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El Papanicolaou para detectar

cambios celulares por el virus
del papiloma humano
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Pap test used for detection of cellular changes
associated to human papillomavirus

Human papilloma virus can infect any mucous of the body and to cause
cancer of the uterine cervix. The last recommendation suggests mak-
ing the Papanicolaou combined with a test for detection of human papil-
lomavirus with a frequency interval of 3 years, since it grants greater
information and fidelity of the result. The detection studies should begin
at the age of 21 years and should stop the pursuit at 65 years age.
Until recently specific treatments did not exist on this burden, but have
arisen some drugs that have demonstrated good effectiveness to cure
the infection for human papilloma virus, as the glycirrhicinic acid that
has demonstrated less adverse effects, as well as the possibility of its
systemic employment, that allows to arrive to the lesions with difficult to
approach. The medical recommendations should be in constant revision,
since the trial of the clinical can modify the interpretation, for what it is
necessary to personalize each patient treatment.
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a mortalidad por el cancer cervical ha dismi-

nuido aproximadamente 70 % debido a los pro-

gramas de deteccién temprana de los cambios
celulares en el cérvix. Con el transcurso de los afios se
han modificado las recomendaciones de cuando debe
comenzar una mujer a realizarse la prueba de citologia
vaginal, también conocida como prueba de Papanico-
laou: en 1995 se aconsejé iniciarla a los 18 afios de
edad con una frecuencia anual o al comenzar la vida
sexual, independientemente de la edad. Esta recomen-
dacidn se baso en que la prueba de Papanicolaou tiene
una sensibilidad entre 50 y 60 %, por lo que las repeti-
ciones permitirian encontrar algun trastorno que no se
hubiese detectado con anterioridad.! En 2006 se sugirio
hacer la prueba combinada con otra para deteccion del
virus del papiloma humano (hibridacion in situ), con
una frecuencia de cada tres afos, sin embargo, el costo
es elevado a pesar del largo periodo entre las determi-
naciones.? En 2011 se establecieron algunos consensos
para mantener la adecuada calidad del programa de pre-
vencion del cancer cervical: que esta neoplasia es rara
antes de los 20 afios de edad y que su incidencia no tiene
un incremento significativo a partir de los 30 afos.?

La mayoria de los céanceres identificados en las
determinaciones periddicas se encuentra en etapa tem-
prana, por lo que el tratamiento resulta curativo y la
mortalidad suele ser minima, de ahi que los estudios
de deteccidn deben iniciarse a los 21 afios, si bien
deben comenzarse antes en las jovenes inmunocom-
prometidas.* Una ventaja de eliminar la bisqueda de
anormalidades cervicales en las mujeres muy jovenes
es que se evita el sobrediagnoéstico, el costo, la inco-
modidad por el procedimiento y el tedio por la visita al
médico. Después de los 30 afios de edad, la busqueda
en las mujeres sanas se puede hacer cada tres afos,
sin riesgo de que se incremente significativamente la
incidencia del cancer. Cuando las determinaciones se
hacen cada cinco afios o cuando no se han hecho ade-
cuadamente, el riesgo se incrementa debido a que una
displasia no tratada puede progresar a cancer.® En las
mujeres entre los 21 y 30 afios de edad es conveniente
obtener al menos dos determinaciones normales para
poder aumentar el intervalo de los estudios.

Las pruebas para identificar el virus del papiloma
humano se deben considerar en las adolescentes y en
las mujeres entre los 21 y 30 afios de edad en quienes se
observen células escamosas atipicas mediante la cito-
logia vaginal, la cual puede considerarse como prueba
Unica en algunos casos segln el criterio del clinico. Solo
en las mujeres con compromiso inmunoldgico, antece-
dentes de resultados anormales en una prueba anterior
de Papanicolaou o con posibilidad de pérdida en el
seguimiento a los tres afios, se deben acortar los perio-
dos entre cada determinacion o agregar la prueba para el
virus del papiloma humano, ya que el consenso general
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El virus del papiloma humano puede infectar cualquier
mucosa del cuerpo y causar cancer del cuello uterino.
La ultima recomendacion sugiere realizar la prueba de
Papanicolaou combinada con una prueba para detec-
cion del virus del papiloma humano aproximadamente
cada tres afios. Los estudios de deteccion deben
iniciarse a los 21 afios de edad y debe detenerse el
seguimiento a los 65 afos si no existen factores de
riesgo asociados que indiquen lo contrario. Hasta hace
poco no existian tratamientos especificos contra el
papiloma, pero han surgido algunos farmacos que han
demostrado buena efectividad como el &cido glicirrici-
nico, con menos efectos adversos y posibilidad de su
empleo sistémico para combatir las lesiones dificiles.
Cuando no son tratadas, las lesiones por el virus del

s que en mujeres con adecuado seguimiento, sin ante-
cedentes de lesiones precancerosas y sin antecedentes
familiares de cancer de cérvix, la prueba del virus del
papiloma humano no confiere un beneficio adicional >’

Suspension del seguimiento

Se ha establecido que la edad para detener el segui-
miento es a los 65 afios de edad si durante la Gltima
década los resultados de la prueba de Papanicolaou han
sido normales. Si la paciente tiene manchados trans-
vaginales, molestias vulvares y sintomas urolégicos
0 ginecoldgicos, se debe realizar un examen pélvico
completo y pruebas diagndsticas.® En las mujeres con
histerectomia, el desarrollo del cancer vaginal en edad
avanzada es raro, por lo que debe descontinuarse la
busqueda de anormalidades. En cambio, las mujeres
tratadas por lesion intraepitelial de alto grado tienen
un riesgo dos veces mayor de padecer cancer dentro
de los siguientes 20 afios, pero el riesgo de morir por
cancer de cérvix es bajo ya que la deteccion se realiza
en etapas tempranas. En esas mujeres no se ha demos-
trado que el incremento de la frecuencia de los estudios
mejore la identificacion del cancer, sin embargo, en
la poblacién que no se ha sometido a un seguimiento,
iniciar este con regularidad y frecuencia reduce la inci-
dencia del cancer cervical. Por ello se debe buscar con
especial atencion en la poblacién con barreras cultura-
les como el lenguaje o la poca educacion.®

Lesiones por el virus del papiloma humano

La infeccion por el virus del papiloma humano genital
se ha convertido en una de las infecciones de transmi-
sion sexual méas frecuentes. Las lesiones iniciales se
conocen como verrugas genitales, que pueden apare-
cer como pequefios granitos individuales o en grupos,

Rev Med Inst Mex Seguro Soc. 2013;51(4):420-3

papiloma humano pueden tener implicaciones sobre la
reproduccion, la recurrencia de infecciones genitales
oportunistas y la anatomia. La identificacion y modifi-
cacion de los cofactores son de suma importancia ya
que con ello se modula la persistencia y la progresion
de la infeccion del virus del papiloma humano a neo-
plasia. Las recomendaciones médicas deben estar en
constante revision, ya que el juicio del clinico puede
modificar la interpretacion, por lo que es necesario
personalizar el tratamiento a cada paciente.

Palabras clave

frotis vaginal

papiloma

neoplasias del cuello uterino

planos o elevados, semanas 0 meses después de una
relacion sexual, segin la respuesta inmunoldgica del
individuo.'® Su prevalencia oscila entre 14 y 45 % en
las personas sexualmente activas. Se han descrito mas
de 100 genotipos virales, de los cuales aproximada-
mente 40 pueden infectar cualquier mucosa del cuerpo
humano. Los genotipos se han clasificado como de alto
y bajo riesgo seguin su capacidad para producir cancer.
Entre los primeros se encuentran el 16 y el 18 y entre
los segundos estan el 6 y el 11, raros en las lesiones neo-
plésicas pero causantes de condilomas acuminados.*!

Se ha establecido que la infeccién por los virus
oncogénicos del papiloma humano representa el factor
de riesgo individual mas importante para el desarrollo
de lesion escamosa intraepitelial.*? La elevada mortali-
dad por tumores prevenibles se ha relacionado con la
inequidad en el acceso a la atencion y el tratamiento
oportunos, lo que ha ocasionado que el cancer cervical
ocupe el segundo lugar como causa de muerte y ori-
gine una enorme inquietud en las mujeres que padecen
infeccion por el virus del papiloma humano.*®

Hasta hace poco no existian tratamientos especi-
ficos para este padecimiento, por lo que se tenia que
destruir o remover el tejido lesionado, lo que podia
repercutir en la conclusién de un embarazo. Recien-
temente han surgido farmacos con buena efectividad
para combatir la infeccién por el virus del papiloma
humano, entre los que se encuentra el acido glicirrici-
nico,* que provoca menos irritacion o quemadura, es
de facil aplicacion y control en la dosificacion y puede
emplearse en forma sistémica para tratar lesiones no
visibles o dificiles de abordar anatbmicamente.

Aspectos virales
La comprension de la historia natural de la infeccion

por el virus del papiloma humano y de las caracte-
risticas principales relacionadas con su evolucién se
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encuentra entre los aspectos epidemiolégicos mas
importantes de esta enfermedad. La evolucion de la
infeccion clinica por el virus del papiloma humano
es idéntica a la de la neoplasia intraepitelial cervical:
desarrollo de infecciones latentes y subclinicas y ten-
dencia del virus a permanecer en estado persistente
durante un periodo prolongado, para luego reactivarse
o sufrir una resolucion espontanea.*®

El ADN del virus del papiloma humano se ha
encontrado en 99.7 % de los casos de cancer cervicou-
terino. La lesion clinica es visible y se distingue por
condilomas o verrugas genitales; la lesion subclinica
no produce sintomas y se diagnostica por colposco-
pia o histologia. La infeccidn latente se relaciona con
el ADN del virus del papiloma humano en el tejido
que no tiene anormalidades clinicas e histolégicas. Al
afio, el ADN del virus del papiloma humano se torna
negativo en aproximadamente 70 % de las mujeres y a
los dos afios hasta en 91 %, pero 10 % padecera infec-
ciones persistentes, lo que dependera de la respuesta
inmune del tracto genital inferior femenino y de los
factores genéticos, ambientales, nutricionales y cultu-
rales.’® La suma de estos factores genera el riesgo de
desarrollar lesiones precursoras e, incluso, de cancer
en el cérvix, proceso que normalmente lleva en pro-
medio 15 afios, periodo que da muchas oportunidades
para la deteccion y el tratamiento.

Factores de riesgo relacionados

Ademas de la respuesta inmune se han identificado
varios factores de riesgo que parecen asociarse con
el comportamiento del virus del papiloma humano,
entre los mas importantes estan el tabaquismo, el
uso prolongado de anticonceptivos orales, el nimero
de partos, otras infecciones de transmision sexual, la
inflamacion crénica y los factores nutricionales (la
deficiencia de antioxidantes como folatos, vitaminas
A, C vy E). Actualmente se conoce que la modifica-
cion de la dieta, el mantenimiento del peso corporal
optimo y la actividad fisica regular podrian prevenir
hasta 30 % de los canceres, y que el incremento del
consumo de vegetales y frutas en la dieta podria pre-
venirlos en 20 %.1"*® La identificacion y modificacion
de los cofactores son de suma importancia ya que con
ello se modula la persistencia y la progresion de la
infeccion del virus del papiloma humano a neoplasia.

Tratamiento
En la actualidad existen diversos tratamientos para

las lesiones intraepiteliales escamosas, pero no son
efectivos contra el virus del papiloma humano. Estos

tratamientos comprenden la citotoxicidad inducida
quimicamente y los métodos ablativos, que permi-
ten la destruccion y escision del tejido infectado por
el virus del papiloma humano como la crioterapia,
la electrocoagulacion diatérmica, la termocoagula-
cion, la vaporizacion con laser de CO,, el asa dia-
térmica, la conizacion con bisturi y la histerectomia.
Sin embargo, existen tratamientos topicos efectivos
contra el virus del papiloma humano como los &ci-
dos organicos tricloracético y bicloracético, los anti-
metabolitos que comprenden al 5-fluoracilo y los
agentes antimicéticos, como la podofilina y la podo-
filotoxina. De igual forma, existen las vacunas tera-
péuticas (trivalentes y tetravalentes), los antivirales
(el aciclovir y la vidarabina), los inmunorreguladores
como el interferén-c, el imiquimod y el &cido glici-
rricinico.®®

Cuando no son tratadas, estas lesiones pueden tener
implicaciones sobre la reproduccion, la recurrencia de
las infecciones genitales oportunistas y la anatomia (se
asocian con infecciones que pueden ocasionar adhe-
rencias 0 modificaciones en las caracteristicas de los
tejidos). EI cancer cervical tiene una alta incidencia en
los paises en desarrollo y se ha observado que existen
grandes disparidades en cuanto al acceso a la atencion
y el tratamiento oportunos, con desventajas para las
mujeres de bajos recursos por el acceso desigual a los
servicios de salud, la mala calidad de estos y la escasa
infraestructura de los programas de prevencion en las
areas rurales.?

Comentarios

Para detectar las lesiones cervicales en etapas tempra-
nas, la mujer debe visitar al médico para un examen
pélvico regular, realizarse periddicamente una cito-
logia exfoliativa vaginal o prueba de Papanicolaou y
recibir atencion médica inmediata si presenta algun
sintoma como sangrado vaginal poscoito, metrorragia,
flujo vaginal denso o sanguineo y dolor pélvico cons-
tante o durante una relacion sexual.

Las posiciones y recomendaciones de las socieda-
des médicas siempre deben ser constantemente revisa-
das, ya que siempre existiran diferentes resultados y el
juicio de cada clinico y la experiencia personal pueden
modificar las decisiones y la interpretacion. De cual-
quier forma, siempre sera necesario proporcionar una
atencion personalizada a cada mujer.
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