Ciencia&Conciencia 2019; vol. 2: 18-21

(Recibido: abril de 2019
Aprobado: junio de 2019)

(Articulo de Revision)

Virus del papiloma humano, el cancer cérvico uterino
y su comportamiento en la region del Caribe

KErVIN FRANCIS?, RASHAD ProOsPERE?, DR.C. MIGUEL MANUEL ALVAREZ GONZALEZ?, DRA. IDALIA MARiA AYALA RODRIGUEZ?

1Estudiante de Medicina, Escuela Latinoamericana de Medicina, La Habana, Cuba.

2Escuela Latinoamericana de Medicina, La Habana, Cuba.

RESUMEN

Se realiz6é una revisidon bibliogréfica que tiene como objetivo, describir las manifestaciones clinicas del virus del Papiloma
Humano (VPH), las caracteristicas de la particula viral, la patogenia del virus, la muestra y el método Uutil en el diagnostico
de este virus, asi como su prevencién y control. Ademas, se hizo un andlisis breve del comportamiento de este virus en las
islas caribefias, analizando los factores que contribuyen a su propagacion.
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INTRODUCCION

os virus son los agentes infecciosos mas pequefios

y son tan pequefios, que la mayoria no son visibles

con un microscopio regular (20 a 300nm).1Son
formados por un tipo de acido nucleico (ARN o ADN)
y proteinas. Ellos no pueden vivir y reproducirse solo,
y por eso, ellos necesitan entrar a una célula viva
y utilizar su acido nucleico para tomar control de sus
organulos para poder reproducirse. Los virus pueden
entrar al cuerpo humano por muchas vias diferentes,
como las membranas mucosas como la nariz, los ojos,
la boca y los genitales. También pueden infiltrar al
cuerpo humano por el sistema digestivo (estémago e
intestino), por picaduras de insectos y por rupturas de
la piel. Después de entrar al cuerpo humano, el virus
encuentra su célula hospedera a la cual tiene tropismo,
siendo diferente dependiendo del virus. Por ejemplo,
el Papilomavirus humano infecta a células epiteliales
escamosas estratificadas que cubren la superficie de la
piel y las membranas mucosas.

“El virus del papiloma humano es el agente causal del
cancer cérvico uterino, una de las causas mas prominentes
de cancer ginecoldgico en los paises en desarrollo. El
cancer cérvico uterino en estos paises es una causa muy
significante de morbilidad y mortalidad. En el mundo
entero, existe alrededor de 500 000 casos nuevos cada
afio, con alrededor de 270 000 muertos. "2 Sin embargo,
muchas personas no conocen la relacién existente entre
este virus y el cancer cérvico uterino, y mucho menos
que es la enfermedad de transmision sexual mas popular
en el mundo. Ademas ha sido probado que este virus
puede causar numerosos canceres ademas de este y
también unas condiciones no cancerosas.
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La incidencia de este virus es mas alta en paises en
desarrollo que en los paises subdesarrollados, y mucho
mas en la region caribefia. Por eso, existe una incidencia
bien alta de cancer cérvico uterina en el Caribe en las
mujeres, a pesar de que es muy facil detectar el virus a
través del analisis histoldgico por la técnica de Papanicolaou
para detectar células precancerosas2 juntos con la prueba
de VPH que detecta el virus y puede ser hecho con la
misma muestra que la prueba de Papanicolaou.3 Muchos
investigadores han concluido que esta gran incidencia del
virus en el Caribe es por la falta de conocimiento sobre el
virus, porque muchas mujeres no asisten al médico para
hacer la prueba, y también porque los hombres mas que las
mujeres muchas veces pueden ser portadores del virus sin
tener las manifestaciones clinicas. En muchos casos, una
persona afectada puede durar afios después de contraer
el virus antes de manifestarse los sintomas, y el virus
puede en algunos casos desaparecer espontaneamente
sin ningun tratamiento, dependiendo del individuo.4 Por
estas caracteristicas del comportamiento de este virus,
es mucho mas facil su propagacién de persona a persona.
Sin embargo, en los casos en que el virus no desaparece
por su propia cuenta, puede tener manifestaciones
diferentes, dependiendo de la cepa del virus que contrae la
persona. Puede manifestarse en un cancer, o en verrugas
anogenitales.

Como este virus puede comportarse de esta manera tan
dificil y a la vez puede causar tantos problemas de salud,
aln mas en las mujeres que en los hombres, y ademas
porque su incidencia en la regiéon del Caribe es tan alta,
parecio necesario hacer el estudio de este virus.

DESARROLLO

El VPH es un virus ADN de la familia Papillomaviridae
capaz de infectar a los seres humanos. EL género
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de este virus es Papilomavirus humano (VPH) y en la
actualidad, se reconocen mas de 200 tipos diferentes del
virus, con un nimero mayor de 40 que se transmiten por
el contacto sexual. Es un virus desnudo (no envuelto) que
tiene un capside con simetria clbica y su acido nucleico es
ADN de doble tira (1).

PATOGENIA

El VPH tiene diferentes vias de transmisién. La via de
transmisién mas comun es la sexual, pero también puede
ser transmitido por contacto directo y por paso por el canal
de parto. Por estas vias, el virus entra al cuerpo (puerta de
entrada) por la piel y por las mucosas lesionadas.

El virus entra a la Idmina basal y los viriones se adhieren a
las células de la ldmina basal mediante la ayuda de sulfatos
de heparina. El virus después entra a la célula. Como estas
células son células que estan constantemente dividiéndose
para servir como reservorio para las ldaminas de células
suprabasales, la infeccion de estas células por el virus
resulta en una expresion aun mas proliferativa del genoma
del virus, mas que lo que provocaria normalmente el virus.
Es decir, el virus estimulard su replicacién como normal,
pero el hecho de que las células basales normalmente
se replican a un nivel mas alto que otras células, el
virus es capaz de reproducirse aun mas efectivamente.
Normalmente, cuando las células de la ldmina basal se
diferencian para formar células hijas, esas no son capaces
de multiplicarse mas y generalmente pierden sus nucleos.
Sin embargo, las células infectadas por el virus salen de
la capa basal y migran hacia el estrato granuloso, donde
permanecen activas por la accidon de lasoncoproteinase6 y
E7 y se quedan con sus nucleos.5 Estas células entran de
nuevo en la fase S del ciclo de vida y el virus se replica. Las
proteinas E6 y E7 entonces puede inactivar unas proteinas
supresoras de tumores resultando en la proliferacion no
deseada que causa la neoplasia aumentando la probabilidad
de malignidad.

TIPOS DE VPH

Por esos mecanismos, el virus causa diferentes
manifestaciones clinicas, dependiendo de la cepa del
virus;hay mas que 200 tipos de VPH.

Las lesiones en la piel como verrugas plantares, comunes
y planas en las manos, brazos, pies, pecho, etc pueden ser
causadas por los tipos 1, 2, 4, 7, 27 y 57 entre otros.

Los papilomas laringeos, orales y conjuntivales pueden
ser causados por los tipos 6, 11, 13 y 32 entre otros.

La epidermodisplasia verruciforme causada por
susceptibilidad anormal al VPH que manifiesta en un
proceso infeccioso no controlado puede ser causada por los
tipos 5, 8, 17, y 20 entre otros.

Los tipos del virus que causan afecciones del tracto
genital pueden ser divididos en 2 grupos; los de alto riesgo
gue causan canceres anogenitales incluyendo los del cérvix,
canceres del orofaringe, laringe y eséfago, y también los de
bajo riesgo que causan condilomas anogenitales benignas.
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Los de bajo riesgo incluyen principalmente el VPH-6 y el
VPH-11 entre otros mientras que los de alto riesgo incluyen
el VPH-16, el VPH-18, el VPH-31, el VPH-33 y el VPH-45.5
Una de las manifestaciones de mayor importancia en el
mundo es la neoplasia intraepitelial cervical (NIC). Este es
causado principalmente por los tipos de VPH de alto riesgo.

DIAGNOSTICO

El diagnéstico de este virus es diferente dependiendo de
las manifestaciones clinicas que se manifiestan en los
individuos. La manifestacién de mayor importancia, NIC
no es dificil de diagnosticar. Comprende de dos pruebas
separadas que pueden estar hechas a la vez.

Primeramente, el médico puede realizar el andlisis
histoldgico por la técnica de Papanicolaou. Para hacer esto,
el médico realiza la citologia de las células cervicales a través
del raspado gentil del cérvix para utilizar como muestra.
Estas células se mandan al laboratorio para ser observadas
al microscopio para observar posibles cambios en ellas.
Cuando son alteradas por este virus, se observan coilocitos,
que son células epiteliales escamosas que han padecidas
unos cambios, como el aumento del tamafo de los nucleos,
irregularidades de la membrana nuclear, hipercromatismo
de los nucleos y la apariencia del halo perinuclear que es un
area clara rodeando al nucleo. Esta técnica, aunque es muy
util en detectar a las células cancerosas y pre cancerosas, y
asi servir como un indicador temprano del desarrollo de un
cancer, no es suficiente en la deteccién del VPH (3).

Para detectar el virus, hay que implementar Ila
prueba del VPH que no busca evidencias de los cambios
celulares,sino que busca el virus mismo utilizando la PCR.
Convenientemente, esta prueba puede ser hecha con la
misma muestra utilizada para la prueba de Papanicolaou.

Para concluir, el mejor y mas eficiente diagnostico
precoz del cancer cérvico uterino seria la prueba unida de
Papanicolaou con la prueba de VPH.

TRATAMIENTO

Para el VPH mismo como virus, todavia no existe ningun
tratamiento médico que funciona 100% de las veces en que
se emplea. Sin embargo, se sabe que en 90% de los casos,
el virus desaparece a niveles no detectables dentro de 2
afos.3 Al otro lado, existe tratamiento por pacientes en los
cuales el virus ha provocado una neoplasia o cambios pre
cancerosos.

Cuando el virus provoca condilomas anogenitales y
epidermodisplasiasverruciformes, el tratamiento involucra
la cirugia excisional, la criocirugia, la electrocirugia, la cirugia
con laser y la aplicacién de drogas y quimicos topicos.

Cuando el virus logra causar las transformaciones de
células cervicales en células precancerosas (coilocitos),
se trata principalmente por la criocirugia. La criocirugia es
el proceso en el cual se congela el tejido para destruirlo.
También se puede hacer la conizacidon quirirgica donde se
quita el tejido afectado en forma de un cono utilizando un
escalpelo, un laser, o los dos. Existe también la conizacion
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de vaporizacién del laser que implica el uso de un laser para
destruir el tejido cervical.

Cuando el virus causa otros canceres como el cancer
orofaringeo, se trata de la misma manera que los canceres
causadas por otras causas, a veces recibiendo tratamiento
aun menos intenso.6

PREVENCION Y CONTROL

La prevencién de esta condicion es muy similar a las otras
infecciones de transmision sexual (ITS). Incluye:

1.La practica de actividad sexual protegida.
2.Evitacion de multiples parejas sexuales.
3.Abstinencia de la actividad sexual.

4.Evitacion de la actividad sexual precoz (menor de 17
anos)

También existen métodos de prevencion mas propios para
esta infeccion:

1.La prueba de Papanicolaou y de VPH cada 3 afios.

2.La vacunacion: Actualmente, la Direccion de Alimentos y
Medicina ha aprobado 3 vacunas para prevenir la infeccion
de VPH que son Gardasil®, Gardasil®9 y Cervarix. Estas
vacunas son capacesde proteger de infecciones nuevas
pero no son efectivos contra las infecciones ya establecidas,
y las infecciones de VPH 15 y 16. Las vacunas actlan contra
los tipos 16 y 18 que causan la mayoria de los canceres.
Gardasil® también protege contra los tipos 6 y 11 que
causan las condilomas anogenitales y papilomas laringeo,
oral y conjuntival. Es recomendado que la vacunacion se
empieza en personas de 11 a 12 afios de edad (6).

COMPORTAMIENTO

El VPH es un virus que tiene una epidemiologia mundial.
De hecho, un gran 30 millones de casos nuevos son
detectados cada afio en el mundo. Ha sido detectado que
existe una mayor incidencia del cancer cérvico uterino
causado por el VPH en paises subdesarrollados que en los
mas desarrollados posiblemente por el hecho de que en
estos paises, hay una falta de la infraestructura necesaria
para organizar suficientes pruebas en todo el pais. Por eso,
en paises mas desarrollados como en los Estados Unidos
y en Canada, la incidencia de esta enfermedad ha sido
disminuida considerablemente. Al otro lado, en el Caribe,
la incidencia del Cancer por este virus es muy alta. Adn
en las regiones donde es posible hacer la prueba citoldgica
uterina, muchas mujeres todavia no lo aprovechan. Eso
puede ser porque muchas mujeres todavia no entienden
la verdadera importancia de esta prueba y por eso no lo
hacen. Segun muchas investigaciones, la mayoria de la
poblacién femenina en el Caribe todavia no esta informada
suficientemente sobre el tema.

Se hizo una investigacion de la prevalencia del virus en
mujeres caribefias, principalmente de las islas de Tobago y
Jamaica donde habia una prevalencia del virus del 35% vy
81%, respectivamente. Ademas, en comparacién con las
caucasianas en los Estados Unidos, habia un porcentaje
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mas alto en las caribefias del VPH de alto riesgo (5).

En otro estudio hecho por el Centro de Informacion sobre
el VPH y el Cancer, se encontraron muchos datos de interés
en cuanto al virus y sus efectos en la region caribefia (7).

En el Caribe, mas que 5 000 personas se diagnostican
con cancer cérvico uterino cada afio. Esta cifra es
bastante alta y por eso, es necesario investigar los
factores que influyen. Por ello, consideramos necesario
identificar los paises dentro del Caribe donde Ila
incidencia es mas alta.

Republica Dominicana tiene una incidencia mayor que
todos los paises con 30,7 por cada mil mujeres. Paises
con alta incidencia también son Jamaica, Barbados,
Haiti, Trinidad y Tobago y las Bahamas. Paises de
menor incidencia incluyen Cuba y Martinica. No habia
datos para paises como Santa Lucia y Granada. Estos
datos indican que para controlar la prevalencia de esta
enfermedad, puede ser muy util empezar el estudio en
los paises como la Republica Dominicana y Jamaica.

Ademas, se hizo una investigacion de las edades de
las mujeres que mas padecen de este cancer.

La incidencia mas grande de este neoplasia ocurre
entre las edades de 45 - 49 afos. También existen
cifras altas en las edades de 35- 39, 40- 44 y 50-59.
Es decir que para poder mejorar la prevalencia de esta
neoplasia, hay que enfocarse mas a las edades de 35
hasta 59 afios. Es importante anotar también que hay
una incidencia alta de la enfermedad en las personas
mayores de 75 afios de edad.

La enfermedad es causada principalmente por el
VPH transmitidopor via sexual, pero también esta
enfermedad tiene otros origenes y factores de riesgo,
principalmente los factores genéticos, factores
inmunolodgicos, el tabaquismo y otras infecciones
cérvico uterinas.

Un estudio fue hecho después, de los paises caribefios
para saber los paises que tienen una tasa de mortalidad
mas alta del cancer cérvico uterino.

El VPH tipo 16 es el causante mas popular de las
lesiones anales precancerosas en todo el mundo. Este
tipo de VPH es seguido por el tipo 11 y el 6 en las
américas por un nivel igual mientras que en el resto
del mundo, hay un poco mas incidencia por el VPH tipo
6. Al concluir, los tipos 16, 6 y 11 son los que influyen
mas en la incidencia del cancer del ano, seguidos por
el tipo 18.

Para los canceres del vulva, vemos que otra vez que
el VPH tipo 16 es causa de la mayoria de los casos,
seguido por los tipos 33, 18 y 45 en este orden. También
hay pocos casos causados por el tipo 6.

Para los intraepiteliales causantes de neoplasias
valvulares y vaginales, hay <casi el mismo
comportamiento. Otra vez predomina el tipo 16 seguidos
por los tipos como 18, 31 y 33.
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El virus también causa neoplasias en los hombres,
afectando sobre todo al pene.

En este estudio el VPH tipo 16 es el agente causal de la
mayoria de las neoplasias, causando 22% de los canceres
del pene en el hombre. Este tipo es seguido por el 6 y el
11 en el Caribe, y en una prevalencia mas pequefia por los
tipos 33, 35 y 45. El tipo 11 no es tan frecuente para los
canceres del pene en el resto del mundo.

Es también conocido que el VPH es causa de otras
neoplasias como la de orofaringe. Para estas neoplasias,
predominan los VPH 6 y 11 para los benignosy 16, 18 y 31
para los malignos.

CONCLUSIONES

El Papilomavirus Humano (VPH) es un microorganismo
causante de diferentes neoplasias en el ser humano,
algunas de las cuales son benignas y curables a través de
cirugia y otros son malignas que resultan mas dificiles para
tratar.
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En la regién del Caribe, existe una elevada incidencia
de este virus y sus diferentes evoluciones, apareciendo
mas frecuentemente, segln estudios, en las mujeres
de la Republica Dominicana y Jamaica.

En muchos paises caribefios existe falta de recursos
para llevar a cabo las pruebas necesariaspara la
deteccidon temprana del virus.

El virus es mas frecuente en las mujeres entre 35 a
59 afios de edad.

Haiti es el pais donde mas muertes ocurren por las
patologias causadas por el VPH.

En las naciones caribefias los tipos mas dominantes y
virulentos del virus en la mujer son los VPH 16, 33 y 18,
y en el hombre los VPH 16, 6 y 11. Los tipos que afectan
a los dos sexos de manera mas igual y son asociados
menos a las neoplasias de los érganos sexuales son los
tipos 1, 2, 3,4,6,7y11.
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