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o ® Introducecion

® Las lesiones escamosas intraepiteliales de bajo grado (LEIBG)
son las lesiones mas tfempranas que preceden al carcinoma
cervical invasor y son muy frecuentes en mujeres jovenes. La
integracion del VPH-AR es un evento importante en lo
porogresion, debido a que conduce a la sobreexpresion de
las oncoproteinas Eé y E7 que alteran la expresion de
oroteinas del ciclo celular como Ki-67 1,2, 3).
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Objetivo

Evaluar la expresion de Ki-67 y su relacion con el estado
integrado del ADN del VPH-AR en LEIBG en mujeres jovenes
guerrerenses.
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Metodologia

Se realizd un estudio observacional-transversal en 90
mujeres. Se realizd la citologia en base liguida (Kit liquid-
PREP™) e inmunocitoquimica para Ki-67 (MIB-1-DAKO). Para
determinar el estado fisico se utilizd hibridacion in situ con
amplificacion con firamida y una sonda coctel que
contiene 13 VPH-AR (DAKQO). El tipo de VPH se determind por
o0 o INNO-LiPa.
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> 4 Resultados y Discusion

¢ Se diagnosticaron 10 citologias sin LEIBG y sin VPH, 40
citologias con LEIBG mas un solo tipo de VPH-AR vy 40
citologias con LEIBG mads infeccion multiple incluidos los
VPH-AR. El VPH-16 fue el tipo viral mas frecuente en el 30%
de los casos de LEIBG mds un solo VPH-AR, asi como en |os
casos de infeccion multiple. Otros tipos de VPH-AR fueron el
51, 52 y 59. EI 100% de las citologias con LEIBG mdas un solo
tiopo de VPH-AR y con infeccion multiple fueron positivas a Ki-
67. Asi mismo, el 100% de las citologias en ambos grupos de
estudio presentaron el ADN viral siendo mayormente
enconfrado el estado mixto (episomal e integrado) (Tabla
1). El 50% de las mujeres que mostraron una expresion
moderada a Ki-67 (Fig. 1A) presentaron el estado integrado
y el otro 50% el estado mixto del VPH-AR (Fig. 1C y D). La
expresion positiva de Ki-67 en células que en condiciones
normales no proliferan es atribuible a modificaciones en €l
ciclo celular relacionadas con la desregulacion de las
oncoproteinas virales E6 y E7 de los VPH-AR 4, l0 que
evidencia un evento de desorganizacion en el ciclo celular
ocasionado por el proceso de integracion del VPH-AR o
genoma de la célula huésped 11,4. Las citologias sin LEl vy si
VPH no mostraron expresion positiva a Ki-67 en celulas

INfermedias y superficiales, por lo tanto fueron negativas
(Fig. 1B).
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TABLAA1. Relacion entre el estado integrado del ADN del VPH - AR vy la

Expresion de

expresion de Ki-67

Hibridacion in situ con
amplificacion con tiramida

Episomal _Integrado _Mixto

Ki-67
de
o,

Citenso 1100 508 9019 15019

Figura. 1. Expresion de Ki-67 y Presencia del ADN de VPH-AR. A) Expresion de
Ki-67 en una LEIBG con VPH-16 en nucleos de ceélulas con cariomegalia en color
cafe (Flechas rojas). B) Células normales negativas a inmunocitoquimica con Ki-67.
C) Estado episomal (Flecha roja) e integrado (Flecha negra) del VPH en una
LEIBG con VPH-AR. D) Celula con cariomegalia con estado integrado (Sefal
puntiforme) (Flecha negra) y nucleo desnudo con estado episomal (Sefial difusa)

(Flecha roja).
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La integracion del ADN del VPH -AR se relaciond con la
expresion de la proteina Ki-67 en las LEIBG de
mujeres jovenes, por lo que se requiere un control

estricto de los casos . La expresion de Ki-67 podria ser
de

manera rdapida, lo que podria complementar el tamizaje

utiizada para evidenciar la proliferacion celular

cervical.
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