares y/o criptas glandulares
Deciduosis en el embarazo

HALLAZGOS Principios Ubicacion de la lesion: dentro o fuera de la
COLPOSCOPICOS | generales zona de Transformacion, ubicacion de la
ANORMALES lesion segun las agujas del reloj.
Tamario de la lesion Numero de cuadrantes
del cuello uterino que cubre la lesion,
tamarfio de la lesion en porcentajes del cuello
uterino.
Grado 1 Epitelio acetoblanco Mosaico fino,
(Menor) delgado. Borde Puntillado fino.
irregular.
Grado 2 Epitelio acetoblanco Mosaico grueso,
(Mayor) denso, Aparicion Puntillado grueso.
rapida de epitelio Bordes delimitados,
acetoblanco. Orificios | Signo del limite del
glandulares abiertos borde interno, Signo
con bordes de cresta o sobre
engrosados. elevado.
No Leucoplasia (queratosis, hiperqueratosis),
especificos | Erosion Solucién de Lugol (Test de Schiller):
positivo/negativo

SOSPECHA DE INVASION

Vasos atipicos Signos adicionales: Vasos
delgados, superficie irregular, lesién
exofitica, necrosis, ulceracion (necroética),

tumoracion nodular.

HALLAZGOS VARIOS

Zona de
transformacion
congénita, Condiloma,
Pélipo (exocervical
/endocervical)
Inflamacién,

Estenosis, Anomalia
congénita,
Anomalias post
tratamiento,
Endometriosis.

- Citologia consiste en el raspado de exo-endocervix con el cual se

realiza un frotis y posterior se colorea con la tincion de Papanicolaou,

puede detectar alteraciones celulares (Coilocitos y/o Disqueratocitos)

gue son indicativas de infeccion por VPH. El Sistema Bethesda permite

a los patologos realizar informes sistematizados y al clinico establecer

la actitud a seguir en funcién de cada categoria diagndstica, su ultima

actualizacion data del afio 2014 y se describe a continuacion:
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Tabla 2.- CLASIFICACION SISTEMA BETHESDA 2014.

CLASIFICACION SISTEMA BETHESDA 2014

TIPO DE MUESTRA
Se debe indicar si la muestra es convencional o preparacion en base
liquida

ADECUACION DE LA MUESTRA

Satisfactoria para evaluacion:
e Presencia o ausencia de componente celular endocervical y/o
zona de transformacion.
e Indicador de calidad: parcialmente obscurecido por sangre,
inflamacion, etc.
Insatisfactoria para evaluacion:
e Muestra rechazada no procesada por... (especificar la razon)
e Muestra procesada y examinada pero inadecuada por..
(especificar la razén

CATEGORIZACION GENERAL

Negativo para lesién intraepitelial o malignidad

Anormalidades en células epiteliales (especificar si es en células
escamosas o glandulares)

Otro: células endometriales en mujeres de 45 afios 0 mas.

INTERPRETACION/RESULTADO

Negativa para lesion intraepitelial o malignidad
No existe evidencia celular de neoplasia.
Hallazgos no neoplasicos:

e Variaciones celulares no neoplasicas: metaplasia escamosa,
cambios queratéticos, metaplasia tubal, atrofia y cambios
asociados al embarazo.

e Cambios celulares reactivos asociados a: inflamacién (incluida
reparacion tipica), cervicitis folicular, radiacion, dispositivo
intrauterino.

e Células glandulares en mujeres con histerectomia.

Organismos:

e Tricomonas vaginalis

¢ Elementos micéticos morfolégicamente compatibles con Candida
spp.

e Cambios de la microbiota vaginal sugestivos de Vaginosis
bacteriana.
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e Bacterias de caracteristicas morfolégicamente compatibles con
Actinomyces spp.

e Cambios celulares compatibles con Herpes simple.

e Cambios celulares compatible con citomegalovirus

Anormalidad en células epiteliales
Células escamosas
Células escamosas atipicas
e Células escamosas con atipias de significado indeterminado
(ASC-US).
e Células escamosas con atipias que no excluyen una lesion de alto
grado (ASC-H).
Lesiones intraepiteliales
¢ Lesion intraepitelial escamosa de bajo grado (LSIL): VPH / NIC1
/ Displasia leve.
e Lesion intraepitelial escamosa de alto grado (HSIL): NIC 2-3/ CIS
/ Displasia moderada y severa.
Carcinoma de células escamosas.
Células glandulares:
Células glandulares atipicas
e Endocervicales, endometriales, glandulares (cuando no se puede
precisar origen).
Células glandulares con atipias a favor neoplasia.
Adenocarcinoma endocervical in situ.
Adenocarcinoma
e Endocervical, endometrial, extrauterino.
e Sin especificar
Otras neoplasias malignas (especificar)

Otro
Células endometriales en mujeres de 45 afios de edad o mas
(especificar si es negativa para lesion intraepitelial o malignidad.

PRUEBAS AUXILIARES

Se considera util proponer recomendaciones para pruebas adicionales
gue puedan ser complementarias para citologia. Sugerencias para la
deteccion de ADN del Virus papiloma humano es un ejemplo de prueba
adicional que puede ser complementaria de citologia.

EVALUACION AUTOMATIZADA
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Si la evaluacion fue automatizada especificar cual fue el equipo utilizado
y el resultado.

NOTAS EDUCATIVAS Y SUGERENCIAS (OPCIONAL)

Las sugerencias deben ser concisas y consistentes con los lineamientos
de seguimiento publicados por las organizaciones internacionales
(pueden incluirse referencias de publicaciones relevantes.

- Biopsia para determinar si estd o no presente el virus, se recomienda
biopsia en todos los condilomas cervicales localizados (verrugas) y de
resto solo en casos de dudas, cuando la lesién no responde al
tratamiento o incluso empeora durante el mismo.

- Lareaccion en cadena de la polimerasa (PCR) se encarga de detectar

y genotipificar el VPH

La citologia cervical es un método de diagndstico clinico que permite
detectar los cambios morfolégicos presentes de las células que descaman del
epitelio cervical (exo-endocervix), los cambios inducidos por el VPH se asocian
a LIE de bajo grado y la presencia de Coilocitos, las cuales son células que
por presentar cambios en su morfologia se asocian a un grado variable de
displasia, su caracteristica principal es que se le ve una cavidad dentro de ella

que podria asemejar una vacuola o halo® 3,

Definiciones conceptuales

Los virus hacen uso de procesos celulares para poder entrar en la célula
e infectarla, a esto se le denomina adquisicion, posteriormente el virus
interactda con la célula hospedera mediante receptores pudiendo causar tres
efectos sobre ella: citopatico causado por alteraciones en organoides
celulares, como el nucleo, la membrana celular y la formacion de cuerpos de
inclusion; litico que ocurre liberacion del virus, inhibicion de la sintesis de

proteina y expresibn de antigenos viricos; hiperplasico ocurre una
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transformacién celular dada por virus oncégenos o productores de tumores,
que involucran la formacion de pustulas que conllevan a la muerte celular local.
Finalmente ocurre la respuesta del huésped a la infeccion viral que puede ser
mediante la produccion de anticuerpos o de diferentes tipos de células como:
linfocitos B, linfocito T, macréfagos y células asesinas??.

La lesion intraepitelial escamosa (LIE) ocurre en el epitelio cervical
dependiendo del grado que tenga se clasifica en LIE de bajo grado
(LIEBGI/LSIL), y LIE de alto grado (LIEAG/HSIL). La primera clasificacion esta
asociada a una displasia leve o neoplasia intraepitelial cervical I, esta
generalmente ocurre en una infeccion por VPH en la cual se altera un tercio
del epitelio cervical con cierto riesgo de progresar a un cancer invasor. Por otra
parte la LIEAG/HSIL abarca la neoplasia intraepitelial cervical Il y Il afectando
todo el epitelio cervical y teniendo asi mayor riesgo de progresar a cancer

invasor!2,

Definicién operacional de términos

Cérvix: también llamado cuello uterino, es la porcidbn mas estrecha de dicho
organo que se continta por arriba por el cuerpo uterino y por su parte inferior
con la vagina. Normalmente su cavidad est& llena de moco, cuya viscosidad
cambia durante el ciclo menstrual.

Displasia cervical: anomalia del desarrollo morfolégico del cérvix,
comprometiendo incluso la porcién pavimentosa del endocervix©.
Inmunosupresion: estado anormal del sistema inmunitario caracterizado por
un descenso importante de la capacidad de respuesta a los estimulos

antigénicos*°.
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Papilomaviridae: familia de virus de ADN del VPH, en la cual se han
identificado mas de 200 tipos, algunos de ellos asociados a tumores epiteliales
como verrugas plantares, comunes y planas de tipo benigno.

Condiloma acuminado: estructura en forma de verruga que aparece en los
organos sexuales femeninos y en varones; son unas excresencias de color
rojizo, puntiagudas y de tamafio variable; el agente causal es un subtipo de
VPH que puede ser precanceroso segun el genotipo viral y se caracteriza
histopatolégicamente por la presencia de coilocitos.

Coilocitos: célula a la cual se le ve una cavidad dentro de ella 'y que posee un
grado variable de displasia, no es maligna pero podra estar asociada a figuras
malignas en el epitelio adyacente al area de donde estas descaman,
generalmente esta asociada a la enfermedad viral provocada por el VPHS.
Disqueratocitos: hallazgo citolégico morfolégicos queratinizados clasico de la
infeccion por VPH o LSIL, consiste en la queratinizacion de las células
epiteliales antes que estas maduren o sin haber llegado a las capas
superficiales del epitelio*!.

Pustula: llagas pequefias inflamadas similares a ampollas en la superficie de
la piel, estas se encuentran llenas de pus y pueden ser signo de una

infeccion?o,

Definicién operacional de las variables

Una vez coordinado el sistema de variables es necesario
operacionalizarlas. Segun el autor de esta investigacion esto se llevara a cabo
convirtiendo los conceptos abstractos en empiricos, es decir que pueda

medirse por la experiencia.
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Tabla 3. Operacionalizacion del evento de estudio Incidencia del virus

papiloma humano.

1. Evento de estudio

2. Definicién Conceptual

¢, Qué es?

3. Definicion
operacional

¢, Como se mide?

Incidencia del virus

papiloma humano.

Se refiere al nUmero de casos nuevos
de la infeccién causada por este virus,
el cual pertenece a la familia
Papilomaviridae, posee un genoma
circular ADN de doble cadena que
infecta a la célula huésped del estrato
basal del epitelio que ha sufrido micro
traumatismos, para asi poder
replicarse y auto perpetuarse. En la
mas de 100

genotipos virales, de los cuales 40 de

actualidad existen

ellos afectan el tracto ano genital. De
acuerdo con la capacidad de
desarrollar un proceso neoplasico se
clasifican en genotipos virales de alto
riesgo y bajo riesgo oncogénico. Los
primeros poseen mayor riesgo de
progresar a una lesiéon premaligna o
desarrollo de cancer, mientras que el
genotipo de bajo riesgo se puede
observar la aparicion de lesiones de
tipo condiloma acuminado y plano
(verrugas), siendo poco probable su

progreso a malignidad.

Presencia o]
ausencia de
lesiones en el
cuello uterino,
estas son verrugas
de tipo condiloma
acuminado o]

plano.
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Cont. Tabla 3. Operacionalizacion del evento de estudio Incidencia del virus

papiloma humano.

4. Dimensiones

5. Indicador.

o Colposcopia
e Citologia
e Biopsia

¢ Tipificacion viral

Observacion del aclaramiento de las células y
lesiones asociadas a la infeccion, va
acompanado de los test de Hinselmann y Schiller.
Cambios citopaticos asociados a la infeccion por
VPH: Coilocitos y/o Disqueratocitos.

Cambios celulares displasicos que afectan el
primer tercio del epitelio correspondiente a
Neoplasia intraepitelial cervical (NIC) 1.

Arroja el genotipo viral: se encuentra la

clasificacion de alto y bajo riesgo oncogénico.

Fuente: Miranda y Hernandez (2018).
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Tabla 4. Operacionalizacion del criterio de analisis: Citologia cervical.

1. Criterio de andlisis.

2. Definicién Conceptual

¢, Qué es?

3. Definicién
operacional

¢, Como se mide?

Citologia cervical

Consiste en la observacion microscoépica de
células que descaman fisiolégicamente del
epitelio cervical, que se obtienen mediante
un raspado con una espatula de madera y
por cepillado del cérvix, a partir de un frotis
de ellas estas son fijadas y tefiidas por la
técnica de Papanicolaou. Esta prueba

diagnostica nos permite clasificar y

cuantificar a los microorganismos que
pueden ser patdgenos o no y que afectan la

microbiota habitual produciendo cambios

Aparicion de
células
escamosas
morfolégicamente
alteradas, que se
clasifican segun
los cambios que

se observan en

_ o ellas. Sistema
sugestivos en el epitelio que son observables
. . . o Bethesda.
en el frotis y permiten realizar un diagnostico
oportuno.
4. Dimensiones 5. Indicador.

ASC-US (células escamosas
con atipias de significado
indeterminado)

ASC-H

con atipias que no excluyen

(células escamosas

una lesién de alto grado)
L-SIL

escamosa de bajo grado: VPH,

(lesién intraepitelial
NIC I, displasia leve)

H-SIL  (lesion  intraepitelial
escamosa de alto grado: NIC II-
lll, CIS, displasia moderada y

severa)

Células superficiales con atipias, células

intermedias con atipias, células
metaplasicas maduras con atipias.
Células profundas con atipias, células
metaplasicas inmaduras atipicas.

Células superficiales discariéticas, células
intermedias discariéticas, Coilocitos vy
Disqueratocitos.

Células profundas discariéticas, células
metaplasicas maduras e inmaduras
discarioticas, células basales malignas,

coilocitos y Disqueratocitos atipicos.

Fuente: Miranda y Hernandez (2018).
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Objetivos de la Investigacion

Objetivo General

Determinar la incidencia del virus papiloma humano por citologia
cervical en las mujeres embarazas de la consulta de planificacion familiar del
Hospital “Dr. Carlos Roa Moreno” de la Grita, estado Tachira en el Laboratorio
Docente Asistencial Lcda. Celina Sdnchez Rincén de la Facultad de Farmacia

y Bioanalisis durante el periodo de octubre de 2022 a marzo de 2023.

Objetivos especificos

e Analizar la incidencia del virus papiloma humano por citologia cervical
en mujeres embarazas.

e Clasificar segun el sistema Bethesda los cambios observados en las
células presentes en la citologia cervical de mujeres embarazadas.

e Describir las lesiones observadas por la colposcopia y su concordancia
con los resultados citolégicos en mujeres embarazadas con infeccion
por el virus papiloma humano

e Identificar la presencia de los factores de riesgo: inicio precoz de
actividad sexual, multiples parejas sexuales, multiparidad e infecciones
de transmision sexual (ITS) asociados al VPH en mujeres

embarazadas.
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MATERIALES Y METODOS

Tipo de Investigacion

Hurtado (2012), refiere que el tipo de investigacion se relaciona con la
interrogante de estudio, en la cual se resalta lo que se quiere saber, esto marca
el logro general que se desea conseguir con la investigacién!?. En esta
investigacién se quiere saber si la incidencia del virus papiloma humano puede
ser diagnosticada mediante la citologia cervical en una unidad de estudio y
contexto establecidos. De alli que este trabajo corresponde a una investigacion

de tipo analitica.

Disefio de la investigacion

El disefio de una investigacion se debe determinar por medio de
estrategias implementarias para recolectar informacion en una fuente
determinada, tiempo especifico y en amplitud a lo que se quiere saber'?. Por
lo que, esta investigacion tiene un disefio mixto, de campo donde las muestras
fueron recolectadas y de laboratorio donde se procesaron y analizaron. Dicha
investigacién es contemporanea puesto que los datos se recolectaron durante

el desarrollo de la misma; siendo esta univariable.
Poblacion y Muestra
La unidad de investigacion estara representada por las mujeres

embarazadas que acudieron a la consulta de planificacién familiar del Hospital

“Dr. Carlos Roa Moreno” de la Grita, estado Tachira. El tamafio muestral fue
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de 91 pacientes gestantes a las cuales se les tomo muestra exocervical,
posterior a ello se realiz6 el test de Schiller y finalmente se visualizo el cuello

uterino con colposcopia.

Seleccion del tamafio muestral

Se tomaron 106 muestras de mujeres embarazadas, a las cuales se les
aplicaron los siguientes criterios:

Criterio de inclusion: 91 muestras analizadas cuyos resultados fueron
satisfactorios para evaluacion pudiéndose asi categorizar segun el sistema
Bethesda.

Criterio de exclusion: 15 muestras analizadas que no se pudieron categorizar

por presentar inflamacion severa que no permitié ver detalles en las células.

Sistema de variables

Las variables relacionadas con esta investigacion son Incidencia del
virus papiloma humano, células con cambios asociados a la infeccion por VPH
y clasificacién segun el sistema Bethesda. Estas variables no se sistematizan
como dependiente e independiente porque esta investigacibn no es

confirmatoria.

Instrumento recoleccién de datos

Los datos fueron recolectados mediante una ficha informativa (anexo 1)
que se le proporcion6 al médico, fue llenada posterior a la toma de muestra y
en la cual se incluyen: datos personales, antecedentes clinicos, habitos de
comportamiento sexual y preguntas asociadas a los factores de riesgo que
aumentan la probabilidad de incidencia y reincidencia del virus. Alli mismo, las

pacientes firmaron un consentimiento informado (Anexo 2) para la aprobacion
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de la realizacion y divulgacion de los resultados obtenidos en dicha

investigacion.

Procedimiento o Metodologia

Toma de muestra exocervical

Para poder realizar la toma de muestra cervical la paciente debi6
cumplir algunas condiciones, tales como: no haber usado duchas vaginales,
ovulos ni cremas, no estar sangrando, no presentar flujo abundante y evitar
tener relaciones sexuales minimo 48 horas antes de realizarse la citologia.

El procedimiento de toma de muestra cervical la paciente se ubicé en
posicion ginecologica de Litotomia, el médico introduce el especulo sin lubricar
y posteriormente ubica el cuello uterino sobre el cual realiza en raspado de
360° con la espatula de Ayre, este contenido es extendido en la lamina
portaobjeto, posterior a ello se aplico el fijador celular (Fixcell®) a una distancia

de 50cm de la lamina aproximadamente.

Test de Schiller y Colposcopia

Con ayuda de un aplicador se impregné el cuello uterino en primera
instancia con acido acético al 5%, la colposcopia se realizé utilizando un
equipo que lleva su nombre mediante el uso de filtros y lentes de aumento que
le permitié al médico observar en detalle el epitelio escamoso y asi verificar si
hay o no atipia colposcoOpica. Las atipias se clasificaron mediante la
terminologia colposcopica segun el IFCPC, encontrandose en este estudio
solo 3 de ellas: Epitelio acetoblanco (EBA) delgado, Mosaico fino y vasos
atipicos.

Posteriormente se aplicé solucion de lugol al 80%. Se tomaron como

criterios de clasificacion las siguientes opciones:
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e Schiller positivo: el cuello uterino no capta completamente el lugol
dejando alguna(s) zona(s) al descubierto que se suelen observar
de aspecto claro o blanco/amarillento (Anexo 3).

e Schiller negativo: el cuello uterino capta completamente el lugol

tinéndose uniformemente de color oscuro (Anexo 4).

Ficha informativa y consentimiento informado
A la par del procedimiento el médico se encargdé de llenar la ficha
informativa descrita mas adelante donde se encuentran datos
epidemioldgicos, ginecoldgicos y obstétricos de la paciente para finalmente

esta Ultima firmar el consentimiento informado.

Analisis de las muestras
La coloracibn que se utiliz6 en la presente investigacidbn es una
modificacién de la coloracion Papanicolaou hecha por el Farmacéutico
Venezolano Arfilio Martinez, se le conoce comercialmente como Pap-Mart® y
es la que se encuentra disponible en el pais*?, se describe a continuacion:

Esquema 1: Procedimiento de la coloraciéon Pap-Mart®

Coloraciéon Pap-Mart®

Etanol 10’
Agua de chorro 10’
Hematoxilina 3-5’
Etanol 15 pases

Pap-Mart 1-3’

Etanol 15 pases

Secado

H

Observar al microscopio
objetivo de 10X y 40X
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Posterior a ello se analizaron las muestras donde se buscaron células con
cambios inducidos por el VPH, tales como:

e Coilocito: célula escamosa madura que presenta una gran vacuola

perinuclear vacia con adelgazamiento del citoplasma. El nacleo puede

presentar o no alteraciones*.

Figura 4. Coilocito con binucleacién en ocho.

e Disqueratocito: Agrupacion de células queratinizadas donde no se

diferencia el citoplasma entre ellas y presentan nlicleo picnético*3.

Figura 5. Disqueratocitos.
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Finalmente los datos obtenidos tanto de la ficha informativa como del
resultado de la citologia fueron plasmados en una base de datos de Excel. Asi

mismo, estos ultimos fueron clasificados segun el sistema Bethesda.

Diseno de Analisis de los Datos

Los datos recolectados en un proceso de investigacion pueden ser
analizados a través de dos enfoques, cualitativo y cuantitativo. En esta
investigacion los datos seran estudiados a traveés del enfoque cualitativo en
escala de medida nominal, ordinal y nominal para para la incidencia del VPH,
clasificacion segun el sistema Bethesda y células con cambios ocasionados

por la infeccion del VPH respectivamente.

Tabla 5. Clasificacion de las variables estadisticas segun su naturaleza y

escala de medida.

Variables Tipo de variable Escala de medida Indicador
cualitativa cuantitativa Nominal | Ordinal | Intervalo | Razén | estadistico
Discreta | continua

Incidencia Andlisis de
del virus frecuencias
papiloma relativas y
humano X X absolutas
Células X X Andlisis de
sugestivas frecuencias
de la relativas y
infeccion absolutas
Clasificacion X X Andlisis de
segun el frecuencias
sistema relativas y
Bethesda absolutas
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RESULTADOS Y DISCUSION

Resultados

Gréfico 1. Distribucién de grupos etarios de las mujeres embarazadas
gue asistieron a la consulta de planificacion familiar del hospital Dr.
Carlos Roa Moreno de La Grita, estado Tachira, Octubre de 2022 a Marzo
de 2023.

40,00%
35,00%
30,00%
25,00%
20,00%
15,00%
10,00%

5,00%

0,00%
14-19 20-25 26-31 32-37 38-43

La edad promedio de las mujeres embarazadas fue de 26 afos,
encontrandose el mayor porcentaje en el grupo etario de 20 a 25 afios con un 34,07%
seguido de 26 a 31 afios con un 32,97%. Por otra parte el mayor porcentaje de las
mujeres se encontraba en el segundo trimestre para el momento de la toma de
muestra.

49



Gréafico 2. Incidencia de la infeccion por VPH mediante la citologia
cervical en las mujeres embarazadas que asistieron ala consulta prenatal
del hospital Dr. Carlos Roa Moreno de La Grita, estado Tachira, Octubre
de 2022 a Marzo de 2023.

3,30%

En relacion a la tabla 6 el 4,40% (n=4) de las pacientes arrojaron resultados de LIEBG segun
la citologia cervical, de las cuales en el 3,30% de ellas (n=3) se encontraron hallazgos
compatibles con la infeccién por el VPH como lo son Coilocitos y Disqueratocitos, esto queda

representado con respecto al total en el grafico 3.

Tabla 6. Categorizacion general segun el sistema Bethesda de los
resultados obtenidos en la citologia cervical de las mujeres embarazadas
gue asistieron a la consulta prenatal del hospital Dr. Carlos Roa Moreno
de La Grita, estado Tachira, Octubre de 2022 a Marzo de 2023.

CATEGORIZACION GENERAL
Negativo ASC-US ASC-H LSIL HSIL TOTAL
NUMERO 79 8 0 4 0 91
% 86,81% 8,79% 0,00% 4,40% 0,00% 100,00%

El 86,81% (n=79) de las pacientes arrojaron resultados “negativo” que se encontraria
segun la clasificacién del sistema Bethesda en el item Negativo para lie o malignidad; por otra
parte el 13,19% (n=12) de las pacientes presentaron alteraciones citologicas, distribuidas de
la siguiente manera: 8,79% (n=8) para atipias de significado indeterminado (ASC-US) y 4,40%
(n=4) para Lesion intraepitelial escamosa de bajo grado (LSIL).
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Gréfico 3, 4, 5y 6. Factores de riesgo asociados a la infeccion por VPH
en las mujeres embarazadas que asistieron a la consulta prenatal del
hospital Dr. Carlos Roa Moreno de La Grita, estado Tachira, Octubre de
2022 a Marzo de 2023.

MULTIPARIDAD PRIMERA RELACION
SEXUAL

68,13%

31,87%

MENOR 17 MAYOR 18
MENOS DE DOS MAS DE DOS PRIMERA RS
COMPANEROS INFECCIONES DE
SEXUALES TRANSMISION
SEXUAL
81,11%
e
MENOR 2 MAYOR 3 Sl NO
COMPANEROS SEXUALES ITS (ANTERIORES)

Como factores de riesgo asociados encontramos un mayor porcentaje en 3 de ellos,
siendo estos: Multiparidad (para 2 embarazos 0 mas) con un 67,03% (n=61), Primera relacion
sexual a los 17 aflos 0 menor con un 68,13% (n=62) y la prevalencia de 3 0 mas compafieros
sexuales para un 41,67% (n=38); por otra parte, el factor encontrado en menor proporcion fue
ITS anteriores para un 18,89% (n=17). Es importante mencionar que la ITS anterior para todos
los casos fue infeccion por VPH comprobada por biopsia.
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Tabla 7. Atipias de significado indeterminado halladas en la citologia
cervical de las mujeres embarazadas en correspondenciacon el trimestre
gestacional en el que se encontraban.

| TRIMESTRE Il TRIMESTRE IIl TRIMESTRE TOTAL
N % N % N % N %
ASC-US 0 0% 4  50% 4  50% 8 100%

El hallazgo citoldgico conocido como ASC-US generalmente se encuentra asociado a
inflamacion, desequilibrio hormonal (concentraciones demasiado bajas o demasiado altas) o
la presencia de quistes y/o pélipos; en este caso, el 50% (n=4) correspondiente a pacientes
en el segundo trimestre de gestacion se encontraron atipias como: megalocariosis, halos
perinucleares rigidos e hiperqueratosis en placa, por otra parte el otro 50% (n=4) de las atipias
corresponde a las pacientes del Ill trimestre y en ellas se encontraron atipias mas marcadas
como megalocariosis e hipercromasia nuclear, una de ellas asociada a infeccion
tricomonidsica y otra a vaginosis bacteriana donde también se encontraron células de
paraqueratosis.

Gréfico 7. Hallazgos colposcopicos encontrados en las mujeres
embarazadas que asistieron ala consulta prenatal del hospital Dr. Carlos
Roa Moreno de La Grita, estado Tachira, Octubre de 2022 a Marzo de
2023.
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70,00%
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60,00% 69,23%
50,00%
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30,00% 30,77%

20,00%
10,00% VASOS ATIPICOS;

0,00%

COLPOSCOPIA

Con respecto a los hallazgos colposcopico se encontraron que el 69,23% (n=63) no
se apreciaron atipias aparentes, mientras que el 30,77% (n=28) se apreciaron atipias del tipo:
epitelio acetoblanco delgado (EBA) para el 28,57% (n=26), mosaico fino para el 1,10% (n=1)
y vasos atipicos con el 1,10% (n=1).
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Tabla 8. Analisis de los hallazgos colposcépicos en correspondencia con
el test de Schiller aplicado en las mujeres embarazadas que asistieron a
la consulta prenatal del hospital Dr. Carlos Roa Moreno de La Grita,
estado Tachira, Octubre de 2022 a Marzo de 2023.

SCHILLER POSITIVO SCHILLER NEGATIVO TOTAL
COLPOSCOPIA N % N % N %
SIN ATIPIAS 28 31% 35 38% 63 69,23%
CON ATIPIAS 28 31% 0 0 28 30,77%
TOTAL 56 61,54% 35 38% 91 100,00%

La significancia estadistica se evalué con la prueba de chi cuadrado. Los valores de p (p<0,02)
se encontraron estadisticamente significativos.

El test de Schiller es una prueba que se hace en conjunto con la colposcopia, en el
presente estudio se hall6 una correlacion de Schiller positivo asociado a atipias del 31% (n=28)
y de Schiller negativo sin atipias aparentes del 38% (n=35), obteniendo una asociacion exitosa
entre ambos estudios del 69%.

Tabla 9. Anédlisis de las anormalidades en células epiteliales en
correspondencia con las citologias anteriores de las mujeres
embarazadas que asistieron a la consulta prenatal del hospital Dr. Carlos
Roa Moreno de La Grita, estado Téchira, Octubre de 2022 a Marzo de
2023.

Anormalidades en células epiteliales

Citologias anteriores Presente Ausente TOTAL
Ninguna 3 24 27
Una 5 8 13
mas de una 4 47 51

12 79 91

La significancia estadistica se evalué con la prueba de chi cuadrado. Los valores de p (p<0,02)
se encontraron estadisticamente significativos.

Para este estudio se encontr6 que la mayor proporcién de pacientes que presentaron
anormalidades en células epiteliales tenian sélo una citologia anterior a este estudio 5/12, por
otra parte en menor proporcion se encontraron 3/12 pacientes que no tenian citologias previas
y 4/12 pacientes que afirmaron haberse realizado el examen ginecolégico mas de una vez.
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Discusion

En esta investigacion se evaluaron 105 pacientes quienes asistieron a
control prenatal, de las cuales 91 cumplieron con el criterio de inclusion para

la citologia cervical.

La edad promedio de las pacientes del estudio fue de 26 afios con una
desviacion estandar de +6,232; con un 34,07% en el grupo etario de 20-25
afios no se encuentra ninguna paciente con infeccién por VPH, ya que el mayor
porcentaje de ellas se ubica en los grupos etarios de mayor edad asi como lo
indican Rodriguez’ y Solis® en sus respectivos estudios donde los grupos de

edades mas elevadas presentan lesiones de alto grado.

En relacién a la edad gestacional el 17,58% se encontraba en el |
trimestre, el 56,04% en el segundo trimestre y 26,37% para un avanzado
estado de embarazo; de acuerdo a esto el mayor porcentaje de pacientes se
encontraba en la mitad o mas de su embarazo como también lo indican

Trevifiol! y Vazquez*4.

Se obtuvo que el 13,19% present6 cierto grado de displasia lo cual
concuerda con Trevifio y colaboradores!! quienes analizaron 250 citologias de
gestantes y cuyo resultado fue del 14,4%, mientras que Rodriguez y col’ al
evaluar a 43 pacientes encontraron displasias en 34 de ellas mediante

estudios anatomopatologicos.

Del 13,19% correspondiente a alteraciones cervicales el 4,40% (n=4)
pertenece a lesién intraepitelial escamosa de bajo grado encontrdndose
hallazgos compatibles con VPH en el 3,30% (n=3) al igual que Solis y Briones®
quienes en su estudio observacional, descriptivo y transversal con una
muestra de 379 pacientes tuvieron un 3,17% de pacientes con LSIL, a su vez
también se presenta similitud en porcentaje con Salcedo® y colaboradores

guienes para 2015 analizaron 91 muestras de mujeres embarazadas vs 92 de
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no embarazadas, teniendo como resultado en la citologia cervical de 6 (6,6%)
mujeres embarazadas células compatibles con la infeccion por VPH.

Existen diferentes factores previamente descritos en la literatura que
asociados al VPH producen lesiones cervicales, entre ellos sobresalen los
siguientes: Edad de la primera relacion sexual, donde el 68,13% inicio su vida
sexual a los 17 afios o0 menos al igual que en el estudio de Rodriguez et al’
donde para el mismo item ellos obtuvieron un resultado del 72,1%. En una
situacion similar Mayorga y colaboradores* describen que el inicio de
relaciones sexuales entorno a los 16 afios de edad conlleva acortar el tiempo

de 5 a 3 afios para la aparicion de lesiones premalignas/malignas.

Por otra parte la Multiparidad es un factor que esta en discusion puesto
que diversos autores afirman que no es asociante a la infeccién por VPH, en
este caso Rodriguez y cols’ difieren de este estudio al presentar 51,2% de
pacientes con un parto 0 mas con respecto al 67,3% de la presente

investigacion.

Entre otros factores evaluados el 41,76% respondié a haber tenido 3 o
mas comparferos sexuales mientras que en diferentes investigaciones se

observa una tendencia mas elevada en este item: 74,4%"y 85,6%8.

Solo el 18,89% afirmaron antecedente de infeccion por transmision
sexual, siendo en todos los casos por el VPH, dada la estrecha relacion que
existe entre la presencia y persistencia de ITS con la aparicién de lesiones
premalignas/malignas se intuye que esta negativa esta condicionada por el
pobre control ginecoldgico que presenta la mayoria de la poblacion, esto se
deduce ya que el 29,67% de las pacientes negaron haber tenido citologias
anteriores y el 14,29% solo se habia realizado un estudio ginecologico en toda

su vida.

En el presente estudio se pudo apreciar que en las pacientes con

infeccion por VPH 3,30% (n=3) se encuentran por lo menos 2 de 4 factores de
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riesgo asociados en cada una de ellas, en el 66,6% de las mencionadas
pacientes hay un promedio de 6 aflos desde el inicio de las relaciones sexuales
hasta el primer control ginecologico lo que demuestra lo descrito en los
factores de riesgo, la falta de informacion esta asociada a la ausencia de
revisiones ginecoldgicas peridédicas y por consiguiente a la falla en un
diagnostico precoz.

El cuello uterino suele ser modificado de parcial a total durante el
embarazo, produciendo asi una hiperplasia endocervical como lo expone
Vazquez** en su investigacion, de alli que este se hace mas propenso a
infecciones, desequilibrio en la microbiota por causas bien sea hormonales o
agentes externos provocando cambios atipicos en el epitelio que no indican
lesién propiamente dicha pero que no se descartan, en este estudio se
encontraron 8 (8,74%) pacientes con cambios de este tipo en su mayoria
asociados a inflamacién tal como lo indica Suleiman® donde 5 pacientes (4,5%)

arrojaron resultados de ASC-US relacionados con inflamacion marcada.

Para este estudio el 91,1% (n=83) de las pacientes presentaron algun
tipo de infeccién, asociadas a agentes inespecificos, ITS, infecciones
micoéticas y vaginosis bacteriana; el grado de inflamacion estd dado por el
grado de cronicidad de la infeccion, de alli que si una paciente posee una
infeccion crénica presentara atipias mas marcadas con respecto a otra que no
la posea, asi lo describe Trevifio en su estudio donde encontré un 85,6% de

alteraciones inflamatorias inespecificas y un 3,2% (n=8) de ASC-US.

Los hallazgos colposcépicos para el presente estudio van intimamente
relacionados con el test de Schiller y su aplicacién en la ginecologia, en cuanto
a la colposcopia el hallazgo mas encontrado fue la atipia de tipo epitelio
acetoblanco delgado (EBA) con un 28,57% comparable con el trabajo de
Vazquez donde la incidencia del VPH (segun la atipia antes mencionada) en
embarazadas fue del 21,1%; ahora bien, del porcentaje antes mencionado en

el presente estudio el 100% de las pacientes con LSIL arrojaron atipias del tipo
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EBA y esto va en concordancia con lo que plantea Suleiman® que se refiere a
la elevada asociacion entre la citologia y la colposcopia teniendo mayor
porcentaje de especificidad y mayor porcentaje de sensibilidad para cada una

respectivamente.

Las atipias de significado indeterminado y las lesiones intraepiteliales
de bajo grado se encuentran en el item Anormalidades en células epiteliales
de la clasificacion segun el Sistema Bethesda. Para este estudio se observo
una correlacion entre la mencionadas alteraciones y las citologias previas,
puesto que la mayor proporcibn de pacientes que resultaron con
anormalidades tenian una o ninguna citologia anterior a la realizada en la
presente investigacion (n=8/12) como lo expone Trevifio! y cols en su
investigacion en la cual el 75% de las pacientes nunca se habia realizado el
examen de Papanicolaou y la mayor proporcion de ellas arrojaron resultados

citolégicos con alteraciones.

También es importante destacar que el 6,59% (n=6) de las pacientes
arrojaron hallazgos citolégicos compatibles con ITS, siendo estas la infeccion
por el Virus papiloma humano y la infeccidén tricomonidsica provocada por el

parasito Trichomonas vaginalis en un 3,30% (n=3) para cada una de ellas.
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CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

Conclusiones

La incidencia de la infeccién causada por el virus papiloma humano en
mujeres embarazadas para este estudio se encontrd por debajo de la media
en relacion a investigaciones similares anteriores, tomando en cuenta como
Unico método diagnostico para ello la citologia cervical de tamizaje en la

mencionada poblacién.

En general la tasa de incidencia de alteraciones citolégicas encontradas
en las mujeres embarazadas resultdé siendo alta, esto en correlacion con lo
descrito en la literatura. Este hallazgo se encuentra intimamente relacionado
con la inmunosupresion relativa que presentan las mujeres durante el estado

de gravidez.

Para este estudio los factores de riesgo que estan directamente
relacionados con la infecciéon por VPH son el inicio temprano de relaciones
sexuales, mdultiples parejas sexuales y la multiparidad en menor grado.
Demostrando asi que el tiempo de aparicion de una lesién premaligna se
acorta cada vez mas cuanto menor sea la edad de la primera relacion sexual

y el riesgo de adquirir dicha ITS aumenta con cada nueva pareja.

Recomendaciones

Es importante resaltar que se debe incluir en el control prenatal el
analisis citolégico y colposcoépico del cuello uterino puesto que la evidencia
demuestra que las embarazadas poseen mayor porcentaje de lesiones

premalignas con respecto a las no embarazadas, para ello, es necesario
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educar tanto a las pacientes como a su circulo cercano acerca de los
beneficios que genera este estudio y erradicar asi la erronea percepcion que
se tiene al pensar que se puede ocasionar algun dafio a la madre o al feto

durante la toma de muestra.

Para este estudio se observaron muchas limitaciones en cuanto a este
tema, ya que la mayoria de las pacientes estaban predispuestas a la toma de
muestra confirmando el tabu que existe en nuestro pais en relacién a este
examen en la mencionada poblacion, esto ocurre puesto que no hay politicas
de salud publica que incluyan el analisis citolégico durante el estado de

gravidez.

Sin embargo, es importante sefialar que aunque la citologia junto a la
colposcopia tiene un valor de eficacia elevado se deben realizar estudios
complementarios como la PCR para obtener un diagndstico confirmatorio en
aguellas pacientes VPH positivas, permitiendo asi conocer el genotipo viral el
cual orientara al especialista sobre la conducta clinica a seguir a corto y
mediano plazo posterior al diagnostico.

Se sugiere hacer seguimiento citolégico posterior al puerperio a
aguellas pacientes con resultados anormales y corroborar por medio de
biopsia los hallazgos encontrados en las citologias de las pacientes que

arrojaron lesion intraepitelial escamosa de bajo grado.
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Anexo 1. Ficha informativa.

FICHA INFORMATIVA fecha
Nombre completo
Edad Domicilio
Estado civil Nivel de instruccion
Edad gestacional Menarquia
Gestas Abortos

Sinusorragia: Si No frecuencia:

Dispareunia: Si No frecuencia:
Primera relacion sexual Compairieros sexuales
Citologias previas: Cuantas Fecha de la ultima

Ultimo resultado

Biopsias previas

ITS

Familiar con Ca de cuello uterino: Si__ No__ Parentesco

EXPLORACION CLINICA

Colposcopia

Test de Schiller

Firma

Cedula de identidad
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Anexo 2. Consentimiento informado.

CONSENTIMIENTO INFORMADO

YO,

Cl: autorizo a Yessica Lorena Miranda Castillo, CI:
V-25.498.388 autora de la tesis de grado: Incidencia del virus papiloma
humano por citologia cervical en mujeres embarazadas, a utilizar los datos
suministrados por mi en la ficha informativa y los resultados obtenidos en la
citologia con el fin de contribuir con el desarrollo de la investigacion.
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Anexo 3. Cuello uterino con Schiller positivo
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Anexo 4. Cuello uterino con Schiller negativo.
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Anexo 5. Reporte de estudio citologico con resultado de LSIL/VPH
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Anexo 6. Reporte de estudio citoldgico con resultado de ASC-US.
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Anexo 7. Fachada del Hospital Dr. Carlos Roa Moreno, La Grita Estado
Té&chira.
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