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Resumen

En Colombia no existen estudios realizados en poblacién de desplazados indigentes donde se haya detectado a nivel molecular,
por medio de la reaccion en cadena de la polimerasa (PCR), el virus del papiloma humano (VPH) en estado de latencia. Es asi
como se investigo un grupo de 122 mujeres sexualmente activas con citologia cérvicovaginal negativa; de éstas se tomé un
subgrupo de 58 al azar. Se les realiz6 PCR para detectar el virus en estado de latencia y tipificar el 16 y el 18, considerados de
alto riesgo para la progresion de lesiones preneoplasicas y neoplasicas. Resultaron 21 % positivas para ADN-VPH es decir 12/
58; dos de ellas fueron positivos para VPH 16 y ninguno para VPH 18. Estos hallazgos fueron relacionados con la edad de la
mujer, edad de inicio de las relaciones sexuales, niimero de compafieros sexuales, el uso de preservativos y el nivel educativo.
Palabras Claves: VPH, PCR, citologia cérvicovaginal negativa.

Iintroduccion

Los estudios epidemioldgicos han indicado que la
infeccion por el VPH es una enfermedad de transmision
sexual y cerca del 60% de las mujeres sexualmente acti-
vas se infectan. El hecho de encontrar VPH en especial
del grupo denominado de alto riesgo, en el 90% de las
displasias y carcinomas del cérvix, ha contribuido para
indicar que la persistencia de la infeccion por VPH es el
principal factor de riesgo etioldgico para el desarrollo
del cancer cervical.!

Una vez que la infeccion del VPH se produce, el
microorganismo puede permanecer sin replicarse, dando
lugar a una infeccion latente sin cambios citomorfol6-
gicos. En estos casos se debe suponer que existen po-
cas copias virales y posiblemente correspondan a ADN
desnudo.?
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**  Este trabajo fue realizado bajo la tutoria del Dr. Herndan Vargas, Bidlo-
go Molecular Instituto Nacional de Cancerologia y de la Dra. Margarita
Ruiz R., Patdloga y Profesora Asociada de la Fundacion Universitaria
de Ciencias de la Salud.

Materiales y métodos

Mediante un estudio descriptivo, se evaluaron 122
mujeres con actividad sexual cuyas edades variaron entre
19y 50 anos. Asistieron a diferentes sitios para la toma
de citologia como Mencoldes, Asodic, Cazuca en ciu-
dad Bolivar y brigada de grupos de amor en accion en
la ciudad de Bogotd,Colombia (de mayo a diciembre
del 2003).

Las participantes firmaron voluntariamente el con-
sentimiento informado y respondieron un cuestionario
sobre datos como edad de la paciente, inicio de la primera
relacion sexual, uso de preservativo, nimero de compa-
fieros sexuales y nivel educativo. Después se tomaron al
azar 58 muestras para andlisis por medio de la PCR.

Toma y procesamiento de muestras

Se tomaron muestras endo y exocervicales con es-
patula de Ayre y citocepillo y fueron evaluadas segtn el
sistema Bethesda. La muestra para realizar el andlisis
de ADN-VPH, se tomé del exocervix con espatula de
Ayre y se resuspendi6 en solucion de PBS 1x.
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Métodos moleculares

Para comprobar la calidad del ADN, se amplificd
primero el gen de copia tinica (Mouse Keeping Gene)
-globina con los “primers” PCO3 y PCO4 sobre todas
las muestras. Del subgrupo de 58 muestras tomadas al
azar todas fueron positivas para la amplificacion del gen
de B-globina.

Para identificar la presencia del VPH en las muestras
positivas para B-globina, se amplifico una region con-
senso del virus con los “primers” GP5*/GP6" los cuales
anillanen laregion L1 del genoma viral. De las 58 muestras
positivas para -globina, amplificaron 12 con los
“primers’” mencionados.

Las 12 muestras positivas para infeccién por VPH
fueron sometidas a otra prueba de amplificacion para
determinar en ellos la presencia de VPH tipos 16y 18,
utilizando “primers” especificos para la region E6 del
virus. De estas se obtuvieron resultados positivos para
dos muestras con VPH 16 y ninguna para VPH 18,
indicando que las diez muestras restantes presentaron
infeccion por tipos virales diferentes a los analizados.

Resultados

En este estudio se detectaron 12 muestras (21%)
ADN-VPH positivo (Figura 1).

Al tipificar el VPH, se encontré que dos fueron po-
sitivas parael tipo VPH 16 y ninguno parael VPH 18
(Figura 2).

La frecuencia de infeccion por VPH en estado
de latencia en la poblacion indigente y desplazada fue
de 19 a 22 anos dos casos, de 27 a 30 afnos tres, de 31
a 34 anos uno, de 35 a 38 anos dos, de 39 a 42 afios
dos y de 43 a 45 anos dos casos (Figura 3).

La frecuencia en el nivel educativo se presento de
la siguiente forma: primaria cuatro casos; secundaria
cinco casos; técnico dos casos y universitario un caso
(Figura 4).

Elinicio de la primera relacion sexual correspondid
asi: de 15 a 18 afios siete casos, de 19 a 22 afios dos
casos, de 23 a 26 afnos un caso y de 27 a 29 aflos dos
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Figura . Frecuencia en la poblacion de estudio VPH positivo
y negativo.
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Figura 2. Frecuencia del VPH 16 entre la poblacion positiva
para el virus analizado.
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Figura 3. Intervalos de edad de la poblacién analizada VPH
positiva.
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casos (Figura 5). Intervalos de edad de la primera re-
lacién sexual entre mujeres VPH positivas.

La frecuencia en cuanto al nimero de parejas sexuales
fue la siguiente. Siete mujeres manifestaron haber tenido
un solo compaiiero sexual durante toda su vida. Tres mu-
jeres dijeron haber tenido 2 compatieros sexuales en toda
su vida y 2 mujeres expresaron haber tenido mas de 3
companeros sexuales a lo largo de su vida (Figura 6).

La frecuencia en cuanto al uso del preservativo fue
la siguiente: ocho mujeres manifestaron usar el preser-
vativo (Figura 7).

Discusion
Este es el primer estudio que describe la frecuencia
de infeccién latente por VPH en una poblacion desplazada

e indigente en la ciudad de Bogota, Colombia. Un total
de 58 muestras fueron analizadas mediante PCR para
detectar el ADN viral en muestras de pacientes con cito-
logia cérvicovaginal negativa. Se detectaron 12 muestras
positivas para VPH resultando dos casos positivos para
VPH 16 y ninguno para 18 lo cual indica que la deteccion
del virus de alto riesgo es muy baja en esta poblacion.

De acuerdo con los analisis, se observo que la fre-
cuencia de infeccion fue mayor en mujeres con edades
entre los 27 y 30 afios, (tres casos), mientras que la
frecuencia de infeccion mds baja se present6 entre los
31 y 34 afios (un caso).

En este estudio no se encontro relacion entre la fre-
cuencia de infeccién por VPH y el nimero de compatieros
sexuales, lo cual parece indicar que los factores hormono-
dependientes e inmunoldgicos pueden estar jugando un
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Figura 4. Nivel educativo.
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Figura 5. Edad de la primera relacion sexual.
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Figura 6. Nimero de parejas sexuales en mujeres VPH
positivas.

Figura 7. Uso de preservativo entre la poblacién de mujeres

VPH positivas.

18 Repertorio de Medicina y Cirugia. Vol. 14 No. | + 2005



Deteccion molecular del virus del papiloma humano por medio de la reaccion en cadena de la polimerasa

papel decisivo en la dindmica y progresion del proceso
infeccioso. Por tal razon, se sugiere que en posteriores
estudios se debe tener en cuenta a las mujeres y com-
paiieros sexuales en el disefio de estudios de prevalen-
cia viral en la poblacién normal con el fin de determinar
dicha asociacion.

El papel fundamental que desempefian los hombres
como vectores de los tipos de VPH relacionados con el
cancer de cuello uterino se asocia con la cantidad de compa-
fieras sexuales a lo largo de su vida y los frecuentes contac-
tos constituyen un factor de riesgo para adquirir el virus.

En cuanto al uso del preservativo, se reporto la mayor
frecuencia en ocho mujeres que planificaban utilizando
este método, sin encontrar relacion, pues no se sabe
que tan frecuente y adecuado fue su uso. Sin embargo,
si una persona tiene el VPH, la infeccion esta en toda la
region genital y puede diseminarse desde las zonas que
no estdn cubiertas por el condon.

Otro factor analizado fue el nivel educativo, donde se
encontrd que la mayor frecuencia de infeccion estuvo en
personas con nivel bajo (primaria—secundaria), y lamas
baja en educacion superior, discrepando de los datos publi-
cados en otros estudios” que establecen un mayor porcen-
taje de infeccion en mujeres con nivel educativo superior.

Los estudios epidemiol6gicos han mostrado que los
factores de riesgo para la infeccion por VPH y el desa-
rrollo de céncer incluyen edad, nimero de compafieros
sexuales y edad de la primera relacion sexual, presu-
miendo que el VPH fue transmitido por sus esposos e
incubados en el cérvix de sus compaieras.

Conclusiones

Con la técnica utilizada, se investigé el ADN-VPH
en mujeres desplazadas e indigentes de la ciudad de

Bogotd, con citologia cérvicovaginal negativa. Se detec-
taron 12 de 58 muestras positivas para VPH resultando
dos casos positivos para VPHI16.

La técnica molecular de la PCR, es especifica y sensi-
ble para detectar el VPH vy tipificarlo en estado de
latencia, y para la deteccion temprana del microorganismo
antes de que este manifieste cambios citomorfolo-
gicos.La citologia es una técnica practica, rdpida y sen-
sible para realizar seguimiento de las mujeres con VPH
en estado de latencia detectado por PCR.

Aunque varios comportamientos se han asociado con
la frecuencia del VPH, en este estudio esta asociacion
no fue significativa con respecto al nimero de compafie-
ros sexuales. Todo parece indicar que las caracteristicas
hormonodependientes e inmunoldgicas pueden estar
jugando un papel decisivo en la dindmica y progreso
infeccioso.

El VPH no constituye una causa suficiente de esta
enfermedad; son necesarios ciertos cofactores para que
el porcentaje de infecciones persistentes por VPH logre
en algiin momento progresar y dar lugar a un cancer.
Entre estos estdn los factores del huésped y otros agentes
de transmision sexual.
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