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ABREVIATURAS
ABREVIACION SIGNIFICADO
NIC Neoplasia intraepitelial cervical
ASC-H Células escamosas atipicas
H-LIE Lesion intraepitelial de alto grado
L-LIE Lesion intraepitelial de bajo grado
CCU Cancer del cuello uterino
VPH Virus del papiloma humano
ITS Infecciones de transmision sexual
ACG Atipia de células glandulares
AIS Adenocarcinoma in Situ
CIS Careinoma in Situ
TBS Sistema Bethesda
VIH Virus desinmunodeficiencia humana
ADN Acido desoxirribonucleico
FDC Factor de desprendimiento celular
ASC-US Células escamosas atipicas sig. incierto
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GLOSARIO

Infeccion; Invasion y multiplicacién de agentes patégenos en los tejidos de un
organismo

Conducto‘.endocervical: Conducto que comunica el interior del utero con la
vagina; solamente”se abre durante la fase final del ciclo menstrual para dejar pasar
la sangre y durante’el parto para permitir la salida del feto.

Virus del papiloma”humano: Virus que afecta a las personas y que causa
lesiones contagiosas‘ensa piel y las mucosas, como, por ejemplo, las verrugas o
el cancer del cuello del diero.

Cancer de cuello uterino:ses una enfermedad por la que se forman células
malignas (cancerosas) en los tejidos del cuello uterino

Lesion intraepitelial de bajo grade::se encuentran células ligeramente anormales
en la superficie del cuello uterino:

Lesién intraepitelial de alto grado: area de células anormales que se forman en
la superficie de ciertos 6rganosy” como' el cuello uterino, vagina, vulva , ano y
esofago.

Chlamydia: enfermedad de transmision ‘sexual comun, causada por Ia
bacteria Chlamydia trachomatis.

Mycoplasma: bacterias sin pared celular que pertemecen a la clase Mollicutes.
Ureaplasma: Género de bacterias perteneciente a la familia, Mycoplasmataceae de
la clase Mollicutes (mollis, blando; kutis, piel) ‘Q@€) incluye una sola
especie, Ureaplasma urealyticum.

Biopsia: Examen microscopico de un trozo de tejido o una=parte de liquido

organico que se extrae de un ser vivo.
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RESUMEN

Introduecion: El virus del papiloma humano causante de la lesion intraepitelial
cervical en-el 99% de los casos es por transmision sexual , es probable que se
asocie a otros,microorganismos de transmision sexual que en la mayoria de las
veces no se identifican porque requieren de estudios en medios especiales y con
toma de la muestra con técnica y de sitio especifico en el conducto endocervical.
Dentro de estos mieroorganismos tenemos a la Chlamydia, el Mycoplama y el
Ureaplasma. Se ha demostrado que la infeccion por el virus del papiloma humano
es una condicion necesaria pero no suficiente para el desarrollo del cancer de
cuello de utero, lo que permite inferir que deben existir otros cofactores que
participen en el proceso de carginogenesis.

Objetivo:Ver si la pacienté/qQue tiene-lesion intraepitelial cervical originada por VPH
se encuentra con infeccion por-Chlamydia, Mycoplasma y Ureeaplasma.

Material y método: Se realizo_un estudio prospectivo, transversal, observacional
,descriptivo incluyendo 95 pacientes.con diagndstico de lesion intraepitelial cervical
de alto y bajo grado quienes presentaban infeccion de transmision sexual por
Chlamydia, Mycoplasma y Ureaplasma, del 01, de marzo al 31 de agosto del 2018 .
Resultados: De 134 pacientes que acudieron sefintegro la investigacion por 95
pacientes con lesion intraepitelial cervical demostrado por estudio histolégico.
El grupo A con lesion intraepitelial de bajo grado: 66 pacientes y el grupo B con
lesion intraepitelial de alto grado: 29 pacientes.Seljencontré que existe
concordancia con la hipotesis ya que hay asociacion entre la Lesion intraepitelial
cervical y las ITS ( Chlamydia, Mycoplasma, Ureaplasma).

Conclusiones: Se encontro asociacion entre la Lesion intraepitelialy cervical y las
ITS, por lo que deberia considerarse importante realizar examenes(para deteccién
de dichas infecciones en la consulta de clinica de colposcopia con el fin'de mejorar
la atencidn de las pacientes y otorgar tratamiento oportuno en cada caso.



SUMMARY

Introduction: The human papilloma virus that causes cervical intraepithelial lesion
in 99% of cases is by sexual transmission, it is likely to be associated with other
sexually\transmitted organisms that in most cases are not identified because they
require studies in special media and with sample taking with technique and specific
site in the endocervical canal. Within these microorganisms we have Chlamydia,
Mycoplama and” Ureaplasma. It has been shown that human papilloma virus
infection is a necessary but not sufficient condition for the development of cervical
cancer, which suggests, that there must be other cofactors involved in the
carcinogenesis processs

Objective: To see if the patient with a cervical intraepithelial lesion caused by HPV
is infected with Chlamydia, Mycoplasma and Ureeaplasma.

Material and method: A prospective, cross-sectional, observational, descriptive
study was carried out inCluding 95 \patients with diagnosis of high and low grade
cervical intraepithelial lesion\ who ¢had sexually transmitted infection due to
Chlamydia, Mycoplasma and Ureaplasma, from March 1 to August 31 of 2018.
Results: Of the 134 patients whorattended,.the investigation was integrated by
95 patients with cervical intraepithelial lesionsdemonstrated by histological study.
Group A with low-grade intraepithelial lesion: 66 patients and group B with high-
grade intraepithelial lesion: 29 patients. It was fotnd that there is agreement with
the hypothesis since there is an association between’the cervical intraepithelial
lesion and the STls (Chlamydia, Mycoplasma, Ureaplagsma).

Conclusions: An association was found between cervical intraepithelial lesion
and STls, therefore, it should be considered important to perform tests for the
detection of such infections in the clinic of colposcopy in ordecito, improve the
care of patients and grant timely treatment in each case



. INTRODUCCION

Elvirus del papiloma humano causante de la lesion intraepitelial cervical en el 99%
de los*Casos es por transmisidn sexual , es probable que se asocie a otros
microorganismos de transmision sexual que en la mayoria de las veces no se
identifican {porque requieren de estudios en medios especiales y con toma de la
muestra con técniea y de sitio especifico en el conducto endocervical. Dentro de
estos microorganismos tenemos a la Chlamydia, el Mycoplama y el Ureaplasma.
La Chlamydia es ‘un/microorganismo intracelular , para su identificacion requiere
que se tome una muestra de celula del conducto endocervical con un cepillo de
citobrush y luego con ‘técnica de Elisa identificar las particulas de Chlamydia
intracelular. EI Mycoplasma_y Ureaplasma se identifican en el conducto
endocervical colocando un hisope para que absorba el moco del conducto y hacer
el cultivo en medio especifico, por lo.que requieren de busqueda intencionada, de
no hacerlo nunca se identifiecan los;/ gérmenes , por lo que siendo gérmenes que
se transmiten sexualmente “es jconveniente investigarlo a la mujer con VPH.
Nuestro objetivo es ver si la‘paciente que tiene lesion intraepitelial cervical
originada por VPH se encuentra‘.con_infeccion por Chlamydia, Mycoplasma vy
Ureeaplasma.



. JUSTIFICACION

lka_Chlamydia , Mycoplasma y Ureaplasma son bacterias intracelulares localizadas
ens€l epitelio del conducto endocervical que al igual que el VPH se transmiten por
via sexual y pueden originar cervicitis o enfermedad inflamatoria pélvica, y como
secuela.dificulta para la reproduccion, por lo que es importante descartarla y
manejarla (antes del tratamiento de la lesion intraepitelial cervical para no
comprometer elfuturo reproductivo de la paciente.
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. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Las"Lesion intraepitelial cervial de bajo y alto grado es originada por el virus del
papilema humano que el 99.7% se transmite por via sexual lo que significa que
las parejas_.sexuales que lo tienen no toman las medidas de prevencion y a como
adquieren el virus pueden adquirir otro microorganismo patdégeno para el tracto
genital superioer, gye puede originar secuela en trompas basicamente por
Chlamydia, Myceplasma y Ureaplasma que con los métodos habituales de cultivo
del tracto genital no se’identifican ya que requieren de toma y medios especiales
de cultivo lo cual no se-hace de rutina en las pacientes con virus del papiloma

humano por lo que surge la siguiente pregunta de investigacion.

Pregunta de investigacion

¢, Existe asociacion de Chlamydia, Mycoplasma, Ureaplasma con la lesion
intraepitelial cervical de bajo oaltorgrado?
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IV. MARCO TEORICO

El«ectocérvix (superficie del cuello uterino que se visualiza en el examen con
espéculo vaginal) esta cubierto de epitelio escamoso y el endoceérvix, incluyendo el
canal cervical esta cubierto con epitelio glandular. La displasia es una condicién
premaligna del cuello uterino, que se refiere a anomalias del epitelio escamoso
(Baseman, 2015).

Por otra parte enel epitelio glandular podemos encontrar la atipia de células
glandulares (ACG) ‘que se define como la atipia de células endocervicales y el
Adenocarcinoma in situ(AlS), estas son lesiones diferentes a la displasia cervical.
(Laura, 2012).

Los canceres invasores del cuelleruterino vienen precedidos generalmente por una
larga fase de enfermedades pre invasoras. Esto se caracteriza microscopicamente
por una serie de manifestaciones quean de la atipia celular a diversos grados de
displasia o neoplasia intraepitelial cervigcal (NIC o CIN, segun sus siglas en inglés)
antes de progresar a carcinoma invasor..Un buen conocimiento de la etiologia, la
fisiopatologia y la evolucion natural'dela NIC proporciona una buena base para la
inspeccion visual y el diagndstico colposcépicoy para comprender los principios
del tratamiento de estas lesiones.

El concepto de precursores del cancer cervicouterino se“remonta al final del siglo
XIX, cuando se reconocieron zonas de cambios epiteliales ‘atipicos no invasores

en muestras de tejidos adyacentes a canceres invasores (William; 1888).

El término carcinoma in situ (CIS) se introdujo en 1932 para denetar las lesiones
en las cuales las células carcinomatosas indiferenciadas abarcaban todo el

espesor del epitelio, sin interrumpir la membrana basal (Broders, 1932).
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Ulteriormente se comunico la asociacidn entre CIS y cancer invasor del cuello
uterino. El término displasia se introdujo a fines de los afos cincuenta para
designar~la atipia epitelial cervical intermedia entre el epitelio normal y el CIS
(Reagan,1953).

Clasificar separadamente la displasia y el CIS fue progresivamente
considerandose ‘arbitrario, sobre la base de los resultados de algunos estudios de
seguimiento de las‘mujeres con esas lesiones. Se observd que algunos casos de
displasia retrocedian,“algunos persistian y otros progresaban a CIS ademas de
una correlacién directa enire progresion y grado histologico, que condujeron al
concepto de un solo proceso, morbido continuo en el que el epitelio normal
evoluciona a lesiones epiteliales-precursoras y a cancer invasor. Sobre la base de
dichas observaciones, en” 1968 se-introdujo el término de neoplasia intraepitelial
cervical (NIC) para denotar{as-multiples posibilidades de atipia celular confinada al
epitelio (Richart, 1968).

Los NIC tienen tres grados distintives;\basados en el espesor de la invasion por
parte de las células escamosas: (Hillemanns y'\Wang, 2006).

* CIN1 (Grado 1), es el tipo de menor riesgo, representa solo una displasia
leve o crecimiento celular anormal y es considerado,una lesion escamosa
intraepitelial de bajo grado. Se caracteriza por estar confinado al 1/3 basal
del eptielio cervical.

* CINZ2 (Grado Il), es considerado una lesion escamosa intraepitelial de alto
grado y representan una displasia moderada, confinada arlos 2/3 basales

del epitelio cervical.
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CINS (Grado Ill): en este tipo de lesion, considerada también de alto grado,
la displasia es severa y cubre mas de los 2/3 de todo el epitelio cervical, en
algunos casos incluyendo el entero grosor del revestimiento cervical. Esta

lesion es considerada como un carcinoma in situ.

En 1990 se-propuso una terminologia histopatoldgica basada en dos grados de la
enfermedad: NIC“de bajo grado, que comprendia las anomalias compatibles con
atipia coilocitica‘y.las lesiones NIC 1, y NIC de alto grado que comprendia NIC 2 y
NIC 3 y se consider6 que las lesiones de alto grado eran precursoras del cancer
invasor (Richart, 1990):

En 1988, el Instituto Nacionalydel Cancer de los EE.UU. convocd un seminario
para proponer un nuevo esquemarde presentacion de los resultados de la citologia
cervical (Informe del Seminario del-nstituto Nacional del Cancer, 1989; Solomon,
1989).

Las recomendaciones hechas entonces'y Su revision en un segundo seminario
celebrado en 1991 fueron denominadas SiStema Bethesda (TBS) (INC, 1992). La
caracteristica principal del TBS fue la creacion’ del término “lesion intraepitelial
escamosa” (LIE), con dos grados: lesiones de bajo“grado (L-LIE) y lesiones de alto
grado (H-LIE). La clasificacion TBS combina los cambios condilomatosos planos
(VPH) y la NIC de bajo grado (NIC 1) en L-LIE, mientras™el,H-LIE abarca los NIC
mas avanzados, NIC 2 y NIC 3. Se empleo el término leSién)para recalcar que los
cambios morfologicos en los cuales se basa un diagnéstico no, necesariamente

significan proceso neoplasico.

El TBS fue disefiado para la notificacion citologica, pero sirve (también para

comunicar resultados histopatoldgicos, se utiliza sobre todo en América.del.Norte.
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En_el cuadro 2.1 se presenta la correlacion entre la terminologia de displasia o
carcinoma in situ, los diversos grados de NIC y el Sistema Bethesda.

Cuadro.1 Correlacion entre la terminologia de displasia o carcinoma in situ,

los diversos grados de NIC y el Sistema Bethesda

Terminologla.ge Termiologia NIC Terminologia NIC Sistema Bethesda
displasia original modificada Terminologia LIE (1991)
Normal Normal Normal Dentro de los limites normales
Cambios celulares benignos
(infeccion o reparacion)
Atipia ASCUS/AGUS
Atipia‘ceflogitica, NIC de bajo grado L-LIE
condiloma plape, sin
cambios epiteliates.
Displasia o discariosis  NIC 1 NIC de bajo grado L-LIE
leve
Displasia o discariosis  NIC 2 NIC de alto grado H-LIE
moderada
Displasia o discariosis  NIC 3 NlGsede alto grado H-LIE
grave
Carcinoma in situ NIC 3 NIE dé"attgerado H-LIE

Carcinoma invasor

Carcinoma invasor

Carcingmainyasor

Carcinoma invasor

NIC: neoplasia intraepitelial cervical; L-LIE: lesion intraepite#t’escamosa de bifjo ghedo; (H-LIE): lesion escamosa intraepitelial
de alto grado; ASCUS: Células escamosas atipicas de significado Inclerto; AGUSs#Células glandulares atipicas de significado

incierto.

Fuente: La colposcopia y el tratamiento de la neoplasia intraepitelial cervical: Manual para
principiantes, J.W. Sellors & R. Sankaranarayanan

El TBS se reevalué y revis6 en un seminario celebrado en el 2001 convocado por
el Instituto Nacional del Cancer, de los Estados Unidos, copatrocinado por 44
sociedades profesionales de mas de 20 paises. En el cuadro 2.27se resumen las

categorias del Sistema Bethesda del afio 2001.
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Cuadro 2.2 Categorias del Sistema Bethesda del afio 2001. Categorias de
notificacion

No existe lesion intraepitelial o neoplasia maligna
Anomalias de células epiteliales
Célula escamosa
Células escamosas atipicas (ASC)
‘de significado incierto’ (ASC-US)
‘no puede descartarse H-LIE’ (ASC-H)
Lesion escamosa intraepitelial de bajo
grado (L-LIE)
Lesion escamosa intraepitelial de alto
grado (H-LIE)
Carcinoma de células escamosas
Glanidular
Células glandulares atipicas (AGC)
(endocervicales, endometriales o no
eSpécificadas)
Ceélulas glandulares atipicas,
probablemente neoplasicas
(endocefvieales, endometriales o no
especificadas)
Adenocarcindéma endocervical in situ (AIS)
Adenocarcigema
Otros (lista nggexhaustiva)
Célulasgndometriales.en mujer de mas de 40
anos

Fuente: La colposcopia y el tratamiento ‘de“la_ neoplasia intraepitelial cervical: Manual para
principiantes, J.W. Sellors & R. Sankaranarayanan

La historia natural del cancer de c¢uello uterino CCU comienza gradualmente con
lesiones intraepiteliales escamosas de bajo grado (LSIL) y de alto grado (HSIL) a
una enfermedad invasiva, este desarrollo esta asociado a la infeccién por HPV de
alto riesgo (HR-HPV) como HPV-16 y HPV-18.7-9 En ese sentido el CCU
actualmente se considera mas que un proceso “peoplasico una enfermedad
infecciosa caracterizada por cuadros inflamatorio intermitentes, simbiosis con la
flora vaginal y otros agentes infecciosos al compartir vias devtransmision y factores

de riesgo y ambientales similes (Baseman, 2005).

Se han asociado diversas infecciones cervicales como cofactores _para la infeccion
de HPV como la infeccion cronica por Chlamydia trachomatis,) Virus de
Inmunodeficiencia Humana (HIV), Ureaplasma urealyticum, Mycoplasma hominis y

8



Universidad Juarez Auténoma de Tabasco
Division Académica de Ciencias de la Salud

Herpes virus simple Il (HSV), principalmente a los genotipos oncogénicos como el
HPV. 16 y 18, aunque los datos epidemiolégicos no han proporcionado pruebas
consistentes sobre una implicacion real (Silins, Ryd, Strand, Wadell, Tornberg, y
Hansson;2005).

Se consideraque estas infecciones pueden facilitar la penetracion celular de HPV,
incrementar fareplicacion o modificaciones del DNA y promover el progreso de las

lesiones cervicalesal interferir en la respuesta inmunoldgica. (Muioz, 2004)

Bhatla y Puri (2013) han_determinado la asociacion entre HR-HPV e infecciones
vaginales como HR-HPV (16, 31, 33, 35 y 52) con vaginosis bacteriana,
Trichomona vaginalis conctHiR-HPV (18, 45, 66 y 68) e infecciones por Candida spp
unicamente con HPV-18. Del mismo modo, 4,3 % y 3,1 % de infecciones por
Chlamydia trachomatis en coinfeccion con HPV se han asociado con HSIL y ASC-
US, respectivamente. Por otro lade; la citologia cérvico-uterina inflamatoria es un
importante marcador de lesion’intraepitelial cervical (SIL) (Gaitan y Rubio, 2004).

En ese sentido otros hallazgos#no neoplasicos (considerados como NLMI:
negativos para lesion intraepitelial 0. malignidad) como metaplasia escamosa,
atrofia celular y cambios generados ‘por DIU, son reflejo de eventos infecciosos,

como los ocasionados por HPV (Paler y Simpson, 2006).

Todos estos procesos son evidenciados con la prueba'de Papanicolaou (Pap test),
y el reporte de resultados con el Sistema Bethesda (FBS), que tiene como
objetivo, al mismo tiempo que una evaluaciéon hormonal y ‘de flora bacteriana, el
diagnaostico citolégico de lesiones precancerosas o cancerosas.del cuello uterino a
bajo costo (Moya y Rojas, 2015).

Algunos estudios epidemiolégicos han identificado varios factores de riesgo que

contribuyen a la aparicion de una neoplasia cervical.
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Entre dichos factores figuran la infeccion con ciertos tipos oncogenos de
papilomavirus humanos (VPH), las relaciones sexuales a una edad temprana, la
multiplicidad de comparfieros sexuales, la multiparidad, el uso prolongado de
anticongeptivos orales, el consumo de tabaco, la pobreza, la infeccion por
Chlamydia Trachomatis, la carencia de micronutrientes y un régimen alimentario

con pocas frutas y verduras (Ferenczy y Franco, 2006).

El diagnostico ‘de neoplasia cervical no es sinonimo de promiscuidad femenina
porque muchas mujeres que han tenido exclusivamente una pareja sexual
desarrolla la enfermedad, por lo que es interesante considerar la influencia del

hombre en la génesis del eancer uterino (Montano, 2015).

En un estudio con mujerestindigenas de los cantones de Cafiar, Saraguro y
Macas, cuyo principal objetivo® fue determinar la prevalencia de lesiones
intraepiteliales (LIE) cervicales y~los’ factores asociados, tales como: edad >29
anos, inicio de vida sexual activa*(IVSA) <17 anos, multiparidad, edad primer parto
<20 anos, anticonceptivos, use-T.Cu, infecciones (virus del papiloma humano de
alto riesgo, Gardnerella vaginales, Tricomona vaginalis, Candida albicans,
Mycoplasma hominis, Ureaplasmas urealyticum), vaginosis bacteriana,
inflamacion, malnutricion; en mujeres indigenas~de los cantones Canar, Saraguro
y Macas. Entre sus principales resultados, en lo rélacionado a Distribucion segun
diagnostico de LIE y factores asociados 32 (34%) de ellas tuvieron la presencia del
genotipo del VPH de alto riesgo y solo 9 (22%) de bajo riesgo; en 1 (5,9%) usuaria
se observo Tricomona vaginales; 8 (11,9%) con Gardnerella; 1 (3,6%) Candida; 7
(7,6%) con vaginosis; 17 (14,9%) con diagnédstico de infecciop por Mycoplasma
hominis; y 7 (8,8%) con infeccion por Ureaplasma urealiticun.

Los factores que no tuvieron una asociacion estadisticamente significativa con las
Lesiones Intraepiteliales Escamosas (LIE) fueron: Gardnerella vaginales!(RP 0,8;
IC 95% 0,416 -1,696; valor de p 0,62);
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Tricomona vaginalis (RP 0,4; IC 95% 0,061- 2,823, valor de p 0,33); Candida
albicans (RP 0,2; IC 95% 0,035 - 1,703 , valor de p 0,10); Mycoplasma hominis
(RPAMA; 1C 95% 0,656 - 1,891; valor de p 0,68); Ureaplasmas Urealyticum (RP
0,5; IC 95% 0,272-1,232; valor de p 0,14); Vaginosis bacteriana (RP 0,4; IC 95%
0,227- 1,035; valor de p 0,04) (Salazar, 2016).

Torres Lobatop+2003), realizé un estudio observacional, transversal, descriptivo y
retrospectivo. Se-revisaron y analizaron los expedientes clinicos electronicos de
todas las pacientes con diagnostico histopatologico de NIC o lesibn escamosa
intraepitelial de bajo y,alto grado (LEIBG) (LEIAG), respectivamente, atendidas en
la Clinica de Colposcopia.del.-Centro Oncolégico Betania, en el lapso comprendido
del 1° de marzo de 2002+ al 1° de marzo de 2012. Todos los estudios
anatomopatologicos fueron realizados en el laboratorio de Patologia del Hospital
Angeles Metropolitano, se revisé el archivo electronico de las pacientes
estudiadas, el reporte de citologia cervical se hizo de acuerdo a la clasificacion de
Bethesda 2001, se realizé una+ correlacion con la Norma Oficial Mexicana NOM-
014-SSA-1994 vigente (ultima/actoalizacion mayo 2007). Todos los estudios
fueron revisados por un citopatélogo: Entre.sus principales resultados se pueden
citar los siguientes: Se estudiaron..568 pacientes mayores de 20 afios, con
diagndstico histopatologico de NIC o lesién escamosa intraepitelial cervical (LEIC).

El rango de edad fue de 20-67 afos, con una media de 27 afos, el mayor
porcentaje de casos de NIC se presentd en mujeres engedad reproductiva de 25 a
45 afos. La mayoria de las pacientes tuvieron una escolaridad de secundaria, con
un promedio de 7 afnos cursados. El 55.98% estaban casadas;.solo el 29.23% se
dedicaban exclusivamente a laborares del hogar, en su )ymayoria eran
econdmicamente activas. Las mujeres atendidas eran residentes principalmente
en la zona oriente del Valle de México: Delegacion lIztapalapa, Distrito_Federal y
los municipios de la Paz, Chimalhuacan, Chicoloapan, Ixtapaluca<y~Ciudad
Netzahualcoyotl, pertenecientes al Estado de México.
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En_relacién a los antecedentes, el 33.98% se reportaron con tabaquismo positivo;
el14.4% tuvieron alguna enfermedad asociada, siendo la diabetes mellitus tipo 2,
la patologia cronica mas frecuente. Solo el 11.45% tuvieron alguna otra
enfermedad de transmision sexual, siendo el herpes genital la patologia mas
frecuentes’seguida de tricomoniasis, molusco contagioso y Chlamydia. En el
14.99% de\lossCasos tuvieron sé6lo un comparnero sexual y en el 85.01% mas de
un companero sexual. El 19.89% de los casos fueron nuligestas, el mayor
porcentaje de casoes con NIC se encontro en las mujeres con 2 y 3 gestas, en la

modalidad de secundipara y tripara.

Los sintomas mas frecuentes de presentacion fueron el prurito y ardor genital,
seguido de fluido transvaginal persistente. En relacion al reporte de citologia
cervical, el 60.92% correspondioa LEIBG-NIC1, asociada a infeccion por VPH.

Es importante mencionary que -en el 17.25% fue ASCUS-células escamosas
atipicas de significado indeterminado; lo cual amerité evaluacidn por colposcopia,
toma de biopsia o estudio de VVPH. En relacion a las enfermedades de transmision
sexual, la frecuencia encontrada” ne\corresponde a lo reportado por la literatura
(Moscicki, 1999).

Sin embargo, se encontré que las pacientes con NIC tuvieron el antecedente de
coinfeccidn por herpes tipo 2, seguido de infeccion por-Chlamydia Trachomatis. Es
de interés mencionar que se detectdé un numero ‘importante de mujeres que
presentaron infeccion por molusco contagioso. Esto se_explica porque se ha
encontrado un incremento a nivel mundial por esta infeccion, que se ha favorecido
por el calor, la humedad, la mala higiene, pero en la mayoria de los casos se
asocia a las relaciones sexuales. Se ha observado que, a traves de las décadas,
las pacientes con molusco contagioso han ido aumentando y es“cada vez mas

frecuente la asociacion con alguna inmunosupresion como el ViH56-59.
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Actualmente, la infeccion por molusco contagioso es considerada una infeccién de
transmision sexual, especialmente en los jovenes y en general en la poblacion

sexualmente activa (Roman, 2011).

Las pacientes estudiadas mostraron todos los factores de riesgo, que se han
documentado) para cancer cervicouterino y VPH: baja escolaridad, bajo nivel
socioeconomice;, tabaquismo, antecedentes de enfermedades de transmision
sexual, inicio de«vida sexual temprana, multiples parejas sexuales, multiparidad y
uso de anticonceptivos: orales. Los factores de riesgo analizados en este estudio
corresponden a los ,reportados por las publicaciones internacionales y los
establecidos en la Norma_ Oficial Mexicana (DOF, 1994).

Medina Villasefior y Oliver Parra (2014), realizaron un estudio cuyo objetivo fue
analizar las caracteristicas sociodemograficas, los factores de riesgo y los
sintomas de presentacion gen_pacientes con enfermedad pre invasora del cérvix.
Se incluyeron 568 pacienteSla,edad’mas frecuente de NIC fue de 24-45 afios, el
inicio de vida sexual en promedio fué ‘16 afos, y tuvieron multiples parejas
sexuales. Otros factores de riesgo encontrados fueron: bajo nivel socioecondémico,
multiparidad, enfermedades de transmisién sexual asociadas, tabaquismo, uso de
anticonceptivos orales. Los sintomas ‘de presentacion fueron inespecificos en el
85.22%, los mas frecuentes prurito, ardor y flujo vaginal. Unicamente en el 9.85%
se encontraron signos clasicos de infeccion por VPH, eomo verrugas o condilomas
genitales del tracto genital inferior, la citologia cervicovaginal tuvo una sensibilidad
de 64.47%, el diagnostico de ASCUS fue detectado en el 17,26% de los casos.

En la colposcopia se encontraron signos como lesion acetoblanca, puntilleo fino,
mosaico fino y lesion yodo negativa en el 75% de las pacientes. lza prueba de VPH
(por PCR) se realiz6 en el 17.26% de los casos con ASCUSEI estudio
histopatolégico fue 83% NIC1, 6.87 NIC2 y 9.15 NIC3.
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Las infecciones de transmision sexual (ITS),

Comprenden un grupo de enfermedades de etiologia diversa, transmitidas por
contacto. sexual u otras vias como la perinatal, la parenteral o la vertical; su
sintomatologia y complicaciones dependen del agente, y pueden presentarse de

forma asintomatica o subclinica con potencial para la transmision (Diez, 2011).

Al analizar la ‘'magnitud de este problema se encuentra que las ITS, sin incluir el
VIH, se encuentran.entre las cinco primeras causas de consulta en los adultos v,
segun lo publicadopor la OMS en 2011, se estimé que en el mundo diariamente
se infectan cerca de 685 mil personas con lo que cada afio podrian ocurrir 330
millones de nuevos casos/(Dallabeta, 2007).

Existen mas de veinte agentes‘etioldgicos de ITGI femenino, siendo de mayor
importancia Gardnerella vaginalis y_otros causantes de vaginosis bacteriana,
Candida spp. y Trichomonas“vaginalis; de estas, la candidiasis vulvovaginal y la
vaginosis bacteriana presentan jcontroversia entre algunos autores que no las
clasifican como ITS sino como_infecciones vaginales, debido a que pueden
originarse por alteracion de la microbiota vaginal; sin embargo, el contacto sexual
esta implicado en su transmision, y“ambas(estan incluidas en la clasificacion

sindréomica de las infecciones del tracto genital que_cursan con leucorrea.

Se estima que 70-75 % de las mujeres tendran por lo menos un episodio de
candidiasis vulvovaginal durante su vida, 10-20 % con(formas complicadas y 5-8
% con candidiasis recurrente. La vaginosis bacteriana es {lavinfeccion vaginal mas

prevalente en el mundo, reportandose frecuencias entre 11 y 48%.

En Estados Unidos, la tricomoniasis vaginal es la ITS no viral mass€omun, con un
estimado de 7,4 millones de casos nuevos por afo y con una prevalengcia entre 15
y 20 %. (OMS, 2013).
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Estas infecciones presentan multiples factores asociados como el contacto sexual
sin “proteccion de barrera, inicio de relaciones sexuales a temprana edad, alto
recambio de pareja sexual, consumo de sustancias psicoactivas, vulnerabilidad
socioeconomica, uso de algunos métodos anticonceptivos como el DIU,
tratamiento-previo con antibidticos, diabetes y embarazo. Diversos estudios han
reportado gueslos grupos con mayor riesgo son las trabajadoras sexuales, las
personas privadas de la libertad, y en la poblacidon mundial los adolescentes, los
jovenes y las mujeres (Venegas, 2011).

En cuanto al impacto,las ITGI e ITS, desde la perspectiva clinica, estas causan
ulceras genitales, dolor_abdominal, enfermedades cronicas transmitidas de la
madre al hijo, salpingitis oJnfertilidad, entre otras complicaciones; desde el punto
de vista poblacional generan graves consecuencias economicas, sociales vy
sanitarias en todo el mundo/(OMS, 2013).

Una de las herramientas mas<utilizadas en el diagndstico de vaginosis bacteriana,
candidiasis vulvovaginal y trieomoniasis' vaginal es el analisis directo y por
coloracion de Gram del flujo vaginal;, este_presenta una sensibilidad del 60-70 %
para el diagnostico de tricomoniasis y) 50-70+% para candidiasis con el uso de
KOH al 10 % (Venegas, 2011).

Por su parte, la citologia cervico-uterina ha sido empleada para identificar algunas
ITGI, principalmente aquellas que se encuentran dentro del grupo de las
infecciones vaginales y cervicales, como Gardnerella”vaginalis, Trichomonas
vaginalis, Entamoeba histolytica, Candida spp. y otros cambios de la microbiota
vaginal (Dallabeta, 2007).

La citologia ha mostrado ser de utilidad en el diagnostico de infeceiones cérvico-
vaginales, no solo por la sensibilidad y especificidad, sino porque™al ser una
prueba de tamizacion a la cual acceden con mayor frecuencia las mujeres, permite

detectar
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algunas infecciones sin necesidad de recurrir a otros estudios como el directo y

Gram, especialmente en aquellas pacientes asintomaticas (Diez, 2011).

La infeecion del tracto genital inferior constituye una de las razones mas
frecuentes _.de la consulta ginecologica, las tres causas mas comunes de
infecciones son las producidas por la Candida Albicans, por tricomonas vaginales
y las Gardnerella_vaginalis, muchas de las cuales producen vaginitis y otras
vaginosis (Meneau; 2004).

Anualmente alrededor de 120 millones de mujeres de todo el mundo padecen
vaginitis por trichomonas vaginalis. En el 2004, tan solo en Estados Unidos se
estimaron 10 millones decconsultas ginecoldgicas por esta causa. Investigaciones
recientes indican que la incidencia de vaginitis es mas frecuente en mujeres en
edad reproductiva (15 a 44 ainas):(Botash, 2004)

Los informes sobre la prevalencia;de vaginosis bacteriana muestran una gran
variaciéon. En un estudio realizado ‘en ginco paises de Centroamérica en una
poblacidn de trabajadoras sexuales se encontré una prevalencia de 54%. En otro
estudio realizado en mujeres embarazadas,publicado en el aino 2006, se encontro
una prevalencia del 9% para Colombia, del 7,5% para Filipinas, del 5,8% para
Estados Unidos, del 12% para Tailandia y del 2474% para Zimbawe.

En un estudio realizado por la Universidad Central de”Ecuador, sobre infecciones
del tracto genital inferior en el Hospital Ginecoobstetricia Isidro Ayora, se encontrd
que, durante el 2007, se presentaron 542 casos de mujeres entre los 20 a 35
anos, en el 2008, 315, y en el primer trimestre del 2009, se reportaron 427 casos,
es decir, esta enfermedad se presenta de forma permanente(y\va_en aumento.
(Holmes, 2009)
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Definicion y caracteristicas de la neoplasia intraepitelial cervical (CIN)

Displasia o neoplasia intraepitelial cervical (CIN) significa un crecimiento
desordenado y el desarrollo del revestimiento epitelial del cuello del utero. Aunque
el cancer_de cuello uterino fue la principal causa de muerte por cancer en EE.UU.
en 1930,tanto la incidencia como la mortalidad por cancer de cuello uterino se han
reducido casi“a_la mitad desde principios de 1970, en gran parte como resultado
de la revision generalizada con el Pap-test.

La atipia celular es.el fenomeno mas distintivo de la NIC, y se localiza en los
estratos mas bajos enllas lesiones intraepitelial grado |, y ocupa poco a poco, mas
epitelio en los NIC Il y NIC-HI. Se trata de alteraciones reversibles que sin embargo
tienden a su agravamiento, es-decir, al paso sucesivo desde displasia leve (NIC 1)
a displasia moderada (NIC Il).a.displasia severa (NIC lll), de esta a carcinoma in
situ hasta finalmente al cancer invasor (Bermejo, Ventura, y Mayedo, 2009).

Epidemiologia

Menos del 5% de las citologias de euello uterino resultan en una displasia cervical,
trastornos que son mas frecuentes en las edades reproductivas, en particular entre
25 a 35 afos. Los factores de riesgo mas'frecuentemente asociados con la
aparicion del NIC son las multiples parejas seéxuales, previo diagnostico de
verrugas genitales, infeccion por el VPH, infecciones\de transmision sexual y las

relaciones sexuales continuas antes de los 16 afios. (Moennier y Dalstein, 2006)

En México, en promedio la juventud inicia su vida sexual entre los 15 y los 19 afios
(CONAPO, 2010). La edad y el incremento en el numero de parejas sexuales
estan asociados con la posibilidad de reinfecciones. Al empezar una vida sexual
activa antes de los 20 afos tienen mayor actividad sexual y por consiguiente mas
tiempo de exposicion y probabilidades de estar en contacto con diferentes tipos de
virus del papiloma o bien tener mayor cantidad de inoculo (Tirado, 2005).
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Estatalmente, América Latina tiene la tasa de mortalidad mas alta del planeta en
cuanto a esta enfermedad; asi también, en la Republica Mexicana es la principal
causayde muerte de mujeres. Su tendencia a desaparecer en los paises
desarrollados y su alta incidencia entre mujeres de paises con poblacion pobre,
evidencian su relacién con diversos factores socioecondmicos. Es por ello que su

deteccidn oporiuna es la estrategia mas importante para su control y eliminacién.

Factores de riesgo

La neoplasia cervical intraepitelial (abreviado y pronunciado NIC) es un
crecimiento anormal y pre-canceroso de ceélulas escamosas en el cuello uterino.
La mayoria de los casos.de NIC permanecen estables o son eliminados por el
sistema inmune del individuo'sin intervencidon médica. Sin embargo, un pequeio
porcentaje de casos progresan a cancer cervical, usualmente, por razon de la
célula invasora, en un Carcinomatde células escamosas (Agorastos y Miliaras,
2005).

La mayoria de las mujeres HPV-infectadas no desarrollaran anormalidades
cervicales significativas. Se observa muchas mujeres presentes con CIN 2 y CIN 3
sin las lesiones anteriores de CIN 1(Agorastos(y Miliaras, 2005).

Si bien los VPH poseen un rol importante en la oncogénesis, la sola infeccion no
puede ser la causa de la transformacion neoplasica. Respecto a las enfermedades
de transmision sexual estas constituyen un factor de_riesgo para las lesiones
cervicales uterinas. La asociacion de infeccion por VPH con otros agentes
infeccioso como herpes virus, Chlamydia Trachomatis, Trichomona Vaginalis,
mycoplasma, ureaplasma, etc. podrian tener importancia en la étielogia del cancer
de cuello uterino. Su presencia de podrian producir algunas‘ alteraciones
citomorfologicas parecidas a los cambios que se usan como criterios en el

diagnostico de infeccion por VPH cervical (Ludmir, 1996).
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Fisiopatologia

Lasheoplasia intraepitelial cervical (NIC) es la lesion pre invasora mas comun del
cuello—~uterino. Los cambios escamosos atipicos ocurren en la zona de
transformacion del cérvix con cambios leves, moderados o severos de acuerdo a
la profundidad (NIC1, NIC2, NIC3) y es una lesidon provocada por una infeccion de

larga evoluciopcon el virus del papiloma humano.

Hay tres tipos: NIC-1,/NIC-2 y NIC-3, los cuales se diferencias por los cambios

celulares que generan cada uno.

La Neoplasia Intraepitelial Cervical 1 o NIC 1, se refiere a la presencia de cambios
anormales leves en el cuellouterino observables en la biopsia. Un alto porcentaje
de las mujeres con este_sesultado no van a necesitar tratamiento ya que las
anormalidades generalmente‘desaparecen por si mismas. Sin embargo, algunas
mujeres pueden tener, o pueden desarrallar, una enfermedad del cuello de utero

que requerira tratamiento.

La Neoplasia Intraepitelial Cervical 2'e'NIC 2, serefiere a la presencia de cambios
anormales moderados en el cuello uterino ©bservables en la biopsia. Las
anormalidades clasificadas como NIC 2 es probable que puedan progresar vy
desarrollar cancer. Por ello, a las mujeres con este résultado generalmente se les
aconseja de realizar un tratamiento que consiste engla. eliminacion del area

anormal y asi disminuir las posibilidades de desarrollar un cancer cervicouterino.

La Neoplasia Intraepitelial Cervical 3 o NIC 3, se refiere a que se"han encontrado
cambios anormales severos en el cuello uterino observables en*la. biopsia. Las
anormalidades clasificadas como NIC 3 es mas probable que puedan,progresar y

convertirse en cancer.
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Por ello, toda mujer con este resultado debe ser tratada con eliminacion del area
anormal y asi disminuir las posibilidades de desarrollar un cancer de cuello de

utero o cancer cervicouterino.

Diagnastico de la neoplasia intraepitelial cervical

La historia ‘de la  patologia cervical podemos dividirla en 2 grandes periodos. En el
primer periodo, el diagndstico de la patologia cervical se basaba en tres pilares
fundamentales: “La_citologia como método de rastreo, la colposcopia como
instrumento que dirige la biopsia y la Anatomia Patolégica como diagndstico
definitivo (Saulo, 2008).

El segundo periodo, comienza a principios de los afos 80 con la aparicion en
escena de los virus del Herpes Simple y del Papiloma Humano (HPV) como
oncdégenos de relevancia. @bservamos que a la metodologia exploratoria clasica
se le agregan los estudios‘desnmunemarcacion y tipificacion viral (Saulo, 2008).

Para cualquiera de los periodos-sefalados, uno de los aspectos mas criticos ha
sido la comunicacion de los hallazgos del Citopatdlogo, de la valoracion de la
citologia, y su interpretacion por el Ginecolego, la que se debe desarrollar en

términos no ambiguos y con una buena relevaneia«clinica.
Técnicas de Diagnostico

* Papanicolaou

Por lo general, las neoplasias intraepiteliales cervicales se descubren durante un
examen ginecologico de rutina llamado Papanicolaou. El propdsito de este
examen es diagnosticar el trastorno en estadios iniciales mientrassno haya aun
progresado a un carcinoma invasivo y poder tratarlo con facilidad. Por«razén de
que estas células rara vez contienen glucégeno en sus superficies, durante la
inspeccion con Lugol, el cuello uterino se aprecia yodo-negativas.
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Sin, embargo, muchas de estas lesiones se tornan blanquecinas con la aplicacion
de acido acético al 3-5% durante una colposcopia. La aparicion de este tipo de
lesiones en el cuello uterino es indicativa para una citologia y referir su estudio a

un patdlego.

* Colposcopia

La colposcopia~€s un procedimiento médico consistente en la observacién
microscopica del epitelio cuello uterino, paredes vaginales, asi como entrada a la
vagina, que permite identificar lesiones precancerosas con gran precision. Este
procedimiento permite realizar con mayor exactitud y seguridad el Papanicolaou o
toma de biopsias ante la presencia de lesiones sospechosas en el cuello uterino

basados en diferentes imagenes (Meza, 2005).

Segun los grados de NIC, se _sefiala que pueden aparecer cuadros colposcopicos,

constituidos por las siguientestimagenes:

* NIC | (Displasia Leve): ‘Se” incluyen ‘los procesos inflamatorios y estan
constituidos por las siguientes_imagenes: Zona de Reepitelizacion Tipica, el
Epitelio Acetoblanco, la Colpitis en Puntos Rojos o Blancos, la Leucoplasia

Tenue y los vasos Atipicos Tipo Il y 111

* NIC Il (Displasia Moderada): Las imagenes Colposcépicas son: La
Leucoplasia tenue o Simple, el Punteado de Base y/10s Vasos Atipicos Tipo
[11.

* NIC Ill (Displasia Severa o Carcinoma in Situ): Las imagenes observadas
son: Leucoplasia Simple, Punteado de Base, Mosaico Simple o Plano y
Vasos Atipicos Tipo IV.
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* Carcinoma Microinvasivo: Se observa Leucoplasia Hipertréfica, Punteado
de Base y Vasos Atipicos Tipo IV.

* (.LGarcinoma Invasivo: Se aprecia Leucoplasia Hipertréfica, Punteado de
Base, Vasos Atipicos Tipo IV y V 'y proliferacion francamente

carcinomatosa. (Meza, 2005).

* Biopsia

El diagnostico de 1a neoplasia intraepitelial cervical se realiza tomando una
pequefia muestra del tejido del cuello uterino, a este procedimiento se le llama
biopsia la cual se envia al-faboratorio donde se examina al microscopio para ver si
existe alguna anormalidad.Si'se encuentra alguna anormalidad en la biopsia, se

gradua de acuerdo con su severidad, clasificando las anormalidades como :

*NIC 1
*NIC 2
*NIC 3

Los cambios microscépicos iniciales” que corfesponden al desarrollo de una
neoplasia cervical intraepitelial son las displasias del.epitelio, es decir, la superficie
que recubre el cuello uterino, lo cual es indetectablesy asintomatico en la mujer.
Los cambios celulares asociados con una infeccion por el VPH, tales como los
coilocitos -una célula epitelial superficial escamosa- son encontrados comunmente
en los NIC (IARC, 2008).

Tratamiento

Generalmente la Neoplasia Cervical Intraepitelial se descubre durante’un examen

ginecologico de rutina llamado Papanicolaou.
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El propdsito de este examen es diagnosticar el trastorno en estados iniciales y
poder tratarlo con facilidad (Park y Genest, 1998).

Aunque-la displasia epitelial tiene el potencial de desaparecer espontaneamente,
las lesiones persistentes deben ser removidas. En ocasiones, especialmente para
los casos )mas avanzados su utiliza una técnica poco invasiva conocida como

escision electroquirurgica con asa, asi como una conizacion. (Rapp y Chen, 1998).

Stewart Massad (2013) en “Updated Consensus Guidelines for the Management of
Abnormal Cervical Cancer Screening Tests and Cancer Precursors”, propone el

siguiente tratamiento para los diferentes tipos de neoplasia intraepitelial cervical.
* Neoplasia intraepitelial cervical 1 o NIC-1

Los tratamientos agresivos_eomo la crioterapia, electrofulguracion y conizacion no
estan recomendados. La NI€=1 sobre todo en mujeres jovenes curan en un gran

porcentaje de los casos aun sin/tratamiento alguno.

Seguimiento de las pacientes con NIG-1

El seguimiento de la paciente con NIC-1 se*deber realizar haciendo una
colposcopia. Si ésta es negativa se debe realizar un-ano después una colposcopia
o en su lugar una citologia y test de ADN de VPH. Para las mujeres con NIC-1 que
tienen entre 21-24 afios, se recomienda un seguimiento_con citologia a intervalos
de 12 meses. Si la citologia es reportada como ASCUS o.peor y el test de ADN
viral por VPH es positivo se debe hacer citologia. Si la citologia y el test de VPH
son negativos repetir las pruebas a los 3 afios. Si continuan negativos continuar

con el control de tamizaje de rutina.
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Se_recomienda dar seguimiento a estas pacientes hasta tener la certeza que la
lesién desaparecié. Si al cabo de dos anos la lesidén persiste se puede continuar
congselyseguimiento a la paciente o considerar tratamientos como la crioterapia,

electro fulguracion y conizacion.

NIC-1 en mujeres embarazadas

Para las mujeres.embarazadas con NIC-1, se prefiere la colposcopia. No obstante,
es recomendable diferir la colposcopia hasta 6 semanas después del parto. Si
tienen entre 21 y 24“anos, se recomienda un seguimiento de acuerdo con las
recomendaciones para el manejo de NIC-1 en mujeres de entre 21 y 24 afios.

El tratamiento agresivo en mujeres embarazadas no estan recomendado en lo

absoluto.
* Neoplasia intraepitelial cervical 2 y 3 (NIC-2 y NIC-3)

Para mujeres con un diagnodstieo-por biopsia de CIN 2, CIN 3 o CIN 2,3 y una
adecuada colposcopia, debe frealizarse seliminacion de la lesion utilizando
tratamientos como la crioterapia, electro fulguracion o conizacion, excepto en
mujeres embarazadas y mujeres jovenes. La ebServacion de CIN 2, CIN 3 o CIN
2,3 con citologia y colposcopia solo se recomienda en mujeres embarazadas y

mujeres jovenes.
Mujeres jovenes
Para mujeres jovenes con un diagndstico histolégico de CIN 2,3.no especificado,
se recomienda el tratamiento o la observacion durante un maximo de 12 meses,

utilizando tanto la colposcopia como la citologia a intervalos de 6 meses, siempre

que la colposcopia sea adecuada.
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Se_recomienda tratamiento si el CIN 3 se identifica en forma subsecuente o si el
CINv2, CIN 3 o CIN 2,3 persisten durante 24 meses.

Tratamiento Mujeres embarazadas

Se pueden.realizar examenes como la colposcopia y la citologia adicionales en
mujeres embarazadas con diagndstico por biopsia de CIN 2, CIN 3 o CIN 2,3 a
intervalos no mas frecuentes que cada 12 semanas, en ausencia de enfermedad
invasiva o0 embarazo avanzado. Se recomienda repetir la biopsia y realizar
escision diagnostica sole si la apariencia de la lesibn empeora o si la citologia
sugiere cancer invasivo: Se considera la evaluacion del caso hasta al menos 6

semanas después del parto (Forriente, 2002).

Relacién entre ITS y displasia_cervical

Las infecciones de transmisién, sexual,(ITS), son un conjunto de afecciones
infectocontagiosas transmitidas despersona‘a-persona por contacto sexual, uso de
jeringuillas, contacto con la sangre.u ‘otras secreciones contaminadas y durante el
embarazo o parto (transmision vertiecal). Segun la Organizacion Mundial de la
Salud a diario mas de 1 millén de personas contfaen una infeccién de transmision
sexual (Robyn , 2014).

Existe mas de 30 virus, bacterias y parasitos que sé transmiten por contacto
sexual, pero solo ocho de ellos se asocian a la ‘maxima incidencia de
enfermedades de transmision sexual: sifilis, gonorrea, clamidiasis, trichomoniasis,
hepatitis B, infeccion por Virus Herpes simple (VHS), VIH y virus _del papiloma
humano (HPV). (Centers for Disease Control and Prevention, 2015)
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Las consecuencias de las infecciones de transmisién sexual pueden ser:
ipfertilidad, facilidad de infeccion por VIH, cancer del tracto reproductivo (con HPV
quesprovoca 520.000 casos de cancer cervicouterino y 266.000 defunciones),
enfermedad inflamatoria pélvica y pobres resultados perinatales.(Robyn , 2014)

En el cérvix lestas infecciones de transmisién sexual afectan generalmente al
epitelio cilindrico, congestionando el tejido conjuntivo con descamacién celular,
ulceracidn y secrecion mucopurulenta; aunque también puede afectar el epitelio
escamoso del ectocervix. Si persiste la inflamacion las estructuras vellosas

adelgazan, se pierde el aspecto y la mucosa secreta menos moco (Cardinal, 2008)

Existen diferentes estudieS«<que relacionan las ITS con el HPV y la displasia
cervical y aunque los mecanismos especificos no estan del todo claros existe
evidencia de lo anterior; por, ejemplo: En un estudio prospectivo de corte
transversal realizado en 2013 en 300 mujeres, 150 casos y 150 controles que
asistieron al Hospital Universitario de Benha donde se incluyé a embarazadas,
premenopausica, mujeres sexualmente activas y que no habian recibido ningun
anticonceptivo oral, antibidticos, inmunosupresores o terapia tdpica durante al
menos un mes antes, se encontré U{ urealytieum en mujeres con lesidn escamosa
de alto grado en (57,5%) el cual fue significativamente mas frecuente en
comparacion con las mujeres con lesion intraepitelial escamosa de bajo grado y
ASCUS, p=0,019; en citologia normal el porcentaje de Ureoplasma fue
significativamente menor que en las citologias que présentaban algun grado de
lesion; Asi se determiné que U. urealyticum estaba convmayor frecuencia en
mujeres con anomalias citoldgicas cervicales, lo que sugiere la“existencia de una
asociacion entre las infecciones cervicovaginales con U. urealyticum y las lesiones

precancerosas del cuello uterino. (Elhadi, 2013)

Los mas prevalentes Mycoplasmas genitales son el M. hominis, U. urealyticum y
M. genitalium.
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Hay varios mecanismos por los que el Mycoplasma genital podria estar implicado
en el progreso de las lesiones neoplasicas cervicales ya sea indirectamente
mediante el aumento de la susceptibilidad del epitelio inflamado a agentes
cancerigenos o directamente a través de la supresion de la inmunidad mediada
por células~que permiten al patogeno persistir y predisponer al huésped para la
colonizacion'por* otros agentes patogenos (Matas, 2009).

La Trichomona gvaginalis, produce el 30% de las infecciones no virales, y se
encuentra mas enimujeres de 16 a 35 anos. La forma infectante es el trofozoito y
el pH alcalino es ideal para su desarrollo. Este parasito entra en las mucosas en el
acto sexual mediante las.secreciones, aqui tiene preferencia por las glandulas de
Bartholino, parauretrales, #agina y ceérvix. EI mecanismo de patogenicidad del
parasito esta dado por la unién a\la célula epitelial mediada por proteinas de unién
presentes en la T. vaginalis; tras la adherencia este adopta una forma ameboidea
gque aumenta su contacto Con la célula; Para que la adherencia sea eficaz es
necesaria la presencia de ‘cisteina-proteinasas ubicadas en la superficie del
parasito, estas enzimas participan en Ja“apoptosis de la célula epitelial; otra
proteina importante es el factor de, desprendimiento celular (FDC) que induce el
desprendimiento epitelial (Dieéguez, 2014).

Se ha demostrado que la infeccion por este protozoo’duplica el riesgo de infeccidn
por HPV. Algunas teorias sefalan la funcidon trapsportadora del parasito al
trasladar el virus desde el medio extracelular al intracelular; otra teoria alternativa
plantea la posibilidad de infeccion por las microlesiones producidas por los
elementos citotoxicos secretados por T. vaginalis, que pueden romper la
membrana celular y favorecer una especie de “asalto” por (parte, del virus al
entorno intracelular (Matas, 2009).
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Ademas la Trichomona vaginalis se ha visto relacionada con atipia cervical. En un
estudio transversal realizado a mujeres belgas sanas se encontré que la infeccidon
porgsTrichomona vaginalis se asocia a infeccion cervical por HPV de bajo y alto
riesgo asi como con anomalias citologicas cervicales como ASC-US vy lesion
intraepiteliahde alto grado; ademas es probable que participe en la promocién de
lesion intraepitelial de alto grado y cancer cervical (Donders, 2013)

Otra infeccion de~transmision sexual que podria estar relacionada con el HPV y el
desarrollo de cancer gervical es la Chlamydia trachomatis la cual es causa comun
de infeccion genitales bacteriana. El 85 % de infectadas son asintomaticas y la
prueba diagnostica de ‘eleccion es la prueba de amplificacion de acido nucleico
(NAAT) de muestras vaginales.

La Chlamydia es una bacteria aerobia no movil intracelular obligada. Algunos
epidemioldgicos han relacionado™la, infeccion por Chlamydia con varios canceres

ginecologicos incluyendo el cancer cervical y el de ovario (Jeanne, 2015).

Existen diferentes formas por los/Cuales'este microorganismo puede participar en
la displasia y carcinogénesis por ejemplo como parte de su mecanismo de accion
esta bacteria lesiona el ADN celular, evitando\la‘reduccion de p53 que promueve
el gen p21, ademas por fosforilacion de la proteina-MDM2 (murine doble minute)
altera la funcion del supresor tumoral p53, de estagmanera hace a la célula mas
sensible a los estimulos de estrés extracelulares y~evita la muerte celular

programada (Gonzalez, 2014).

Por otra parte, una investigacion demostrd, que la infeceion_persistente por
Chlamydia trachomatis disminuyd en 4,7 veces la expresion delrgen supresor de
tumores, caveolin-1 y aumento en 2,1 veces la expresion del oncogén c-myc. La
modulacién de la expresion de estos genes puede constituir factor que ‘contribuye
a la displasia cervical.
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El HPV modula la expresion de estos genes en la misma forma, por lo que pudiera
pensarse que ambas infecciones tienen una via oncogénica comun (Frontela,
2014).

En un estudio multinacional en un total de 8441 mujeres sanas de 15-26 afios que
se sometieran a,citologia cervicovaginal en el dia 1 y cada 12 meses hasta 4 afos,
se encontro“que, la infeccion por C. trachomatis juega un papel como co-factor
independiente en\ el desarrollo de displasia cervical, este efecto probablemente
tenga lugar en una etapa temprana de la carcinogénesis cervical, ademas se
demostré que las mujeres con Chlamydia trachomatis al momento de su
incorporacion al estudio~desarrollaron displasia moderada y severa con una
probabilidad dos veces ‘mayor que aquellas que no padecian la infeccion
(Lehtinen, 2011).
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V. OBJETIVOS

General

Identificar si la paciente con lesion intraepitelial cervical tiene simultaneamente
Chlamydia, Mycoplasma y Ureaplasma en el cérvix que amerite tratamiento

especifico.

Especificos
- Determinar, con que frecuencia se identifican Chlamydia, Mycoplasma vy
Ureaplasma en-Cérvix uterino de la paciente con lesién intraepitelial cervical

de bajo grado
- Determinar con que’ frecuencia se identifican Chlamydia, Mycoplasma vy

Ureaplasma en cérvix'uterino de la paciente con lesién intraepitelial cervical

de alto grado

30



VI. HIPOTESIS

Ho. No_ existe asociacion de Chlamydia, Mycoplasma y Ureaplasma con Lesion

intraepitelial cervical de bajo y alto grado.

Hi Existe asociacion de Chlamydia, Mycoplasma y Ureaplasma con Lesion

intraepitelial gervical de bajo y alto grado.
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VIl. MATERIAL Y METODO

En”la clinica de displasias del servicio de Ginecologia del Hospital de Alta
Especialidad Dr. Gustavo A. Rovirosa Pérez de la Secretaria de Salud en Tabasco
del 1ro~desMarzo al 31 de Agosto del 2018 de las pacientes que acudieron por
patologia del'tracto genital inferior. Se seleccionaron las que tenian diagnostico
citolégico de lesion intraepitelial cervical, se determind edad, numero de parejas
sexuales y se les practico biopsia de cérvix dirigido por colposcopia clasificandolo
en 2 grupos : grupo Aicon lesidn intraepitelial de bajo grado ( VPH, displasia leve),
grupo B con lesion intraepitelial de alto grado ( displasia moderada y severa). Se
les solicito estudio de-.eérvix en medios especiales para buscar Chlamydia,
Mycoplasma y Ureaplasma, “al concluir el periodo de estudio se hicieron los
analisis para evaluar si hay asociacién entre la lesion intraepitelial y la presencia

de Chlamydia, Mycoplasma’y Ureaplasma.

Tipo de Estudio

- Prospectivo
- Transversal
- Observacional

- Descriptivo

Variables

Independiente: Dependiente:
- Lesidn intraepitelial de bajo grado - Chlamydia
- Lesidn intraepitelial de alto grado - Mycoplasma
- Ureaplasma
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Operacion de variables:

DEFINICION DEFINICION
VARIABLE CONCEPTUAL OPERACIONAL INDICADORES ESCALA
INFECCIONES DE | Son “infecciones causadas | Infecciones causadas por | Reporte de | Positivo/Negativo
TRANSMISION por bacterias, virus vy | patdgenos de transmision | cultivos Bacterianas
SEXUAL parasitos que se | predominantemente vaginales (Chlamydia
retransmiten por contacto | sexual, que pueden o no trachomatis,
sexual, por las.vfas: vaginal, | producir enfermedad vy Mycoplasma,
anal y oral sintomas en sus Ureaplasma)
portadores y pueden ser
detectadas por pruebas
rapidas, seroldgicas, PCR,
etc
CITOLOGIA Son las alteraciones #que | Alteraciones estructurales | Reporte de | LIE Bajo Grado
CERVICAL afectan a la forma, tamafie“lxde epitelio estratificado | Citologia (Displasia Leve,VPH)
y al proceso de division de j¢plano del cérvix causados | cervical LIE Alto Grado
las células. por, bacterias, virus, que (Displasia
pueden ser detectadas Moderada/Severa)
mediante citologia o]
biopsia de cérvix.
EDAD Tiempo que ha vivido una#| Tiempo que ha vivido una | Grupo Etario Menor de 30 afos
persona medido en afos. persona usotro ser vivo Mayor o igual a 30
contando desde su afos
nacimiento.
EDAD DE INICIO | Edad cronoldgica a la cual | Edad\cronoldgica a,la cual | Valor Numérico | Numérica
DE VIDA SEXUAL | se inicia la actividad sexual | se inicia la/actividad_sexual
medida en afos
NUMERO Numero de personas con | Nimero de personas con | Valor Numérico | Numerica
PAREJAS las cuales se ha tenido | las cuales se ha tenido
SEXUALES contacto sexual contacto sexual de tipo

oral, anal, vaginal.
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Universo de trabajo

PacCientes que acudan a la clinica de displasias por patologia del tracto genital
inferiordel 1ro de Marzo al 31 de Agosto del 2018.

Criterios de-inclusion

Pacientes que acudieron por lesion citoldgica de lesion intraepitelial cervical

Criterios no inclusion

- Pacientes que n@ _se realizaron los estudios del cérvix en medios especiales
para buscar Chlamydia; Mycoplasma y Ureaplasma.
- Cuando el resultado' histologico de la biopsia de cérvix es sin lesion

intraepitelial cervical

Criterios de exclusion

- Paciente que no se realiz6 loS estudios.completos.

Procedimiento de recoleccion de informacion

Se procedid a revisar todas las historias clinicas donde.las pacientes registraron
un diagnéstico de lesidn intraepitelial cervical y pruebas#para identificar ITS. Esto
se realizo en el sistema informatico del Hospital Dr. Gustavo A. Rovirosa Pérez.
Posteriormente los datos se registraron en una hoja de calculo'y se verifico que los

datos estuvieran completos y que no hubiera inconsistencia de latinfermacion.
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Plan de analisis de datos

Los datos _se ingresaron en el programa de Excel y posteriormente fueron
analizados, en una base de datos en el programa estadistico SPSS V22. Para las
variables cuantitativas se realizaron un analisis descriptivo con medidas de
tendencia central,media mediana, moda, desvio estandar y varianza. Para las
variables de tipo cualitativo se tomaron en cuenta la frecuencia en porcentaje. Se
establecio la diferencia sentre la frecuencia observada y la esperada que se
consideraron pertinentés. /Al concluir se analizaron los datos, se aplico prueba

inferencial de T de student.

Consideraciones éticas

Se reunieron los criterios de‘investigagcion aceptados en la convencion de Helsinki.
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VIll. RESULTADOS

De /134 pacientes que acudieron, se incluyeron 103 que tenian diagndstico
citoloégico,de lesion intraepitelial cervical , excluyendo 6 por reporte histolégico
de la bigpsia de cérvix como epitelio normal y 2 por no realizarse el estudio
bacteriologicosde cérvix, integrando la investigacién 95 pacientes con lesion
intraepitelial ceryical demostrado por estudio histolégico. Integrando el grupo A
con lesién intraepitelial de bajo grado: 66 pacientes y el grupo B con lesion
intraepitelial de alte-grado: 29 pacientes.

La edad de las pacientes del grupo A fue con una minima de 18 afios y maxima de
65 anos, con promedio de 34«1~+/- 1.25 afios (Tabla 1).

Tabla1. Edad-de las pacientes grupo A

T cru
EDAD P ‘ NO; PORCENTAJE %

15-20 ainos ' 6 9
21-25 11 16
26-30 \ AN 12
31-35 12 gl 18
36-40 13 . 19
41-45 10 >4 15
46-50 2 w3
51-55 1 ) 1
56-60 2 \ 4
>61 1 N

Fuente y elaboracién: Expedientes clinicos.

De las pacientes del grupo B fue con una minima fue de 20 afios"y"una maxima de
67 anos, con promedio de 35.4 +/- 2.35 afios (Tabla 2).
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Tabla 2. Edad de las pacientes grupo B

EDAD NO. PORCENTAJE %
15-20 afios 1 3
21-25 3 10
26-30 7 24
N, 3135 7 24
| 36-40 6 20
) 4145 1 3
46-50 1 3
7 51-55 0 0
56-60 0 0
Wﬁ‘ 3 10

Fuente y elaboracién: Expedientes clinicos.

Al aplicar la prueba estadistica de T de Student para valorar la edad encontramos
entre el grupo de lesidon de bajo y alto grado un valor de T de Student de P: 0.31 lo

que significa que no hay diferencia estadistica en la edad de las pacientes.

La edad de inicio de vida sexual fue len elgrupo A con una minima de 13 afios y
maxima de 31 afios con media de 18.53 +/-0.46 afos, y para el grupo B fue una
minima de 12 afos y maxima de 21 anos con media de 17.75 +/- 0.57 afios (Tabla
3).

Tabla 3. Reporte de la edad del Inicio desvida, sexual

GRUPO A GRUPO B
Frecuencia Porcentaje % Frecuencia Porcentaje %
12-15 aiios 8 121 6 20.6
16-20 afos 47 71.2 18 (@Y I
21-25 anos 7 10.6 4 13.7
26-30afios 3 4.5 1 i -
>31 afios 1 1.5 0 0

Fuente y elaboracién: Expedientes clinicos.
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Al aplicar la prueba estadistica T Student se encontré valor P: 0.85 lo que significa

queno hay diferencia estadistica en el inicio de vida sexual entre los 2 grupos.

El analisis por separado de cada grupo se encontré que el grupo A dio positivo a
microorganismos asociados en 63.6% y en el grupo B fue 93%.

La frecuencia” de enfermedades de transmisiéon sexual por rango de edad en
lesiones intraepiteliales de bajo grado predominé en > de 30 anos con 39% (Tabla
4).

Tabla 4. Enfermedades de transmision sexual por rango de edad grupo A

GRUPO A ‘
EDAD Infeccion Porcentaje %
15-20 ainos 6 5 83
21-25 '6 1 1‘7‘ 8 72
26-30 3 37
31-35 ‘.4_ ° 10 83
36-40 9 69
41-45 10 & 5 ~ /) 4 40
46-50 50
51-55 1 ’ '6\ 10
56-60 2 1 50

>61 1 0 9) 0

Fuente y elaboracién: Expedientes clinicos.

En el grupo B la frecuencia por rango de edad predominé en mayores de 30 afios
con 55 % (Tabla 5).
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O Tabla 5. Enfermedades de transmision sexual por rango de edad grupo B

g EDAD NO. Infeccion Porcentaje %
L 15-20 ainos 1 1 83
®/\ 21-25 3 3 72
6-30 7 7 37
7 7 83
@( 6 6 69
@ 1 1 40
46-50 1 1 50
51-55 0 0 10
56-60 Q 0 0 50
>61 7 3 1 0

93‘

ClESICOS
m? g enfermedades de transmision sexual fue

ivas se consideraron las mujeres que

Fuente y elaboracién: Expediente

El tipo de lesion sobre la
diferente entre grupos

presentaron alguno de los tre ggn Ta\bla 6).
Tabla 6. LIEy Enf@da transmision sexual
@ o

LESION Positivas
INTRAEPITELIAL

MNegativas

Bajo grado
Alto grado 27 29

Total 67 26 o, 95
Fuente y elaboracién: Expedientes clinicos. c : )

Al aplicar la prueba estadistica se encontré un valor de P:0.03 6drada lo que

‘po

O
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@pecto a la presencia de casos positivos y negativos de Chlamydia en funcion
@ lesion intraepitelial, se observé una diferencia significativa con valor P:0.046

A\
g
®/\ Tabla 7. Chlamydia y lesion intraepitelial cervical

Positivas Negativas

Fuente y elaboracién: Expedientes clinicos.

Respecto a la presenc ‘2 casos positivos y negativos de Mycoplasma en
funcién de la lesion intraepitelial, se observd una diferencia significativa con valor

P:0.042 (Tabla 8). ‘A
Tabla 8. N g

Bajo grado 52

Alto grado 12 O‘ 17 29
Total 6 O 69 95

Fuente y elaboracién: Expedientes clinicos. O

Para el caso de la infeccién con Ureapla% se observaron diferencias
significativas entre los casos positivos vy negati\@ en funcion de la lesion
intraepitelial, con P:0.12 (Tabla 9).

Tabla 9. Ureaplasma y lesion intraepitelial@vical

Bajo grado 15 51 6
Alto grado 14 15 &
Total 29 66

Fuente y elaboracién: Expedientes clinicos. %
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IX. DISCUSION

Desdg hace algunos afos se conoce claramente la relacion existente entre el VPH
y el cancer de cérvix . En un estudio realizado por Jason en el 2015 mencionan
que en la mayoria de mujeres (90%) la infeccion remite espontaneamente en
aproximadamente dos afos, pero en un porcentaje menor (10%), la infeccidon
persiste y produce lesiones pre cancerigenas que si no son tratadas pueden
progresar a cancersde_cérvix. Sin embargo, todavia los factores que hacen que
esta infeccion persista y, progrese a lesiones intraepiteliales no estan del todo
claras; en base a diversos estudios se piensa que algunas infecciones de

transmision sexual diferentes:de VPH podrian estar jugando un papel importante .

Se han realizado estudios=en los que se ha visto asociacién entre
microorganismos de transmision sexual y displasia cervical; segun Lehtinen en el
2011 en un estudio multinacienal ep“un total de 8441 mujeres sanas de 15-26
afnos que se sometieron a citologia cervicovaginal en el dia 1 y cada 12 meses
hasta 4 anos, se encontré que la.dnfeccion por C. trachomatis juega un papel como
co-factor independiente en el desarrollo de displasia cervical, este efecto
probablemente tenga lugar en una etapa temprana de la carcinogénesis cervical,
ademas se demostré que las mujeres con Chlamydia trachomatis al momento de
su incorporacion al estudio desarrollaron displasiagmoderada y severa con una
probabilidad dos veces mayor que aquellas que no padecian la infeccién, lo cual
concuerda con lo encontrado en el estudio donde sefreportdé que la lesion
intraepitelial cervical se asocié con Chlamydia, asi mismo se encontré asociacion
con Mycoplasma y Ureaplasma. El analisis por separado de=cada grupo se
encontré que el grupo A dio positivo a microorganismos asociados’en 63.6% y en
el grupo B fue 93% y al analizar por grado de lesidn igualmente que en el estudio
mencionado predomind la infeccidon por Chlamydia.
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En.relacién con el grado de lesion se encontrd que la mayoria de participantes
tuvieron una LIE de bajo grado 66 (69.4%) y en menor porcentaje lesion
intraepitelial de alto grado 29 (30.5%) de las pacientes evaluadas lo que
concuerda con el estudio de Lixin Tao et al 2014, en el que la prevalencia de
lesion epitélial fue mayor en LIE de bajo grado y menor de LIE de alto grado (Tao
L, 2014).

En México, en promedio la juventud inicia su vida sexual entre los 15y los 19 afios
(CONAPO, 2010).Segtn Tirado en el 2005 , la edad y el incremento en el numero
de parejas sexuales, estan asociados con la posibilidad de reinfecciones. Lo
anterior coincide con nuestro estudio ya que la edad de inicio de vida sexual fue
en el grupo A con una minima de 13 afos y maxima de 31 afios con media de
18.53 +/- 0.46 ainos, y para elgrupo B fue una minima de 12 anos y maxima de 21
afos con media de 17.757+/-'0.57 afnos. Esto es importante debido a que al
empezar una vida sexual“activa antes de los 20 anos tienen mayor actividad
sexual y por consiguiente mas‘tiempe-de.exposicion y probabilidades de estar en
contacto con diferentes tipos de/virus delfpapiloma o bien tener mayor cantidad de

inoculo.

En cuanto a la bibliografia consultada para la realizacion de esta investigacion no
se encontraron muchos casos , por lo tanto es de _destacar la relevancia que en
México existan mayores investigaciones referentes*a“estos temas porque se ha
detectado son pocas los estudios que se hacen en nuestro’pais y estado acerca
de la relacion entre lesion intraepitelial cervical y su asociacién con las infecciones
de transmision sexual , lo cual habla de un retraso en el comproemiso que existe en

la calidad de la salud.
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X. CONCLUSION Y RECOMENDACIONES

El presente estudio alcanzé los objetivos propuestos y permitid conocer un
panorama_general de las caracteristica sociodemograficas asi como las relaciones
entre ITS y'lesion intraepitelial cervical en nuestras pacientes. Por lo tanto, tras
haber realizado este estudio en 95 mujeres que acudieron a cinica de Displasias
del Hospital Gustavo A. Rovirosa Perez en el periodo comprendido del 1ro de
Marzo 2018 al 31 de/Agosto del 2018 se concluye que si hay asociacion entre la

lesion intraepitelial debajo y alto grado con las infecciones de transmision sexual.
Recomendaciones

Se encontrd asociacion entre da-Lesion intraepitelial cervical y las ITS, por lo que
deberia considerarse impgortante.realizar examenes para deteccion de dichas
infecciones en la consulta de.clinica dé displasias con el fin de mejorar la atencion

de las pacientes y otorgar tratamiento ‘oportuno en cada caso.
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