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RELACION DEL VIRUS DEL PAPILOMA HUMANO Y EL CARCINOMA ESPINO
CELULAR EN LA CAVIDAD BUCAL

Lozano Moran, Christian Orlando?; Moncayo Jacome, Gilda Fabiola?

!Estudiante de la Universidad Catélica Santiago de Guayaquil
’Docente de la Universidad Catélica Santiago de Guayaquil

RESUMEN

Introduccidn: El carcinoma espino celular (CCE) es una neoplasia de origen maligno y
representa el 2 al 3% de las neoplasias de origen maligno y el 90% de las neoplasias que
aparecen en la cavidad bucal. El virus del papiloma humano (HPV) es un virus ADN
perteneciente a la familia Papilloma-Viridae y clasificados en varios subtipos bajo,
intermedio y alto riesgo carcinogénico. Objetivo: Analizar la relacién del virus del papiloma
humano y el carcinoma espino celular en la cavidad bucal. Materiales y Métodos: El
presente trabajo de investigacion es de enfoque cualitativo, descriptivo, analitico no
experimental de tipo retrospectivo y transversal. Se seleccionaron alrededor de 150
articulos para las cuales se analizaron y se seleccionaron 33 articulos los cuales cumplieron
con los criterios de inclusion de los cuales se encuentran articulos desde el afio 2011 hasta
2021. Resultados: Los serotipos carcin6genos del HPV mas frecuentes que aparecen en
la cavidad bucal provocando la aparicién de una neoplasia de origen maligno son el 16, 18,
con mas frecuencia en la lengua, suelo de la boca y orofaringe. El carcinoma espino celular
afecta a personas mayores entre la de 30 a 40 afios de edad en su mayoria hombres,
comunmente se encuentra asociado con la aparicion de algunos factores de riesgo como
el tabaco, el consumo de alcohol, genética y el virus del papiloma humano especialmente
en los tipos de altos riegos considerados carcinogénicos. Entre los métodos de deteccion
del HPV se encuentran pruebas moleculares de alta sensibilidad como la reaccion en
cadena de la polimerasa (PCR) y la Hibridacion in situ e inmunohistoquimica. Conclusién:
El virus del papiloma Humano (HPV) es uno de los factores de riesgo para la aparicion de
la neoplasia de origen maligno y agresivo como el carcinoma espino celular en la cavidad
bucal ya que esta comparte similitudes en la mucosa con el cuello uterino provocando que
esto serotipos carcin6genos sea de gran compatibilidad para la infeccion de HPV.

Palabras claves: Virus del papiloma humano, HPV, Carcinoma espino celular,

serotipos oncolégicos de HPV, CCE, Carcinoma de células escamosas

RELATIONSHIP BETWEEN HUMAN PAPILLOMAVIRUS AND SPINY CELL
CARCINOMA IN THE ORAL CAVITY BUCAL
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Abstract

Introduction: Spiny cell carcinoma (SCC) is a neoplasm of malignant origin and represents
2 to 3% of neoplasms of malignant origin and 90% of neoplasms occurring in the oral cavity.
Human papillomavirus (HPV) is a DNA virus belonging to the Papilloma-Viridae family and
classified into several low, intermediate and high carcinogenic risk subtypes. Objective: To
analyze the relationship between human papillomavirus and spiny cell carcinoma in the oral
cavity. Materials and Methods: The present research is a qualitative, descriptive, non-
experimental analytical, retrospective and cross-sectional approach. About 150 articles
were selected for which 33 articles were analyzed and selected which met the inclusion
criteria, including articles from 2011 to 2021. Results: The most frequent carcinogenic HPV
serotypes that appear in the oral cavity causing the appearance of a malignant neoplasm
are 16, 18, more frequently in the tongue, floor of the mouth and oropharynx. Spiny cell
carcinoma affects older people between 30 and 40 years of age, mostly men, and is
commonly associated with the appearance of some risk factors such as smoking, alcohol
consumption, genetics and human papillomavirus, especially in high-risk types considered
carcinogenic. HPV detection methods include highly sensitive molecular tests such as
polymerase chain reaction (PCR), in situ hybridization and immunohistochemistry.
Conclusion: Human papillomavirus (HPV) is one of the risk factors for the appearance of
malignant and aggressive neoplasia such as spine cell carcinoma (SCC) in the oral cavity
since it shares similarities in the mucosa with the uterine cervix, causing these carcinogenic

serotypes to be of great compatibility for HPV infection.

Key words: Human papillomavirus, HPV, Spiny cell carcinoma, HPV oncologic

serotypes, CCS, Squamous cell carcinoma
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INTRODUCCION

El virus del papiloma humano
(HPV) es una de las
enfermedades provocadas por
virus que es propagadas por la
poblacion a nivel mundial y la
transmision de esta se da por
contacto sexual cercano 'y
repetido en la actualidad (1). El
virus del papiloma humano (VPH)
forma parte de la familia de un
grupo de virus ADN heterogéneo
llamados papilloma- viridae; este
virus, provoca varias lesiones
hiperplasicas, también
verrucosas y papilomatosas de
las células epiteliales de piel y

mucosas(2).

El carcinoma espino celular
(CCE) es la patologia en la
cavidad oral de origen maligna de
mayor frecuencia, esta
representa del 2 al 3% de todas
las neoplasias malignas vy
también representa el 80-90% de
las que se produce en la cavidad
bucal(3). El carcinoma espino
celular (CCE) puede originarse
en cualquier ubicacion de la boca
y en especial de la mucosa, pero

los sitios donde aparecen con

mayor frecuencia son la lengua y

el suelo de la boca(4).

La asociacion del virus del
papiloma humano con el
carcinoma espino celular ha sido
reportada segun en su lugar de
aparicion, en la cavidad oral con
12%-71% vy laringe 4%-24% (5).
Existe un aumento significativo
en la Ultima década de estas
patologias y canceres en la boca
asociado al VPH, méas en
pacientes jovenes que no fuman,
reflejandose  una  creciente
prevalencia de la infeccion oral
por VPH como un factor causal
de tumores, posiblemente debido
a los comportamientos sexuales

modificados(6)

El HPV puede ser un factor de
riesgo para el carcinoma de
células escamosas en la cavidad
oral. En varios estudio se
encontrd una tasa de prevalencia
baja de HPV (21,74 %) a
comparaciéon con lo informacion
obtenida en otros paises del
mundo como: Estados Unidos
(72 %), también en Canada (53
%), y europeos como Alemania
(30 a 50 %) y los paises

escandinavos (90%)(7).



La incidencia del céancer de
células escamosas 0 espino
celular en la cavidad bucal
inducido por el virus del papiloma
humano aumenta cada afio, con
tasas de prevalencia se ubican
entre 36 y 80 %, dependiendo de
la ubicacion donde se localiza y
la region anatémica donde suele
aparecer (8). Este virus puede
presentar mas de 100 tipos
virales y un aproximado de 40
genotipos se han asociado hasta
la fecha. EI genotipo de HPV
encontrado con mayor frecuencia
en el cancer espino celular en la
cavidad bucal en todo el mundo,
es el HPV-16.(7)

Los VPH han sido clasificados
como de alto riesgo, riesgo
intermedio 'y  bajo riesgo,
dependiendo de su asociacion
con neoplasias malignas(9) . Los
serotipos 16 y 18 son
considerados de alto riesgo y se
han relacionado con cancer de
cavidad oral y orofaringe.(10) El
mecanismo por el cual el virus
induce carcinoma epidermoide
de cabeza y cuello no ha sido del
todo aclarado y es
controvertido(11). EI potencial

oncogénico para insertar

fragmentos especificos de ADN
(E6 y E7) en el genoma del
huésped tiene como resultado la
supresion de factores supresores
de tumores p53 o0 Rb y la
capacidad de inducir lesiones
displasicas y neoplasias

malignas.(12)

El propdsito de esta investigacion
es determinar la relacion que
existe con el virus del papiloma
humano y el carcinoma espino

celular en la cavidad bucal.
Materiales y Métodos

El presente trabajo de
investigacion es de enfoque
cualitativo, descriptivo, analitico
no experimental de tipo
retrospectivo y transversal. Este
trabajo es realizado el semestre
B 2021 en la carrera de
Odontologia de la universidad
catélica Santiago de Guayaquil,
basandose en una busqueda
exhaustiva de literatura acerca de
la relacién del Virus del papiloma
Humano y EI Carcinoma Espino

Celular.

Para la busqueda de articulos
cientificos se realiz6 con la ayuda
de metabuscadores como

virtuales como: Pubmed, Google



Académico, Cochrane Library,
Web of Sciences y Scopus. Para
la busqueda de informacion se
necesitaron palabras claves
como: virus del papiloma
humano, HPV, Carcinoma espino
celular, serotipos oncoldgicos de
HPV, carcinoma de células
escamosas, serotipos de alto y
bajo riesgo de HPV.

Se recopilaron alrededor de 150
articulos para las cuales se
analizaron y se seleccionaron 75
segun los criterios de inclusion,
luego se hizo una busqueda mas
exhaustiva quedando solo 33
articulos los cuales cumplieron
con los criterios de inclusion de
los cuales se encuentran
articulos desde el afio 2011 hasta
2021, que cuentan con la
informacién necesaria acerca de
la relacion del virus del papiloma
humano y el carcinoma espino

celular. (Figura 1)

Se Identificaron 150 articulos
con la ayuda de
metabuscadores virtuales

:pubmed, Google Scholar,
Cochrane, Science direct y
Scopus

Se analizaron y excluyeron 75
articulos por  contener
informacion irrelevante a tema
de investigacion

se realizo una busqueda
exhaustiva y 42 articulos se
excluyeron porque no cumplian
con los criterios de seleccion
por contener otros facotores de
rieso para CCE

Se obturievon 33 articulos que
cumlian con los criterios de
inclusion para la elaboracion
del trabajo de investigacion

Figura 1. Diagrama de flujo del proceso de

seleccion de articulos revisados.

Finalmente, en este trabajo en
este trabajo de investigacion se
analizaron las siguientes
variables: Serotipos
carcindgenos del HPV, vias de
transmision mas propensa del
HPV, Implicacion del VPH como
factor de riesgo del CCE,
Métodos de deteccion del VPH,
Método de infeccion del virus del

papiloma humano en CCE.
Resultados

El proposito de este trabajo de
investigacion es determinar la
relacion entre el virus del
papiloma humano y el carcinoma
espino celular en la cavidad
bucal. Para este trabajo se
realizd la busqueda de 150

articulos los cuales se analizaron



y se excluyeron 75 por contener
informacion irrelevante al tema
de investigacion, luego con una
basqueda mas exhaustiva
guedaron 33 articulos que
cumplian con los criterios para la
realizacion de este trabajo de

investigacion.

Segun la literatura revisada los
serotipos carcindgenos del HPV
en la actualidad que pueden
aparecer en la cavidad bucal
provocando la aparicion de una
neoplasia 16, 18, 31, 33, 35, 39,
45, 51, 52, 56, 58, 59, 68 siendo
los que aparece con mas
frecuencia los subtipos 16, 18, 31
,33,35 estando asociados con
leucoplasia y carcinoma espino
celular y logran su aparicién en
cavidad bucal con mas
frecuencia en la lengua, suelo de

la boca y orofaringe(4,13)

Tabla 1.- Serotipos del virus del HPV

Serotipo Serotipo de  Serotipo de

de Bajo Riesgo Alto Riesgo
Riesgo Intermedio
6, 11, 40, 23, 53,66 16, 18, 31,
42, 43, 33, 35, 39,
44, 70 45, 51, 52,
56, 58, 59,
68
Serotipo de alto riesgo 16y 18

gue Aparecen con mas
frecuencia en cavidad
bucal

Las vias de transmisiéon del virus
del papiloma humano hacia la
cavidad bucal se pueden dar por
medio del contacto sexual directo
siendo el mas frecuente sexo
oral. Aungue se lo considera un
virus de transmision sexual, se ha
demostrado que el contacto de
piel a piel es un método de
infeccion efectiva siendo
considerado un virus facilmente
transmisible en un 70% mas en
personas sexualmente activas.
(14)

El carcinoma espino celular
representa el 90% de todos los
canceres bucales, esta lesion se
normalmente se da por lesiones
preexistentes en la cavidad
bucal, afectando a personas
mayores entre la de 30 a 40 afios
de edad en su mayoria
hombres.(13) comunmente se
encuentra asociado con la
aparicion de algunos factores de
resgo como el tabaco, el
consumo de alcohol, genéticay el
virus del papiloma humano
especialmente en los tipos de
altos riego considerados

carcinogeénicos (12,13)

Tabla 2-. Factores de Riesgo del CCE



FACTORES DE RIESGO PARA LA APARICION DEL

CARCINOMA ESPINO CELULAR

Virus Papiloma Humano
Genética
Tabaco

Alcohol

Procedimiento o técnicas se han
desarrollado a lo largo de los
afos para detectar la infeccion
por el virus del papiloma
humano. Los métodos de
variacion en su sensibilidad y su
habilidad para identificar tipos
individuales  del virus del
papiloma humano. La hibridacion
in situ es uno de los métodos
biomoleculares y otros métodos
mas sensibles y actuales como la
reaccion de cadena polimerasa
(PCR) o el test de captura hibrida
11.(15,16)

Tabla 3.- Técnicas de Detencién de HPV

Técnica para Detectar HPV en Cavidad
Bucal

Microscopia Optica
Reaccién en Cadena Polimerasa (PCR)
Inmunohistoquimica

Hibridacion In Situ

El virus del papiloma humano se
contagia por contacto directo; ya
sea este de piel a piel, piel
mucosa 0 mucosa a mucosa. El
virus del papiloma humano puede
contagiar las células basales y se
replica a medida que las células
logran llegar a las capas mas
superficiales del epitelio de la
mucosa logrando asi su método
de infeccion. La infecciones por
VPH suelen desaparecer de
manera espontanea dentro de
12 a 24 meses gracias al sistema
inmune, las lesiones que
persisten pueden desarrollar
carcinoma espino celular ya que
estas infecciones consiguen
evadir el sistema inmune y logran

malignizar.(17,18)
Discusién

El virus de papiloma humano se
ha clasificado en varios subtipos:
de bajo riesgo, de riesgo
intermedio y de alto riesgo siendo
este ultimo de origen oncolégico
esto quiere decir que pueden
provocar una neoplasia de origen
maligno y agresivo. La cavidad
bucal es una zona del cuerpo
humano donde ocurren gran
parte de la infeccién por el virus

del papiloma ya sea por



cualquiera de los 3 tipos de
riesgo, los serotipos de alto
riesgo mas frecuente en la
cavidad bucal son el subtipo 16 y
18 siendo el lugar de aparicion
mas frecuente labios, la lengua y

la orofaringe,(19,20)

Alvares y colaboradores nos
dicen que en la cavidad bucal el
17,8% de todos los canceres son
promovidos por agentes
patdgenos de tipo infeccioso y el
12,1% corresponde al virus del
papiloma humano, esto obliga a
investigar mas al respecto al VPH
como agente carcinégeno y su
participacion con el céancer
espino celular en cavidad bucal.
Martines y colaboradores
infforman que el virus del
papiloma humano siendo un virus
de transmision sexual es la causa
de la aparicion de tumores
maligno en la cavidad bucal ya
gue estos se infectan las células
epiteliales de la piel y de las
mucosas, los serotipos de alto
riesgo como los 16,18, 31, 33 y
35 son los que se asocian con
mas frecuencia a la displasia
epitelial o al carcinoma oral de

células escamosas.(17,21)

Una de las causantes de la
infeccion del virus del papiloma a
la cavidad bucal son las conducta
y acto sexuales siendo el sexo
oral una de la principal razén de
este contagio ya sea por el
aumento de esta practica sexual
o por el numero de aumento de
parejas sexuales, Chairez vy
colaboradores demuestran que
las préacticas sexuales orales son
una de las fuentes de contagio
del virus a la cavidad bucal, otras
forma de contagio conlleva el
contacto de piel, incluso el
contacto por beso a personas
portadoras del virus.(2,8,22,23)

El carcinoma espino celular
representa el 90% de todos los
canceres existentes en boca y
orofaringe, el hombre es uno de
los mas afectados por este
cancer ya sea por el consumo de
tabaco alcohol o infeccion por
VPH. Alveiro y colaboradores
indican que la incidencia del
cancer espino celular en la
cavidad oral inducido por HPV
aumenta cada afio, con tasas de
prevalencia que fluctian entre 36
y 80%, dependiendo de Ila
ubicacion geogréfica y la region

anatoémica, Contreras y



colaboradores identificaron la
presencia del virus con multiples
técnicas diagnosticas y se ha
detectado que a similitud del
cuello uterino, uno de los factores
principales de riesgo es el VPH,
el cual puede estar relacionado
con la carcinogénesis en este
tejido que comparte las mismas
caracteristicas histolégicas que
las de la mucosa del cuello del
Utero.(7,9,24,25)

Entre las técnicas existente para
la deteccion de VPH de alto
riesgo en carcinoma espino
celular se encuentra la
microscopia optica siendo unos
de los primeros pasos para la
deteccion de CCE infectado por
HPV y mencionan las
caracteristicas microscopicas
gue es paso 0 transicion entre
epitelio sano y epitelio neoplésico
relacionado a VPH se da de
manera abrupta sin zonas
precursoras de malignidad.(26)
Esto da paso a pruebas
moleculares con mas
especificos. Serena Gbémez vy
colaboradores informan la
deteccion del VPH en células
tumorales de CCE por medios

moleculares mas especificos , se

puede llevar a cabo por varias
técnicas que identifican el ADN
del virus como son: gRT-PCR
(reaccibn en cadena de la
polimerasa por transcriptasa
reversa cuantitativa) e
Hibridacién in Situ, son técnicas
muy eficaces, las cuales detectan
el ADN viral y el ARNm de
oncoproteinas, pero su principal
desventaja es su alto costo,
necesidad de muestras
congeladas (en caso de QqRT-
PCR considerado el Gold
standard), aparatos, instrumental
y personal altamente capacitado.
Thomas y Primeaux mencionan a
la prueba de inmunohistoquimica
de proteinas relacionadas
indirectamente al virus de alto
riesgo (proteina pl6INK4a) que
tiene como ventaja su alta
sensibilidad y buena
especificidad.(14,16,27,28)

Vanegas y Colaboradores nos
dicen del método de infeccion del
virus del papiloma humano se da
primero llegando al estrato basal
del epitelio, luego de llegar la
proteina de la capside del virus
del papiloma humano (L1) se une
con los receptores de la
superficie de la célula.



Recordemos que la cavidad
bucal esta formado por varios
estratos epiteliales como por
ejemplo el primer estrato es el
corneo seguido por el estrato
granular, luego seguido por otro
estrato llamado espinoso hasta
llegar al estrato basal por lo tanto
el virus del HPV necesita del
algun trauma localizado en el
epitelio para poder llegar al
estrato basal, si no existe este
tipo de lesiones y el epitelio se
mantiene integro el virus del
papiloma humano se le hace
imposible poder llegar a este
lugar de para poder
infectar.(14,29) Una vez
infectada la célula el VPH esta
llega hasta el ndcleo comienza un
estado de transcripcion activa, ya
qgue el VPH no realiza la
transcripcion de genoma para
ella misma necesita de la mitosis
de las células para llevar a cabo
su replicacibn en el huésped.
Motta y colaboradores nos
indican de los  procesos
carcinogénicos del HPV se dan
por las oncoproteinas E6 y E7,
estas oncoproteinas inhiben la
accion de células supresoras
tumorales como la P53 y pRB

estas células son las encargadas

de inhibir la proliferacion y
apoptosis de la célula.(7,24,29—-
31)

Una vez que el virus ADN se
apodera de la célula huésped,
pierde la capacidad de regula E2
gue a su ves es encarga de la
regulacion transicional lo cual
ocasiona que se pierda el control
y se sobre expresen las
oncoproteinas E6y E7 como
resultado continuo con la
persistencia viral este
mecanismo se da principalmente
en los subtipos de alto riesgo.
(32,33)

Conclusioén

El virus del papiloma Humano
(HPV) es uno de los factores de
riesgo para la aparicion de la
neoplasia de origen maligno y
agresivo como el carcinoma
espino celular en la cavidad
bucal, uno de los principales
serotipos carcinogénicos de HPV
gue aparecen en la cavidad bucal
son los serotipos 16 y 18; ya que
la cavidad bucal comparte
similitudes en la mucosa con el
cuello uterino provocando que
esto serotipos carcin6genos sea

de gran compatibilidad para la



infeccion en la boca. Los HPV de
alto riesgo ya presente en la
cavidad bucal contiene
oncoproteinas capaces de la
inhibicién la accion de células
supresoras tumorales, provocado
la proliferacion de estas células
malignas y la  aparicion
neoplasias de origen maligno
como el carcinoma espino celular
(CCE). Entre los métodos de
deteccion del virus del papiloma
humano se encuentras pruebas
moleculares de alta especificidad
como la reaccion en cadena de la
polimerasa (PCR) y la
Hibridacion in situ o pruebas
como alta sensibilidad vy
especificidad como la prueba

inmunohistoquimica.
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