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INTRODUCCION

El virus del papiloma humano (VPH) estd involucrado en la mayoria de las enfermedades
premalignas y malignas del cérvix, es la infeccion mas comuan transmitida sexualmente que afecta a
millones de mujeres en Estados Unidos. La prevalencia de VPH en el tracto genital inferior es
comparable entre las mujeres embarazadas que en las no embarazadas, con un porcentaje del 20 al
30%. El pico de incidencia de la infeccién ocurre después del inicio de la vida sexual y globalmente en
la tercera década de la vida, tiempo que el potencial de reproduccién de la mujer es méaximo.®

Esta infeccion es un hallazgo probable en la mujer embarazada, estudios recientes han reportado
la deteccion de virus de VPH de alto riesgo por medio de DNA en el 37.2% de las mujeres
embarazadas y en el 14.2% de las mujeres no embarazadas.®® Los tipos oncogénicos de VPH 16y 18
son los mas comunes ain en el embarazo.® Los tipos de VPH no oncogénicos causan lesiones
visibles (condilomas) en el tracto genital que pueden tener una rapida proliferacion durante el
embarazo en respuesta a los cambios hormonales, conduciendo a sintomas locales y en raras
ocasiones causan papilomatosis laringea en los infantes, lo cual corresponde al 1%.%

Un concepto comudn es que el estado de inmunosupresion en el embarazo causa una infeccion mas
agresiva por VPH, sin embargo a la fecha no se ha mostrado evidencia que sugiera una historia
natural diferente de la infeccion por VPH en el estado del embarazo.

Tampoco hay evidencia de que los efectos del embarazo modifiquen el porcentaje de infectividad,
prevalencia o persistencia de las infecciones por VPH.®

ANTECEDENTES

El cancer cervical es un asunto de salud publica importante en paises menos desarrollados, con
una incidencia de mas de 300, 000 casos al afio en el mundo.®

En México, el cancer cervical es la causa de muerte en mas de la tercera parte de las muertes por
cancer en la poblacién general y la primera causa de muertes en mujeres con cancer.®

El virus de papiloma humano (VPH) es quiza la infeccion transmitida sexualmente mas comun en
los Estados Unidos. Existen 5.5 millones de nuevos casos de VPH cada afio y aproximadamente 20
millones de americanos estan infectados. Existen mas de 100 tipos de VPH y aproximadamente 20 a
30 tipos infectan el tracto genital femenino; ciertamente el VPH esta asociado a varias condiciones
clinicas, VPH 6 y 11 causan comunmente los condilomas genitales, aunque el VPH 16 y 18 causan
neoplasia intraepitelial cervical y cancer invasivo.®

Histéricamente se pensaba que el embarazo tenia un efecto adverso en la evolucién del cancer
cervical, sin embargo estudios mas recientes demostraron que no existe diferencia en la supervivencia
entre embarazadas e ingravidas con cancer cervical, cuando se comparan por edad, etapa y afio del
diagnéstico. Al parecer, el embarazo no altera de manera importante el avance o el prondstico del
cancer cervical.®

La funcibn mé&s importante del frotis de Papanicolaou anormal y la colposcopia durante el
embarazo es identificar células de lesiones precursoras y cancer cervicouterino.®



El riesgo de neoplasia cervical y sus precursores es similar entre embarazadas e ingravidas, con
una incidencia de 1.26 a 2.2% de lesiones intraepiteliales escamosas detectadas en la citologia
durante el embarazo. Alrededor de 86% de las lesiones intraepiteliales escamosas que se identifican
durante la gestacion se clasifican como neoplasia intraepitelial cervical (NIC) de bajo grado (NIC 1). El
otro 14% son lesiones intraepiteliales escamosas de alto grado (NIC 2, 3). En 0.19 a 0.53% de
embarazadas se encuentra NIC diagnosticada histolégicamente, pero el carcinoma del cuello uterino
es raro y s6lo ocurre en 1 de 3,000 embarazos.”

CAMBIOS FISIOLOGICOS DEL CERVIX EN EL EMBARAZO

Existen cambios fisiol6gicos normales del embarazo que alteran la morfologia cervical y dificultan la
identificacion de alteraciones. Se alteran los componentes celulares debido a la elevacién de
estrégenos. Se observan cambios en el cérvix tales como el aumento de la vascularidad, edema,
hiperplasia de las glandulas, metaplasia inmadura, decidualizacion del estroma cervical y reaccién
Arias-Stella.

En 30% de las embarazadas ocurre decidualizacion del estroma en el segundo y tercer trimestre.
Las reacciones deciduales pueden producir cambios notables en el contorno de la superficie y parecer
sospechosos de lesion.®

HISTORIA NATURAL DEL VPH EN EL EMBARAZO

El virus del papiloma humano esta involucrado en la mayoria de las lesiones preinvasivas e
invasivas del cérvix. Ambos tipos oncogénicos y no oncogénicos pueden complicar el embarazo. La
infeccion por VPH con tipos oncogénicos pueden conducir a una citologia cervical anormal detectada
durante el embarazo la cual requiere un diagnéstico oportuno y en casos indicados realizar
tratamiento.®

El efecto del embarazo en la historia natural de la lesién intraepitelial cervical es controversial.
Algunos autores reportan que el embarazo no modifica la progresion de las lesiones moderadas a
severas, otros describen una alta incidencia de regresién en el postparto.®

En un estudio de 138 mujeres con citologia cervical anormal durante el embarazo, Ahdoot y
colaboradores, reportaron un porcentaje de regresién postparto en células escamosas atipicas de
significado incierto (ASCUS) del 65%, en lesiones intraepiteliales escamosas de 64% y en lesion
intraepitelial escamosa de alto grado del 47%.®

En un estudio australiano en donde se incluyeron 811 pacientes con citologia anormal anteparto,
encontraron un porcentaje de regresion similar a Adhoot y colaboradores; pero reportaron un
porcentaje de progresion del 7% a lesion intraepitelial de alto grado.®

Hasta la fecha no existe evidencia de que los efectos del embarazo modifican la infectividad,
prevalencia o persistencia de las infecciones por VPH.®

CITOLOGIA ANORMAL EN EL EMBARAZO

El embarazo es la oportunidad ideal para realizar un tamiz de neoplasia cervical, por lo que se
recomienda realizar un Papanicolaou en la primera visita prenatal y otra a las seis semanas del
postparto, lo que ha mostrado reducir el porcentaje de falso negativo.” Sin embargo la exactitud
diagnéstica del Papanicolaou puede ser alterada debido a los cambios fisiolégicos del embarazo.®

La prevalencia de la citologia anormal en el embarazo se estima de aproximadamente 0.5 a 3.0%.
Los estudios realizados de PAP anormales, reportan los siguientes hallazgos citolégicos durante el
embarazo: abundancia de células deciduales degeneradas que pueden simular una lesion intraepitelial
escamosa de alto grado, morfoldgicamente solo difieren por el mayor tamafio celular. El citotrofoblasto
se distingue tan sélo por la presencia de un nucleolo prominente, también puede confundirse con
lesion intraepitelial escamosa de alto grado, las células del sinciciotrofoblasto pueden confundirse con
el VPH, la metaplasia inmadura se ve con frecuencia, y también puede tener una imagen similar a
lesion intraepitelial escamosa de alto grado en una citologia. Las células de reaccion Arias-Stella con



citoplasma vacuolado y nulcleos atipicos agrandados con un nucleolo prominente puede imitar
anormalidades citolégicas asociadas con adenocarcinoma endocervical.®

Londo y colaboradores, en un estudio retrospectivo de 1377 citologias de pacientes obstétricas
revel6 que las células endocervicales estuvieron presentes en solo 44.1% de las muestras prenatales
en comparacion al 82% de las muestras en las citologias postparto.®

Todos las citologias anormales deben ser evaluadas de una forma similar al estado de no
embarazo, siendo importante mencionar que no se debera realizar curetaje endocervical en el
embarazo, y no se repetira el Papanicolaou en menos de 6 semanas postparto.®)

COLPOSCOPIA EN LA MUJER EMBARAZADA

Los principios de la colposcopia son los mismos que en las mujeres no gravidas. Los hallazgos en
la colposcopia estan relacionados a los cambios cervicales por el embarazo:"

e Incremento en la friabilidad causada por la eversion del epitelio columnar

e Distorsion cervical por el empuje de la cabeza fetal

e Borramiento del segmento

e Aumento en los patrones vasculares

e Los cambios acetoblancos, puntilleo, mosaico y vasos atipicos son similares tanto en mujeres
embarazadas como en las no gestantes

o Existe dificultad para distinguir entre metaplasia inmadura y lesién intraepitelial escamosa de
alto grado (efecto acetoblanco)

e Las lesiones fuera del cérvix o en la parte alta de la vagina son mas dificiles de visualizar
debido a la amplia union escamocolumnar y el incremento en la laxitud vaginal

Se deben tomar en cuenta las siguientes consideraciones en la colposcopia de la mujer
embarazada: **

e La colposcopia debe ser realizada por un colposcopista experto

¢ La examinacion no satisfactoria puede volverse satisfactoria en seis a 12 semanas o a las 20
semanas de gestacion (migracién de la zona de transformacion)

e La biopsia se limita a un area anormal visible
Se debera tener material preparado en caso de sangrado por la toma de biopsia
Reevaluacion de la lesién por medio de Papanicolaou o colposcopia cada ocho a 12 semanas
Solo se volvera a tomar biopsia en caso de que la lesion muestre evidencia de progresion
Realizar cono diagnéstico solo si existe duda de cancer invasor.

Durante el embarazo debe realizarse biopsia en toda imagen sospechosa especialmente en
sospecha de lesion intraepitelial de alto grado, de cancer invasor o de lesiéon glandular; Las biopsias
son mas propensas a sangrar durante el embarazo pero pueden ser controladas con nitrato de plata,
con solucién de Monsel o presién local.®)

MANEJO DE LA CITOLOGIA ANORMAL EN EL EMBARAZO

El manejo de una mujer embarazada que presenta citologia anormal puede ser dividido de acuerdo
a los hallazgos citoldgicos e histolégicos.

Se ha reportado que el riesgo de progresion global de NIC1 a NIC 3 es del 1% por afio, y de NIC 2
a NIC 3 es del 16% en un lapso mayor de dos afos.

La lesién persistente o progresiva diagnosticada en el postparto debe ser tratada de acuerdo al
algoritmo usado en el estado no gravido.®

La American Society for Colposcopy and Cervical Pathology (ASCCP) credé una guia para el
manejo de la citologia anormal:®



Células escamosas atipicas de significado incierto (ASC-US): Con este hallazgo por Papanicolaou
esta indicada la colposcopia, asi también es apropiada la prueba de DNA para VPH posterior al
reporte de ASCUS y si este es positivo, se indicara de nuevo colposcopia.®

Células escamosas atipicas sin poder descartar una lesion de alto grado (ASC-H): En estas
pacientes esta indicada la colposcopia debido al riesgo incrementado de una enfermedad
neopléasica.®

Lesion intraepitelial de bajo grado: Las lesiones de bajo grado no tienen un riesgo significativo de
progresion a cancer dentro del periodo gestacional. La guia de manejo consiste en repetir el
Papanicolaou y la colposcopia cada ocho a 12 semanas.®

Lesion intraepitelial de alto grado: Las lesiones intraepiteliales de alto grado deberan ser
monitoreadas cuidadosamente, con citologias repetidas y colposcopias en forma similar, se tomara
biopsia en casos de que la apariencia de la lesiobn empeore, o en caso de que la citologia sugiera
cancer invasor. En el postparto la citologia y la colposcopia deberd ser realizada hasta las seis
semanas postparto.®)

Células glandulares atipicas (AGC): Ante este resultado citol6gico esta indicada la colposcopia, sin
embargo como ya se describid, el curetaje endocervical esta contraindicado durante el embarazo.

Aproximadamente la mitad de las citologias que reportan AGC corresponden a lesiones citolégicas
escamosas, el manejo consiste en observacion con colposcopia y citologia.

Sin embargo, cuando realmente se trata de una lesion glandular, es necesario realizar colposcopia
por personal con experiencia ya que esta contraindicado el curetaje endocervical en este periodo.

Dependiendo del grado de anormalidad citolégica, tal como adenocarcinoma-in-situ, o de la
apariencia colposcépica estara indicado realizar cono diagnéstico.®

En general, cuando existe neoplasia intraepitelial cervical es confirmada por biopsia, se dara
manejo conservador y vigilancia durante el embarazo con citologia y colposcopia cada ocho a 12
semanas hasta el término del embarazo, esta indicado el tratamiento definitivo a las seis a ocho
semanas postparto.®

El principal objetivo durante el embarazo es la identificacion de la paciente con una enfermedad
invasora, asi el seguimiento anteriormente mencionado es apropiado. Si los resultados tanto de la
evaluacion colposcépica como de la histolégica sugieren invasion, estara indicado realizar cono
diagnéstico,® por lo que el cono cervical durante el embarazo se reserva solo para la sospecha de
cancer invasor. A este respecto, es importante mencionar que la conizacién clasica en el embarazo
puede resultar en una hemorragia (>500ml) en el 10% de las pacientes, necesitando un tapon vaginal,
transfusion y hospitalizacién, también puede ser causa de: aborto, pérdida fetal y incremento en los
porcentajes de muerte perinatal; el riesgo de una hemorragia significante incrementa con cada
trimestre de gestacion (<1%, 5%, 10%, respectivamente). La pérdida fetal espontanea en el primer
trimestre después de la conizacién se ha reportado tan alta como del 18% en comparacion con el
porcentaje de pérdida del 10 al 15% de los otros trimestres. Tabla 1. La tasa de muerte perinatal
postconizacion se reporta del 5%. Si esta absolutamente indicado, un cono diagnostico se debe
realizar entre la semana 14 a la 20 de la gestacién con o sin cerclaje.”)

Cuando existe deseo de embarazo con un carcinoma microinvasivo se manejara de una manera
conservadora, debido a que el retraso de 24 semanas en el tratamiento no se ha asociado con un peor
pronéstico.®

Dentro de las técnicas para la realizacion del cono durante el embarazo se encuentra la LEEP sin
embargo no muestra datos que prueben una ventaja de esta en comparacion con el cono frio (bisturi),
con relacién a hemorragia o margenes positivos.® Figura 1.

Tabla 1.

CONO ler Trimestre 2do Trimestre 3er Trimestre
Riesgo de hemorragia <1% 5%* 10%
Pérdida fetal 18% 10%* 15%




* El cono se deberd realizar entre la semanal4 a la 20 de gestacion, preferentemente en la
semana 16.

Figura 1: Algoritmo para el manejo de Papanicolaou anormal en mujeres embarazadas
Legrado endocervical (LEC); Neoplasia Intraepitelial cervical (NIC); cancer in
In situ (CIS)®
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PRESENCIA DE VPH EN EL LIQUIDO AMNIOTICO, CERVIX Y PLACENTA

Se han identificado la presencia de elementos dentro de las regiones reguladoras de muchos tipos
de VPH anogenitales, que responden a la progesterona. La expresion de genes celulares especificos
pueden ser modulados inicialmente por las hormonas y posteriormente estos genes activados pueden
modular la expresién de VPH en la célula; asi se ha sugerido que en el VPH 16 responde a accion
hormonal directa. Se reportado que la progesterona puede actuar sobre las células infectadas por VPH
y causar una estimulacion durante el embarazo que resulta en un incremento en el nimero de copias
del genoma viral y proliferacién de las células infectadas."”

Ambruster y colaboradores, realiz6 un estudio en 37 muestras de liqguido amnidtico, de estas 24
(64%) mostraron DNA positivo para VPH. Parece que existe una correlacion entre la presencia de DNA
positivo para VPH en el liquido amniético y las muestras histoldgicas. Esto sugiere que en una mujer
embarazada que tiene lesiones cervicales por VPH confirmadas por histologia tiene mayor
probabilidad de transmitir el virus al feto.”

La deteccion del DNA positivo para el VPH en el liquido amni6tico parece ser independiente de la
edad gestacional en la que la amniocentesis es realizada. La presencia de VPH positivo en el liquido
amnidtico indica que el virus tiene la capacidad de cruzar eventualmente la barrera placentaria.®

Las células mononucleares en la sangre materna no estan infectadas, asi que parece que la
infeccibn no se transmite por via hematdgena. Existen diferentes estudios que prueban que el



porcentaje de transmisién a los neonatos que nacen por cesarea, €s menor que por nacimiento
vaginal. Sin embargo no se ha comprobado que la cesarea previene la infeccion por VPH al feto,
debido a que existe la posibilidad de transmision in Utero. Tseng y colaboradores, reportaron infeccion
de VPH en células mononucleares en mujeres y en sangre del cordén umbilical de los neonatos.

La ruta por la cual el VPH infecta los compartimentos fetales tales como la sangre de corddn o el
liguido amnidtico no es conocida, un proceso de extension local entre la vulva, cérvix y liquido
amniotico puede ser otra posibilidad.®

CORRELACION COLPOSCOPICA E HISTOLOGICA EN PACIENTES EMBARAZADAS CON
PAPANICOLAOU ANORMAL Y SU REGRESION EN EL POSTPARTO

La correlacion entre la citologia y la histologia varia del 75 al 85% en diferentes estudios. Siddiquid
y colaboradores, realizaron un andlisis retrospectivo en 100 pacientes con resultados de Papanicolaou
con ASCUS, lesiones intraepiteliales escamosas de bajo grado y lesiones intraepiteliales escamosas
de alto grado, el 64% de las lesiones tuvieron una regresion posparto (P<0.003) y 34% no mostraron
cambios, solo el 3% tuvieron una progresion y ninguna con enfermedad microinvasora, ademas
ninguna tuvo contraindicacién para la via vaginal.®

A diferencia de las lesiones intraepiteliales escamosas, el carcinoma in situ persiste en las
pacientes postparto en un 67-80% de los casos, por lo que se debe continuar el monitoreo durante el
embarazo.”

Broderik, y colaboradores realizaron en el 2002 un estudio de correlacion histolégica y
colposcépica en pacientes embarazadas con ASCUS, el estudio durd cuatro afios, con un total de 122
pacientes incluidas, 58 de las pacientes estaban embarazadas y 64 pacientes no embarazadas, la
edad promedio para pacientes obstétricas de 26.9 afios (rango de 18-37 afios) y para las pacientes no
embarazadas de 31.0 afios (18-44 afos). De las pacientes no embarazadas a 32 (50%) no se les
detecté NIC por histologia, en comparacion con las pacientes embarazadas quienes 15 de las 45
(33.3%) se les realizd biopsia postparto en los primeros 6 meses y de estas se detectd NIC en 12 de
las 45 (26.7%) en el periodo postparto y también se detectdé NIC en 26 de las 64 (40.6%) de las
pacientes no embarazadas.

NIC 2 y 3 se detecto en 2 de las 45 (4.4%) pacientes en el posparto contra 6 de las 64 (9.4%) de
las pacientes ginecoldgicas. Una de las pacientes embarazada con ASCUS se le detectdé cancer
cervical (2.2%). En general la lesién de neoplasia intraepitelial cervical se detect6é en 14 de 45 (33.3%)
en el postparto comparadas con 32 de las 64 (50%) en las no embarazadas.®

Dolac y colaboradores, en el afio 2003 realizaron un estudio en mujeres con Papanicolaou
anormal, para valorar la necesidad de repeticion colposcépica durante el embarazo.

Se incluyeron en el estudio a 153 pacientes con edad promedio de 23 £ 5.6 afios, edad gestacional
de 25 + 7.6 semanas. De estas pacientes 8 (5.9%) tuvieron VIH, 87 (64.4%) tuvieron resolucién via
vaginal. Los resultados de Papanicolaou son los siguientes: ASCUS (2.2%), VPH (62.2%), lesiones
intraepiteliales escamosas de bajo grado (19.3%), lesiones intraepiteliales escamosas de alto grado
(13.3%) y otros (5.1%). Se realizé colposcopia a las 135 pacientes en las cuales se obtuvieron los
siguientes resultados: Examen normal (18.5%), NIC 1 (16.3%), NIC 2 (3.7%), NIC 3 (3.0%). Se
compar6 el Papanicolaou inicial prenatal y el de posparto, 12 (8.9%) progresaron a lesion intraepitelial
de alto grado, ninguna a carcinoma, 41 (30.4%) permanecieron igual, y 54 (40%) tuvieron regresion en
lesiones de bajo grado, 10 (7.4%) de las pacientes tuvieron regresion ya sin lesion intraepitelial, 46
(34.1%) pacientes tuvieron prueba de Papanicolaou normal en el postparto. Por lo tanto se considera
gue en un gran porcentaje de las pacientes embarazadas tienen regresion en el postparto, las lesiones
de bajo grado generalmente no sufren cambios gradual de la lesién por lo cual el autor considera no
requieren repetir evaluaciones durante el embarazo.®”

En otro estudio realizado por Antonio G., y colaboradores, en el afio 2000 durante siete afios se
revisaron 127 pacientes embarazadas con una edad promedio de 24 afos de edad , la citologia mas
frecuente fue lesion intraepitelial escamosa de bajo grado en 80 (63%), continuando con lesion
intraepitelial de alto grado en 44 (34.6%), con ASCUS 2 (1.6%), con carcinoma invasor 1 (0.8%), se



observé que no existe una buena correlacion ya que por colposcopia con biopsia dirigida los
resultados fueron: De las 127 pacientes: normal en 3 (2.4%), NIC 1 en 80 (63%), NIC 2 en 40 (31.5%),
cancer invasor en 4 (3.1%). Se tomaron biopsias en el 80.3% de las pacientes. Se diagnosticaron
cancer invasor en 2 de las lesiones de bajo grado y 5 en las lesiones de alto grado en las citologias.
Se realizaron 4 conos diagndstico en el segundo trimestre en las cuales no se presenté morbilidad
para la gestante ni el producto.®

Ueki y colaboradores en el afio de 1995 revisaron 7 725 citologias en mujeres embarazadas de las
cuales 65 (0.84%) tuvieron citologia anormal. Un total de 27 (35%) de las pacientes obtuvieron
biopsias anormales. Con una correlacién de 76% entre la citologia y la histologia. Se revisaron un total
de 20 pacientes posterior al parto y se obtuvieron los siguientes resultados: 10% regresaron, 80%
persistieron y 10% progresaron; pero no se refiere el tipo de lesiones.®?

Yamazaki y colaboradores, en el afio 2005 realizo un estudio en 2,919 pacientes embarazadas y
obtuvo los siguientes resultados: (Cuadro 1).

Cuadro: 1. Correlacion citoldgica, colposcopica e histolodgica durante y posterior al embarazo.

Estudio y | Num. Resultado de | Colposcopia Regresién
afio pacientes Papanicolaou Posparto
Gonzélez ASCUS=2 (1.6%) | Normal=3 (2.4%)
2000 127 LIEBG=80 (63%) | NIC 1=80 (63%) 61.5%
LIEAG=44 NICI1=40 (31.5%)
(34.6%) Invasor=4 (3.1%)
Invasor=1 (0.8)
Broderick | Total=122 Lesién
20029 Embarazo=58 | ASCUS=15 AB=30 de 58 (52.7%) | 46.9%
No AB=47 DE 64 | 50%
embarazada | ASCUS=32 (73.4%)
=64
Dola, Chi. ASCUS/LIS/ Realizé en 94
2003%° 135 VPH=62.2% pacientes 40%
LIBG=19.3% Normal=18.5%
LIAG=13.3% NIC [=16..3%
Otros=5.1% NIC [1=3.7%
NIC 11=3.0%

Mc Crory y colaboradores, en 1999 realizaron un meta-andlisis en la poblacion general e indican
que un solo frotis de Papanicolaou tiene una sensibilidad del 51% y especificidad del 98% para
detectar lesiones de alto grado. Los resultados falsos negativos en casi el 33%, los cuales fueron
atribuibles a error en la interpretacion de las laminillas y 66% a una mala calidad de muestra y
preparacion de laminillas.™"

Se realizé un estudio publicado por Ostor AG, sobre la historia natural de la neoplasia intraepitelial
en la poblacién general de mujeres sin embarazo.™® Cuadro 2.

Cuadro: 2. Estudio realizado 1950 a 1993 reporto la regresion de la NIC segun su grado en
poblacién en general de mujeres sin embarazo.*?

Lesion Regresion Persistencia Progresion Cancer invasor
NIC 1 57 % 32% 11% 1%
NIC 2 43 % 35% 22% 5%




NIC 3 | 32% | 56% | - [ >12% |

CONDILOMAS EN EL EMBARAZO

El embarazo favorece la aparicion de condilomas en la region anogenital, ya que durante los dos
primeros trimestres de la gestacién, la inmunidad esta disminuida contra el VPH, que explica la mayor
frecuencia de persistencia de los mismos durante el embarazo. Pero esta pobre respuesta se recupera
de forma intensa al principio del tercer trimestre y se acentta en el post-parto, con una depuracién muy
alta de la infecciéon.*¥ La frecuencia de condilomas en el embarazo oscila desde 1 al 3%. La
localizacion mas frecuente es: vulvoperineal (80%), vaginal (35%) y en cérvix (20%).®®

En la localizacién vulvoperineal, las areas en donde aparecen con mayor frecuencia, son las de
mayor roce durante el coito, como el introito, la horquilla vulvar y los labios, tanto mayores como
menores; el aumento de secreciones parece facilitar la propagacion de las lesiones condilomatosas.
Las lesiones suelen ser exofiticas, como masas blandas, rosadas o blanquecinas e
hiperqueratésicas.***"

Existe aproximadamente 30 tipos virales mucotrdpicos, los tipos virales de mayor frecuencia son el
6 (94%) y el 11 (10%) y con menor frecuencia VPH 54 (8%), y VPH 58 (8%).®®

El periodo de incubacion del virus es de seis a ocho meses, el condiloma es muy contagioso, se ha
descrito que el preservativo no tiene una proteccion del 100%, se sabe que en pacientes de riesgo
protege en un 60%, y el uso de anticonceptivos orales por mas de 10 afios también es un riesgo y la
regresion espontadnea es incierta, el riesgo de transmision aumenta en relacion con el nimero de
parejas sexuales (mas de cinco compafieros sexuales, aumenta hasta siete veces mas el riesgo),
enfermedades de transmisién sexual, con historia de herpes y uso de anticonceptivos orales.*®

Las lesiones pueden ser asintomaticas o sintomaticas (prurito, descarga vaginal, sangrado,
sintomas obstructivos en uretra, vagina o recto y dispareunia). Existen los siguientes tipos de
condilomas: a) acuminado clasico (coliflor), b) queratinizante con superficie rugosa, c¢) micropapular y
d) planas. Se debera hacer diagnostico diferencial con: tejido microglandular y micropapular, molusco
contagioso, condiloma lata, lunares y cancer.*®

Desde la década de 1950 y en recientes articulos se sugiere la transmision vertical del VPH, ya que
el reporte de la tasa de transmision vertical a través de la aspiracion de secreciones vaginales en el
nacimiento es tan bajo como del 0% y tan alta como 80.9%. Tales diferencias se pueden deber a la
sensibilidad del método empleado para detectar el DNA del VPH .

Se reporta que el VPH no se transmite de una manera frecuente en el periodo neonatal, sin
embargo los estudios publicados se contradicen, algunos estudios han mostrado una transmision a los
infantes de mujeres infectadas con el VPH del <1.5%, aunque otros estudios reportan una prevalencia
en los neonatos del 32% al 72% en nifios nacidos de una mujer con infeccion de VPH y del 5 al 29%
en nifios nacidos de mujeres sin infeccion de VPH. La prevalencia estimada puede variar ampliamente
debido a las diferencias en las poblaciones, los métodos para toma de muestra, la especificidad del
laboratorio o puede que simplemente indican contaminacién con las células maternas infectadas.®”

El tiempo de ruptura del amnios tiene un papel importante en tiempo del nacimiento el cual
predice un factor critico para predecir la transmision (mayor riesgo mas de cuatro horas de ruptura del
amnios), los infantes positivos por VPH deben ser considerados como contaminados por las
secreciones de la madre, ya que el virus es eliminado varios meses después del nacimiento.®” Cuadro
3

Cuadro 3: Estudios realizados sobre la transmision vertical del VPH materno-fetal

DNA DNA de VPH
Estudio y | Numero VPH (+) | transmision vertical | Tipo VPH Observaciones
afo Paciente | en el | durante embarazo vy
embarazo | neonato
Wolfganf 226 Riesgo aumentado de cariotipo fetal
Eppel (biopsia 44(24.6%) | 36 en placenta y | 3, 5 8 y | anormal (en 12 pacientes)




2000® realizada liquido amniético 24
en 147
pacientes
Xu S Orofaringe=14 (46.7%) | 6,11,16,18 | Solo un neonato con secrecion
1998* 30 16(23.3%) | Liquido  amnidtico=3 | ,31,33,35 orofaringea (+) de los 3 positivos en
(23.11%) y 38 liguido amniético
Patricia Nasofaringe Deteccion 11 neonatos nacidos via
Tenti 711 37 (5.2%) RPM de + 2hrs=7 de | 6,11,16,18 | vaginal
1999® 21 y 33
RPM de+ 4 hrs=4 de 5
Deng D. Paciente  condilomas acuminados
1997%% 96 31(32.2%) | Sangre 6y11 92.3%
periférica=57.6%
Placenta=60% R

PM= ruptura prematura de membranas

La inspeccion visual de la vulva, vagina, cérvix y periné es la herramienta mas importante para el
diagnostico de las verrugas genitales. Usualmente las verrugas son lesiones aisladas pero pueden
formar placas confluentes.*” En algunos estudios se reporta la resolucién espontanea de los
condilomas en un lapso de tres meses en el 20 al 30% de las mujeres.®

La biopsia no debe ser rutinaria, sin embargo se realiza en los casos en que la verruga tiene una
presentacion no usual como hiperpigmentacion, ulceracién o sospecha de cancer.®

MANEJO DE CONDILOMAS ACUMINADOS EN EL EMBARAZO

Las verrugas genitales visibles pueden resolverse espontdneamente, permanecer igual o aumentar
de tamafio. El objetivo de tratamiento es eliminar las verrugas sintomaticas.

En mayoria de los estudios demuestra que los condilomas se deben de tratar dependiendo del:

e Tamafo (lesiones grandes)

e Sintomatologia (dolor, obstruccion o hemorragia)

e Numero de condilomas

e Riesgo transmisién del VPH al infante aunque es rara, es preocupante para la mujer
embarazada.®?"

Bruce Pastner y colaboradores, refieren que las indicaciones del tratamiento de condilomas en el
embarazo son: condilomas que causen dolor o sangrado, potencial de infeccion, posible obstruccion
del trabajo de parto y riesgo de infeccién a las vias respiratorias neonatales.®¥

Existen diversas modalidades de tratamiento, sin embargo durante el embarazo esté indicado el
laser, crioterapia, escision local y la aplicacion de &cido tricloroacético o bicloroacético al 80 o 90% el
cual es aplicado a cada verruga y tiene porcentajes de depuracién entre el 60 y el 80%.“ En la
aplicacion se desarrollara una capa blanca y el tratamiento se repetira semanalmente. Esta
contraindicada durante el embarazo la podofilina, 5 fluouracilo e imiquimod debido a sus efectos
neurotéxicos, mielotoxicos y malformaciones en el feto.?*%)

Arena S, y colaboradores, realizaron un estudio en 115 mujeres embarazadas con lesiones de
condiloma acuminado, se valoré los resultados obtenidos con tratamiento a base de vaporizacion
laser, en el que solo una de las pacientes no fue tratada, los casos de persistencia y recurrencia fueron
clasificados segtin la semana de gestacion y localizacién de la lesién.”

Se obtuvieron los siguientes resultados: no hubo éxito en la terapia en el 7.83% de los casos, no
hubo recurrencia en las que recibieron tratamiento en el tercer trimestre, no se observaron
complicaciones como muerte intrauterina ni aborto; por lo que se considera que el tratamiento con
vaporizacion laser es el método mas efectivo en la paciente con condiloma acuminado.”

Gay y colaboradores en 2003 realiz6 un estudio en 18 pacientes embarazadas con condiloma
genital mediante vaporizacion laser, no se tomé en cuenta una edad gestacional especifica (15-38
semanas), durante el seguimiento solo dos pacientes tuvieron recurrencia, por lo que se repitio el



tratamiento antes del nacimiento y posterior al parto dando como resultado que ninguna paciente tuvo
condiloma acuminado. No se presentaron complicaciones ni en la madre ni en el producto, por lo que
se consideré un tratamiento efectivo y seguro.”

Wozniak y colaboradores, en 1995 trataron 11 pacientes embarazadas con condiloma acuminado
en la region anogenital mediante vaporizacion laser, se realizdé entre la semana 28 y la 35 de
gestacion, nueve de las pacientes no presentaron lesion, dos pacientes se les tuvo que realizar una
segunda terapia de laser en un espacio de tres semanas. Todas las mujeres tuvieron una resolucién
vaginal sin complicaciones.?®”

Ferenczy, en 1984 refiere que la terapia mas efectiva es el laser de bioxido de carbono, con una
recurrencia de 14, 33 y 17% de las pacientes tratadas durante el primer, segundo y tercer trimestre
respectivamente. La terapia laser es util para el manejo de condilomas urogenital y anal durante el
embarazo y la mas efectiva cuando se trata de embarazo a término.®”

Audra P y colaboradores en 1990 realizaron un estudio en mujeres embarazadas para determinar
infeccién por VPH. Se obtuvo una tasa del 1 al 3% con VPH, se trataron las lesiones de condiloma
acuminado y plano por vaporizacion laser sin complicaciones, excluyendo lesiones de alto grado o
microinvasor. Se indic6 cesarea solo en condilomas voluminosos o floridos los cuales no fueron
tratados o persistieron al tratamiento.

Adelson y colaboradores, realizaron también un estudio para tratar el condiloma acuminado
durante el embarazo con vaporizacién laser, se trataron a las pacientes con edades gestacionales
entre la 13 y la 35, no hubo recurrencia durante el embarazo.®

Crioterapia

Bregman y colaboradores en 1984 refieren que la crioterapia es un método seguro y confiable para
el tratamiento del condilomas vulvares durante el embarazo, estos autores realizaron un estudio en
donde se incluyeron 34 mujeres embarazadas con condiloma acuminado; cuatro pacientes en el
segundo trimestre y 30 pacientes en el tercer trimestre del embarazo. No hubo complicaciones fetales,
maternas o neonatales posterior a la criocirugia. Se concluyd que la crioterapia disminuye el nimero
de cesarea electiva en casos de condiloma acuminado.®

Terapia combinada

Schwartz y colaboradores en 1988 refieren que los condilomas acuminados causan problemas
para el obstetra, ya sea mecanicos tratandose de condilomas grandes y el riesgo de transmisién del
virus del papiloma humano al feto durante el parto.

En el estudio se evaluaron 32 pacientes embarazadas en donde se utilizé6 vaporizacion laser y
acido tricloroacético al 85%. En 31 de las 32 pacientes (97%) se les di6 una terapia combinada. Solo
se presentd una complicacién por pielonefritis, secundaria al catéter vesical. Este autor describe el
método por vaporizacién laser, como el que tiene mayor ventaja en la mujer embarazada que cursa
con condiloma acuminado, debido a la baja incidencia de complicaciones y de recurrencia. En los
condilomas extensos que no remiten se debe de realizar cesarea. Cuadro 4.

En otros estudios realizados en la poblacion en general con condiloma acuminado, reportan la tasa
de éxito y de recurrencia las diferentes modalidades de tratamiento. Vaporizacion laser eficacia del
87% y recurrencia de 50%, si se dejan margenes positivos. Crioterapia (6xido nitrégeno y nitrégeno
liquido) con recurrencia del 40%. La terapia combinada tiene una recurrencia con margenes positivos
de 67% y con margenes negativos del 9%. Electrocirugia con recurrencia del 70% con margenes
positivos.

En general la recurrencia de verrugas genitales es del 30-60%. Figura 3.6Y

Cuadro: 4 Indicaciones por las cuales se debe dar manejo del Condiloma Acuminado en Mujeres
embarazadas. ®> 2”32
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Gunter Obstruccion | Obstruccién del | Hemorragia e | Laceracion Riesgo de papilomatosis
20039 uretra y | canal de parto infeccion del | de la lesion | laringea en el neonato
recto condiloma en el parto
ACOG Lesiones Obstruccion del | Infeccion de la | Maceracion Riesgo de papilomatosis
1994%% grandes canal de parto lesion de la lesién laringea en el neonato
Gary D. Lesiones Obstruccion del | Hemorragia Dehiscencia | Riesgo de papilomatosis
1989%3 grandes canal de parto de laringea en el neonato
episiotomia
Schwartz Dolor u | Obstruccion del | Hemorragia Dehiscencia Riesgo de papilomatosis
1988 obstruccién | canal de parto condiloma de laringea en el neonato
(uretra y corioamnioitis episiotomia
vejiga) (ruptura de | Fistulas
membranas)
Bruce Dolor sitio | Obstruccién del | Hemorragia Riesgo de papilomatosis
Patsner condiloma canal parto laringea en el neonato
1984 acuminado
Ferenczy Proliferacion | Obstruccién del | Infeccién Riesgo de papilomatosis
19847 a uretra y | canal de parto laringea en el neonato
ano

Figura 3. Manejo de condilomas durante el embarazo y su tasa de éxito en general

TRATAMIENTO
CONDILOMAS
ACUMINADOS

Acido Vaporizacion Reseccion Crioterapia
tricloroacético laser condiloma 80-90%
70-80% 80-90% 80-90%

(en tres sesiones)

Complicaciones del tratamiento®"
Ruptura de membranas

Parto prematuro

Sangrado excesivo

Infeccion

Dolor en sitio tratado

Edema

PAPILOMATOSIS RECURRENTE DEL TRACTO RESPIRATORIO

La verdadera incidencia y prevalencia de la papilomatosis respiratoria recurrente (RRP) es
desconocida debido al espacio de tiempo entre el inicio de la disfonia o los cambios en la voz y el
diagnéstico definitivo. En 1995, basado sobre una revisién de otorrinolaringélogos en Estados Unidos:
The Task Force reportdé un proyecto de un total de 3 623 nuevos casos y de 9 015 casos activos de
papilomatosis respiratoria recurrente en adultos y un proyecto de un total de 2 354 nuevos casos y de
5 970 casos activos de papilomatosis respiratoria recurrente en nifios. En este proyecto se report6é que
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se realizaron mas procedimientos quirargicos sobre la poblacién pediatrica que en los adultos de una
forma significativa (16,597 versus 9284). Los datos de The Task Force fueron extrapolados para
estimar una prevalencia de papilomatosis respiratoria recurrente de 4.3 por 100,000 nifios y 1.8 por
100, 000 adultos en los Estados Unidos.®*

Existen dos formas clinicas distintas de papilomatosis respiratoria recurrente: la forma juvenil y la
de inicio en la etapa adulta. La forma de inicio juvenil se diagnostica mas frecuentemente entre los dos
y los cuatro afios de edad, el 75% del diagnéstico se realiza después del quinto afio de edad; es
igualmente frecuente en los nifios que en las niflas cuando se presenta en los menores de 12 afios de
edad y es generalmente mas agresivo que la forma adulta. El virus mas frecuentemente encontrado en
la condilomatosis laringea en nifios es el 6 y el 11, la tendencia a recurrir y diseminarse a través del
tracto respiratorio.®?

Factores de riesgo para papilomatosis laringea

El virus VPH 6 y 11 son los tipos mas comunes en los condilomas acuminados y multiples
investigadores reportan la asociacion entre las madres quienes tienen infeccion por VPH y su
incidencia con RRP. En series distintas del 50 al 70% de los pacientes quienes tienen RRP en su
forma juvenil nacieron de madres quienes habian tenido verrugas genitales durante el embarazo. Se
presenta comunmente en: nifios del primer nacimiento, nacimientos vaginales y nacimientos de
madres adolescentes. El porcentaje de la infeccion clinica de la mujer embarazada en los Estados
Unidos se estima entre el 1.5% y el 5%, sin embargo solo 1 en 400 nifios quienes nacieron de madres
quienes tuvieron condilomas activos, contraen la RRP.®%

Frecuentemente presentan sintomas como disfonia, estridor y distrés respiratorio después del
tratamiento no exitoso de un crup recurrente, asma o bronquitis severa. El curso clinico es
impredecible, la tranformacién maligna es posible en papilomatosis crénica invasiva.®®

Generalmente el diagnostico de RRP es clinico basado en la apariencia de las lesiones en la via
aérea y se confirma mediante histopatologia.®?

Las modalidades del tratamiento que son viables en la actualidad incluyen: escision fria, ablacion
con laser CO2, cliclofovir, alfa interferdn, indol-3-carbinol y terapia fotodindmica.

El tratamiento con laser CO2 permite una ablacion precisa de las lesiones con una hemostasis
excelente. Task Force reportd que el 92% de RRP respondian con la ablacién con laser CO2 como
tratamiento inicial.®*

La enfermedad que se diagnostica antes de los 5 afios de edad requiere mas intervenciones
quirdrgicas. Mas recientemente, Wiatriak y colaboradores, en un estudio prospectivo y longitudinal de
73 pacientes quienes tenian RRP en su forma juvenil demostraron que los pacientes quienes
estuvieron infectados con VPH tipo 11 tuvieron una enfermedad mas agresiva que aquellos quienes se
infectaron con el VPH 6, asi tuvieron mas intervenciones quirdrgicas, mayor terapia adyuvante alta
incidencia de enfermedad pulmonar y traqueal y mayor necesidad de traqueotomia.®¥

El Unico factor que predice la remision de la enfermedad es la edad del diagndstico, con un maximo
de probabilidad de remision de 44.2%, si la enfermedad inicia después de los 3.6 afios de edad.
Pacientes quienes requirieron menos de cuatro procedimientos en el afio posterior al diagnéstico
tienen mas probabilidad de experimentar remisiébn que aquellos quienes requirieron mas de cuatro
cirugias en el afio posterior al diagnéstico.®”

En el afio 1995 The Task Force estim6 un costo quirdrgico anual en los procedimientos de RRP de
mas de 150 millones de ddlares en los Estados Unidos de Norteamérica. Los investigadores especulan
sobre el costo-beneficio de ofrecer a las mujeres que tienen condilomas una ceséarea electiva en un
esfuerzo por disminuir los nuevos casos de la RRP.®%

CONCLUSION

El resultado anormal de un frotis de Papanicolaou causa ansiedad en las mujeres, en particular por
temor al cancer y la posible pérdida de la funcién reproductora. Estas preocupaciones se agravan
durante el embarazo, cuando la inquietud por un posible dafo al feto puede volverse relevante. La
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funcién mas importante del Papanicolaou anormal y la colposcopia durante el embarazo es excluir
cancer invasor.?) El manejo de la citologia anormal en el embarazo es similar al de la paciente no
embarazada, sin embargo el efecto del embarazo dificulta distinguir las lesiones de los cambios
cervicales que se dan en el embarazo. El objetivo durante el periodo prenatal es el seguimiento de la
paciente para descartar una enfermedad invasora. La biopsia cervical puede realizarse de una manera
segura, pero los procedimientos excisionales estan asociados a un riesgo significativo de sangrado y
pérdida del embarazo.®

El manejo conservador en las lesiones intraepiteliales cervicales durante el embarazo es la regla y
se debera llevar un seguimiento riguroso de las lesiones para ofrecer el manejo mas adecuado para el
bienestar tanto de la madre como del feto.®

RECOMENDACIONES

1) El principal objetivo de la evaluacion durante el embarazo es descartar enfermedad invasora en
la paciente.®

2) El Papanicolaou se debe realizar en la primera visita prenatal y otra a las seis semanas
postparto.®

3) La colposcopia debe ser considerada para las mujeres embarazadas con resultado de PAP
anormal.®)

4) En caso de imagen que sugiera lesion se tomara biopsia, la cual es mas propensa a sangrar
pero pueden ser controladas con nitrato de plata, solucién de Monsel o presién local.®

5) Se realizara cono, so6lo si existe duda de cancer invasor.®

6) En caso de enfermedad preinvasiva se dard manejo conservador y vigilancia durante el
embarazo por medio de citologia y colposcopia cada 12 semanas hasta el término del embarazo; se
evaluard de nuevo a la paciente a las seis a ocho semanas postparto y si es necesario se realizara
tratamiento.®

7) El manejo de la lesion intraepitelial cervical se realizar4d como sigue:

a. Lesiones de bajo grado: La guia de manejo consiste en repetir el Papanicolaou y la
colposcopia cada 12 semanas.®
b. Lesiones de alto grado: Estas lesiones deben ser monitoreadas cuidadosamente,

durante el embarazo con una citologia repetida y colposcopia en forma similar, se tomara biopsia en
caso de que la apariencia de la lesién progrese o en caso de que la citologia sugiera cancer invasor.®

C. Células glandulares atipicas: Ante este resultado citologico esté indicada la colposcopia
y toma de DNA. El curetaje endocervical esta contraindicado durante el embarazo. Aproximadamente
la mitad de estos diagndsticos corresponden a lesiones citolégicas escamosas, por lo que el manejo
corresponde a la guia de manejo de las células escamosas durante el embarazo, la cual indica
observacién colposcépica y citolégica.®

d. Si el diagnéstico corresponde a un adenocarcinoma in situ con sospecha de invasion o
cuando se trata de colposcopia no satisfactoria, estara indicado realizar cono diagnéstico.®

8) Silos resultados, tanto de la evaluacién colposcépica como de la histolégica sugieren invasion
estara indicado realizar cono.®

9) Se deberan tratar los condilomas de las pacientes embarazadas. El objetivo principal se
enfocara en eliminar los mismos y asi disminuir el riesgo de papilomatosis recurrente del tracto
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respiratorio en el neonato. Otras ventajas del tratamiento de condilomas son: reducir o evitar que
aumente el tamafo de los mismos, disminuir el nUmero de lesiones, prevenir sangrado e infeccion y
atenuar, tanto las molestias como la ansiedad de la paciente.

10) Esté indicada la aplicacion de acido tricloroacético, escision local o tratamiento con laser, asi
como crioterapia en pacientes con condilomas vulvares.®”

11) Debido al riesgo de papilomatosis recurrente del tracto respiratorio en el neonato y al mal
pronostico del mismo, la operacién cesarea esta justificada, como una indicacion en las pacientes que
cursan con condilomas acuminados en el tracto genital.
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