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Hamiltan,

Durante el periodo comprens-
dido entre Enero y Marzo de
1986 fueron examinadas 183
prostitutas para determinar la
incidencia de ADN del virus
de papiloma humano [VPH).
Ellas acudian a las clinicas de
Higiene Social, coordinadas por
el Ministerio de Salud en dife-
rentes Centro de Salud de la
Ciudad de Panami. A cada una
de ellas se les efectus una en-
cuesta epidemioldgica, el examen
fisico, v cultivos virales y bacte-
rianos para la determinacion de
los agentes de enfermedades de
transmision sexual; ademads, se les
hizo un hisopado del endocervix,
para la deteccion del ADN del
virus de papiloma humano [V-
PH).

La infeccion con el virus se
determind con la técnica de hi-
bridizacién in situ, en papel
filtro de nitrocelulosa, bajo con-
diciones estrictas ¥ no estrictas.

Canadi?.

De las 183 prostitutas estudia-
das, 41 (22.4%) tenian uno de
los tipes de WVWPH buscadaos;
31 (16.9%) presentaban los tipos
16-18, v 20 (10.9%) los tipos
6-11, bajo condiciones de hibri-
dizacion estrictas. Se sugiere
que el aumento de la promis-
cuidad sexual en la poblacién es-
tudiada incrementa el riesgo de
infeccion con el VPH, tipe
16-18.

Las  altas tasas de
cérvico  uterino  reportadas
Panama (1), como en la mayo-
ria de log paises de América
Latina y el Caribe, representan
un  seric problema  de  salud
pablica (2-3). Ellas han obligado
a la implementacion de metodo-
loglas de investigacion cncamina-
das a la detecciéon de los [actores
que inciden en la presencia de
dichas tasas. Se ha indicado que
las causas probables de la alla
incidencia de cancer cérvico-
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uterino pueden ser la promiscus-
dad sexual (4), el tabagquismo
(5-6), ¢l uso de anticonceptivos
orales (7-9), la deficiencia de
carotenos (10}, v la infeccion
cervical con agentes lales como
¢l herpes simplex tipo 2 {1 1-15)
vy el virus del papiloma humano
(14-17).

Ultimamente se le cstd dando
mayor importancia al [actor mas-
culing, come probable amplifica-
dor del riesgo de adquirir dicho
tipo de cincer; dentro del cual
intervienen  en notible
la promiscuidad sexual masculi-
na y las relaciones [recucnies
con prostitutas.

forma

El virus del papiloma humano
causa una variedad de lesiones
dérmicas v en la mucosa de la
cavidad oral, laringe vy drea ano-
genital,  Pese a que la mayoria
de  estas  lesiones parecen  ser
benignas, ya que desaparecen es-
ponianeamente, algunos papilo-
mas cutincos Vomucosos pue-
den evolucionar hacia la trans-
formacion  maligna. Ello
impulsado el desarrollo de téc-
nicas mas scnsibles  para la
deteccion del virus en nuestras
clinicas, especialmente del cuello
utering, tales come la micros
copia electronica, las técnicas
inmunechistoquimicas vy la detec-
cion de los dcidos nucléicos del
VPH.

Las pruehas mds scnsibles v
especificas para la deteceion del
VPH son las de hibridizacion,

ha
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que se basan en la determinacion
de la presencia de ADN wiral
especifico mediante la formacion
de dupletas entre dos secuencias
de nucledtidos complementarios.
Las condiciones experimentales
utilizadas para discriminar entre
secuencias de nucleatidos bien o
mal parcados se han dividido en
estrictas (aguéllas que no toleran
uniones inadecuadas) y no estric-
tas (aguéllas que toleran clerto
aiimero de uniones inadecuadas,
aungue €l grado de la mismas
puede ser contrelado). La prime-
ra indica que estamos ante cl
tipo especilico de VPH buscado;
y la segunda sugiere la presencia
de un tipo de VPH, por la
secuencia de nucleotidos simila-
res  aungue no necesariamente
ieuales al tipo probado.  Los
métodos  de  hibridizacidn  en
[ase salida o en filtros actualmen-
te utilizados sen el Southern
blot, Nerthern blot, dot blot,
in situ en papeles de [filtro ¢ in
situ (18-20).

[l objetivgs del  trabujo e
determinar la prevalencia de la
infeccion con ¢l VPH, ecn una
poblacion  de prostitutas de la
Ciudad de Panama; y establecer
los [actores involucrados, de ries-
ao epidemiologico.

MATERIALES ¥ METODOS

Poblacién en Estudio

Durante ¢l pertodo compren-

dide entre Enero y Marzo de
1986 estudiamos la incidencla
1937



del VHP en 183 prostitutas que
acudieron a las Clinmicas  de
Higiene Social, coordinadas por
¢l Ministerio de Salud en los
Centros de Salud del Chorrillo,
Rio Abajo, Maranon v Boca la
Caja, en la Ciudad de Panama,
como parte de un cstudio de las
enfermedades de transmision se-
xual. A las prostiiutas se les ex-
plict en detalle los objetivos del
estudio, y su participacion en
el mismo fue totalmente volun-
taria; con aguellas que rehusaron
participar  s¢ la rutina
establecida para dichas clinicas,
A las que aceptaron participar
se les elecind, ademas de esta
ruting, una entrevista detallada
v estandarzada, v un examen
fisico completo; se obtuvicron
muestras de sangre v Papanico-
laou, suspensidom de células de la
endocervix para la deteccion v
tipificaciéon del ADN del VPH,
¢ hisopados de la endocervix
para el cultive de agentes virales
v bacterianos de enfermedades
de transmision sexual. La selec-
citm de la poblacion en cada cen-
tro se hizo tomando la totalidad
de las prostitutas que acudieron
a dichas clinicas en ¢l periodo
senalado, v que aceptaron parti-
cipar en ¢l estudio.

ﬁigU.]f}

Estudios de Laboratorio

WVirus del papiloma humano.
Se tomaron muestras de la en-
docervix o de las lesiones, con
hisopos de punta de algodon,
y se transfiricron a tubos que

contenian 2ml de salina amorti-
guada con [osfatos, mas 0.5%
de gelatina, v se las agitd, para
crear una suspension de células.
Dichos tubos fueron congelados
a —20°C hasta que se realizaron
las pruchas correspondientes. La
deteecion de las secuencias de
ADN del VWPH se realizdé en
papeles de nitrocelulosa median-
te la técnica de hibridizacion
in  situ, segan los protocolos
descritos  previamente (19-21).
En esta técnica, las células y el
material  celular  obtenidos  del
endocervix se adhieren al papel
de nitrocelulosa v se hibridizan
directamente sin someterlos a
electroforesis.  Dicho procedi-
micnto se gjecutd en el Labora-
torio de Virologia Molecular ¢
[nmunologia del Departamento
de Patologia de la Universidad
de McMaster, Hamilton, Canada.
Aquellas que resultaron positivas,
en condiciones de hibridizacion
no estrictas, se consideraron co-
mo indicativas de la presencia
de algin tipo, de VPII; las que
resultaron  positivas, en condi-
ciones de hibridizaciom estrictas
para los tipos 6-11 o 16-8, se
consideraron como especificas
para detectar la presencia de
dichos tipos.

Manejo de Datos

Tanios las entrevistas como los
exiamenes fisicos vy los resultados
de las pruebas de deteccion de
ADN del VPH fueron consigna-
das en formulares precodifica
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dos, los cuales alimentaron una TASLA Wo,l
base de datos, utilizando dBaselll, EDAD VS PRESENCIA LE
en las microcomputadoras IBM AR Rl
de la Division de Epidemiologia

del Laboratorio Conmemorativo — #0A0 gl T s
Gorgas, Bl andlisis estadistico

de dichos datos se efectud por 30 1/6011.1) L/ei1n1)
medio del programa comercial s ANRAEEE R
SYSTAT. Las pruebas de signi- -
ficacién estadistica utilizadas fue- 75729 /3812370 e
ron el Chi cuadrado, v la prueba 20 12766118,  7/65i10.6)
de exactitud de Fisher, p o= 050 Bo= o037
RESULTADOS -

De las 185 prosl_ilut.ats SRl ppnassse s e
diadas, 41 (22.4%) presentaron VRN 16-18 0 §-11
evidencia de infeccidén con el — - =
VPH mediante la prueba  de  spag 1&'~’fh'w 6‘-‘2“”
deteccion del ADN viral espe- ) ' )
cifico.  Bajo condiciones de = kel ol
hibridizacion estrictas, 31 (16.9%) '
fucron positivas para los tipos 710 TALr a8 1) SRR
16-18, v 20 (10.9%) para los t7-zo 15/86(17, 4] 11/86(12 6}
tipos 6-11, 11-24 /1307, 7) 241300

Al analizar las caracteristicas 24 142 (50,0 eI
epidemiologicas de la poblacién — e
estudiada se encontré que no e
habia relacion estadisticamente
significativa entre la infeccion LaBLA Mg, 3
con VFH y la edad (Tabla No. 13, EDAD COMITNRO PROSTITUCION VS
el lugar de nacimiento, la raza, __. REWAIScR A6l
los honorarios percibidos de los s i

clientes, la cscolaridad y ¢l ini-  ®* 16 - 18 gy

cio de la vida sexual activa {Ta- — +

bla No. 2). Tampoco la habia  15-18  z/zoiioa) 1/200s. 08
entre la edad en que se inicid 1400 sie01a. 3 S 45110, %)
en la prostitucion {Tabla No. 3),
cl tiempe de ejercicio de la
prostitucion, el método anticon.  #7-30 7190680 64190316
ceptivo usado, ¢l aislamiento 00 afziim.zl 1/2204.5)
concomitante de otros agentes
de transmision  sexual, o los

2=k 10763115 9) AL
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hallazgos que reveld el examen
microscopico del cuello interino,

Pero la prevalencia de los
tpos 16-18, aumentd en forma
estadisticamente  significativa,
cuando [ue mayor el nimero de
clientes atendidos por semana
(Tabla No. 4), vy disminuyva
cuando aumentaron los honora.
rios percibidos peor cliente (Tabla
No. 53}, Esto nos indica que en
la poblacién estudiada e au-
mento de la promiscuidad sexual
acrecenta ¢l riesgo de infeccion
con dicho virus.

TADLA Yo, 4

CLIENTES FOR SEMANA VS PRESENCIA DE
VPH  19-182 o 6-11

FIMERD vEH v
CLITNTES 16 - 13 6 =11
0-1 BARGLR, T 5/BE(5.8]
110 3AL3023.1) 2ATA01G, 40
L1-30 12742038, 1) IAGE(1e,8)
Ll-100 /a0l R T S e B
o = 0,000 no= 0.1%

TABLE Wo, 5

HOMCRARIOS POR CLIEWTE (AALBOAS] V2
WPE  15=18 o E-11

HONG VEH SIBHE
HARIOE 16 - 18 6= 11

AR08

FAEEIB1)

io 83302420 4/33012.0
1L-30 19535028 6 L3500
31-50 1A1%85, 21 14194538

50 2430401 259304 68)

p o= 0,03 po=0.23

Arssemena v ool

Comentarios

El estudio epidemioldgice ha
demostrade
algunas

consistentemente
fque enfermedades  de
transmision  sexual v el cincer
cérvico-uterine  lenen  muchos
factores de riesge en comin,
lo cual sugiere ¢l papel de uno o
mas agentes de transmision se-
xual en la patogénesis de esas
enfermedades. La caracteristi-
ca oncogenica de algunos tipos
de VPH (16-18) ha sido probada
en animales (22); parece que en
ellos se requiere de otros agentes
quimicos o fisicos, como cofac-
tores, para la transformaciom de
la infeccidn por ¢l VPII a ncopla-
sia.  Dicho carcindgeno puede
actuar sinergisticamente con el
VPH para producir un nesgo
mayor de transformacion malig-
na que el cocarcindgenoe o cl
VPH solo, Estudios en humanos
adelantan la valoracion de otros
apentes ya mencionados que faci-
litan v que provocan la aparicion
del cincer cérvico-utering,

Se ha sugerido que la infec-
cion con VP s un factor en la
etiologia del cancer de la cervix,
Esa idea ha llevado w la realiza-
cion de estudios que intentan
determinar la prevalencia de la
infecciim con VPH en diversas
poblaciones; en general, se ohser-
vi un aumento progresivo de
dicha prevalencia segim el grado
de patologia de la cervix (por
Papanicolacu o biopsia). Muchos
de estos estudios se realizaron

con  un  namero  pequeno  de

Endacervitis por Virus papiloma humano 169



pacientes, lo que dificulia la
obtencién de resultados conclu-
yentes (23, 24).  La frecuencia
de la infeccién varia grandemen-
te en las mujeres consideradas
normales, seoin ol area geograli
ca estudiada, aungue en general
se registran  cifras bajas {25).
Se¢ han realizado pocos estudios
en poblaciones con alto riesgo
de transmision sexual, como la
que estudiamos ahora, lo que
hubicra aportado mids informa-
sobre  la V-
nérea del VPH, v de la posible
importancia del factor masculine
cn la etiologla del cancer del
cuello uterino.

clém TEanssion

Pese a que la poblacion es-
tudiada posee caracteristicas que
la alejan de lo que pudiéramos
considerar normal, resulta  sor
prendente la baja tasa de infec-
cion encontrada; porque los re-
sultados prf:li]]linﬂrcs mueslran,
en estudios que se adeluntan en
Panami y otros palses de Lati-
noamdérica (26), tasas mayores
en los controles de pacientes
cancer del cuelle uterino
hospitalarios v de la comunidad,
Las razones de dichas discrepan-
clas se desconocen y deben ser
motivo de una evaluacion cuida-
dosa,

Ta deteccion  de
VPH  mediante  la
hibridizacion  es ttcnica
hastante reciente aungue
de una ejecucion  relativa-
mente facil, todavia no sc oen-
cuentra A de  los

con

A DN dC]
prucka de
et
que,
5

disposicion
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clinicos en gu-]'n:rzﬂ, poriue re-
quicre de mayores evaluaciones
para su debida regularizacion,
También se acepra que la com-
hinacion de técnmicas diagnosti-
cas [colposcopra, deteccion de
ADN viral, inmunoperoxidasas,
microscopra electrémica, Pupani-
colapu}, pueden  mejorar
resultados de estos tipos de estu-
dio (27) al momento de pre-
sentarse situaciones limitrofes v
que de su decision dependa la
adopcion de conductas conser-
vadoras o

los

no;, porque se ha
demostrado  que lesiones
cervicales preocancerosas o ocan-
cerosas incipientes pueden sufriv
regresidom en un apreciable por-
centaje de casos, dependiendo de
la deteccion de la infeccion con

del VPH

Las

los tipos oncogenos

(28).

Summary

During January throuoh March
1986, 183 prostitutes were stu-
died to establish the incidence of
human papilloma virus (HPV)
infection.  They attended the
Social Hygiene Clinics at dif-
ferent Health Centers in Panama
City. A standard epidemiological
guestionnaire, a physical exam

and both bacterial and viral
cultures were performed on
each participant; and also an

endocervix swab was obtained

for DMNA detection of HPY
types 6-11 and 16-18. The
HPY infection was determined

by using the dot blot hybridizat-

)



ion technigue in nitrocelullose
filter paper under stringent and
non-stringent conditions, Out of
the 183 prostitutes studied 41
(22.4%) had at least one of the
HPV types; 31 (16.9%) presented

types 16-18 and 20 (10.9%),
types 6:11 under stringent condi-
This study suggests that
an increase in sexual promiscuity
increass the risks of infection
with HPY type 16-18,

tions.
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