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Resumen

Introduccién: Las infecciones por virus del papiloma
humano (VPH) en cavidad oral se asocian a un subgrupo
de canceres cuya prevalencia esté en incremento en todo
el mundo. Las personas portadoras HIV (PHIV) tienen
un mayor riesgo de contraer una infeccién por VPH y
eventualmente desarrollar cancer. El presente estudio
trata de relevar la frecuencia y variabilidad genotipica
de dicho virus en cavidad oral y su asociacién con pro-
bables factores de riesgo en una poblacién HIV+ de la
provincia de Corrientes.

Métodos: Se tomaron enjuagados bucales de 133
participantes. Luego de la extraccién de ADN se detectd
por PCR anidada la presencia de VPH. Los casos positivos
se tipificaron por Reverse Line Blot y por secuenciacion.

Resultados: En la serie analizada se detect6 una fre-
cuencia global de VPH del 22% (29/133) en los enjuagados
bucales. El 62% (18/29) de los casos positivos presenté al
menos un genotipo de alto riesgo. Los participantes con
mas de 36 anos (p = 0.03, aOR = 3.2, IC = 1.1-9,4) y una
carga viral de mds de 40 copias/mL (p = 0.04, aOR = 3.3,
IC = 1.1-10.3) reflejaron mayor riesgo de infeccién por
VPH. La edad de inicio de relaciones sexuales también
resulté un indicador til en los casos que presenta-
ron infecciones por genotipos de alto riesgo (p = 0.04,
aOR = 7.2,IC = 1.6-32.3). Ademas, se observaron genotipos
de bajo riesgo no reportados con anterioridad en cavidad
oral de habitantes de la regién (VPH-13 y VPH-114). Dis-
cusion: Relevar datos epidemiolégicos basales en pobla-
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ciones vulnerables y altamente expuestas a VPH ayuda
a clarificar la historia natural del virus en localizaciones
extragenitales y a focalizarnos en particularidades regio-
nales que permitan elaborar politicas de salud acordes
a la magnitud del problema local.

Palabras clave: cavidad oral, infecciones por VPH,

virus de la inmunodeficiencia humana

Abstract
Oral HPV infection in HIV-positive persons from Cor-
rientes, Argentina

Introduction: Oral cavity HPV infections are associ-
ated with a subgroup of cancers whose prevalence is
increasing worldwide. HIV infected people are in an
increased risk of contracting HPV infection and devel-
oping cancer. The present study reveals the frequency
and genotypic variability of this virus in the oral cavity
and its association with probable risk factors in an HIV+
population of the province of Corrientes.

Methods: Mouthwashes were taken from 133 partici-
pants. After DNA extraction, the presence of HPV was
detected by nested PCR. Positive cases were typed by
reverse line blot or by sequencing.

Results: HPV was detected in 22% (29/133) of the
mouthwashes. In 62% (18/29) of the positive samples, at
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least one high-risk genotype was detected. Participants
older than 36 years (p = 0.03, aOR = 3.2, CI = 1.1-9.4) and
a viral load of more than 40 copies (p = 0.04, aOR = 3.3,
CI = 1.1-10.3) had higher risk of infection by any HPV
genotype. In relation to the age of initiation of sexual
intercourse, it was a significant parameter in the case of
patients with infections by high-risk genotypes (p = 0.04,
aOR = 7.2,1IC = 1.6-32.3). In addition, previously unreport-
ed low-risk genotypes were observed in the oral cavity of
inhabitants of the region like HPV-13 and HPV-114.

Discussion: Collecting baseline epidemiological data
in this type of vulnerable population helps to clarify the
natural history of the virus in extragenital locations
and focus on regional particularities that allow the
development of health policies in accordance with the
magnitude of the regional problem.

Key words: oral cavity, papillomavirus infections,

human immunodeficiency virus

PUNTOS CLAVE

e Se registra un marcado aumento
de la incidencia de céancer oral con
vinculacién etioldgica del VPH, siendo los
inmunosuprimidos los que acumulan un
mayor riesgo asociado.

* Nuestro trabajo releva la frecuencia y
variabilidad genotipica de VPH en cavidad
oral y su asociacion con factores de riesgo
en una poblacién HIV+ de Corrientes,
Argentina. Aqui se revela que los pacientes
con mas de 36 aflos y con alta carga viral
de HIV presentan un mayor riesgo de
infeccién por VPH. Ademas de esto, la edad
temprana de inicio de relaciones sexuales
resulto ser un factor de riesgo. El estudio,
revelé ademas dos nuevos genotipos virales
de VPH no descriptos antes en cavidad oral,
con lo que destacamos la importancia de
estos estudios regionales.

Las infecciones por virus papiloma humano
(VPH) han sido ampliamente estudiadas en lo-
calizaciones genitales, adjudicandose a los ge-
notipos denominados de alto riesgo (VPH-AR) la
casi totalidad de los casos de cancer cervical en
mujeres. Sin embargo, aun es llamativa la falta
de claridad en cuanto a la historia natural y la
relevancia que podria tener la detecciéon del vi-
rus en localizaciones extra genitales®2.
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Actualmente, el cancer orofaringeo (CO) asociado a
VPH es reconocido como un problema de salud publica
de suma importancia a nivel mundial, dado el notable
incremento de estos casos en varios paises®. También
se ha demostrado que los CO vinculados a VPH son de
mejor prondstico, teniendo una evolucién mas favorable
comparado con los de otra etiologia®°.

Se sabe que las personas portadoras HIV (PHIV) pre-
sentan una mayor prevalencia de infecciones por VPH
y mayor riesgo de aparicién de canceres relacionados®.
Ademads de la inmunosupresién, existen otros factores
socio conductuales, como el consumo de tabaco y alco-
hol, que han sido relacionados como posibles cofactores.

Este trabajo centra su objetivo en aportar al esclareci-
miento de la relacién entre la presencia de VPH en PHIV
y posibles factores de riesgo asociados, generando nueva
informacién epidemiolégica local y regional.

Materiales y métodos
Poblacién en estudio y coleccion de datos

Se accedié a PHIV pertenecientes al Programa de HIV
y Hepatitis Virales del Ministerio de Salud Publica de la
provincia de Corrientes. Se incluyeron sélo portadores de
HIV, sin historia de infeccién por virus causantes de he-
patitis y con més de 18 afos. El muestreo se realiz6 entre
marzo y septiembre 2019. Todos los participantes firma-
ron un consentimiento informado previo a ser incluidos
en el estudio.

La informacién socio conductual fue colectada a
través de un autocuestionario. Las variables recabadas
fueron: edad, identidad de género, orientacién sexual,
edad de inicio de relaciones sexuales, nimero de pare-
jas sexuales en el Ultimo afio, uso de anticonceptivos,
préactica de sexo oral, vacunacién contra VPH, antece-
dentes de infeccién genital, consumo de alcohol y ta-
baquismo. Otros datos, como carga viral y porcentaje
de CD4+, fueron obtenidos de las historias clinicas de
los pacientes.

Esta investigacién cuenta con la aprobacién del Comi-
té de Ftica e Investigacién del Instituto de Medicina Re-
gional de la Universidad Nacional del Nordeste, Resisten-
cia, Chaco, Argentina (RENIS CE000326).

Material de muestra

Para cada participante se procedié con un enjuague
bucal realizado con 10 ml de solucién fisiolégica estéril,
realizado de manera enérgica por un lapso de 30 segun-
dos. El liquido de enjuague se recolect6 en un vaso co-
lector estéril. Las muestras fueron conservadas a -20 °C
hasta su procesamiento.
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Tamizaje y genotipificacion de VPH

Luego de una centrifugacién a 1120 G y 4 °C durante
10 minutos, se descarté el sobrenadante dejando un vo-
lumen final de 3 ml que se utiliz para la extraccién de
acidos nucleicos con el kit High Pure PCR Template Prepa-
ration Kit (Roche). La calidad de la extraccién de ADN se
verificé mediante la amplificacién de un fragmento del
gen de beta-globina humana utilizando los cebadores
GH20/PC04.

Para la deteccién de VPH se utiliz6 una PCR anidada.
Para el primer round se utilizaron los cebadores PGMY
y para el segundo round los cebadores GP5+ y GP6+ se-
gun lo descripto por trabajos previos’. Las bandas de am-
plificacién de 140-150 pb fueron detectadas por corrida
electroforética en gel de agarosa al 2% tefiido con GelRed
(Biotium). Las muestras positivas para VPH fueron poste-
riormente procesadas por Reverse Line Blot® (RLB) para
tipificar los genotipos virales presentes. Las muestras que
no pudieron resolverse por RLB fueron secuenciadas me-
diante técnica de Sanger (Macrogen Inc.).

Analisis estadistico

Para determinar el grado de asociacién entre variables
se utilizé el Chi cuadrado (p < 0.05) y para la estimacién de
riesgo se calculd el Odds Ratio (OR). Las correlaciones sim-
ples entre variables se ajustaron mediante regresiéon lo-
gistica binaria. En primera instancia se evalu6 las asocia-
ciones entre variables incluyendo los casos con resultado
para VPH negativo, positivo de alto riesgo (AR) y positivos
de bajo riesgo (BR) incluyendo infecciones multiples. Pos-
teriormente, se realizé el mismo analisis sélo teniendo en
cuenta los casos negativos y positivos de AR con el fin de
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evaluar si existen diferencias en cuanto a la manera que
se comportan las variables

Todos los datos se analizaron mediante el programa
PAWS statistics versién 18°.

Resultados

Se procesé un total de 141 muestras, de las
cuales 133 fueron aptas para su estudio y ana-
lisis. La edad promedio de la poblacién estudia-
da fue de 37 anos (18-66 anos). Se observaron 29
casos positivos para VPH (21.8%; 29/133) de los
cuales 12 (9.0%; 12/133) presentaron VPH-AR, 6
(4.5%; 6/133) presentaron coinfecciones de geno-
tipos de alto y bajo riesgo y 11 (8.3%; 11/133) solo
genotipos de bajo riesgo (VPH-BR). Se detectaron
en total 18 casos (62.1%; 18/29) con al menos un
genotipo de AR. Entre los casos positivos, 20 co-
rrespondieron a infecciones de un solo tipo viral
(69%; 20/29) y 9 a infecciones concomitantes con
2 0 mas genotipos (31%; 9/29). La variedad de ti-
pos virales hallados se encuentra ilustrada en la
Figura 1. También se destaca que el 72.4% (21/29)
de los casos positivos se asocian con partici-
pantes autoidentificados como hombres, 17.2%
(5/29) como mujeres y el restante 10.3% (3/29)
como mujeres transgénero.

Del total de casos positivos, 3 (10.3%; 3/29) no
pudieron ser genotipificados por RLB, por lo que
fueron secuenciados por método Sanger. En 2
casos se detecté VPH13 y un caso VPH-114.

Los resultados de las asociaciones estadisti-
cas analizadas se pueden observar en la Tabla 1.

Figura 1 | Frecuencia de diferentes genotipos encontrados en 29 casos incluyendo co-infecciones
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Aclaraciones: Genotipos de bajo riesgo (barra blanca), genotipos de probable alto riesgo (barra gris), genotipos de alto riesgo

(barra negra)

MEDICINA (Buenos Aires) 2023; 83: 883-889

885




Articulo original VPH oral en personas HIV+

Tabla 1 | Andlisis de factores de riesgo asociados a VPH y VPH-AR

VPH VPH-AR
% VPH+ aOR IC % HPV+ aOR IC
Rango etario
<36 anos 14.5 3.2 1.1-9.4 12.3 2.7 0.7-10.4
>36 anos 28.6 19.6
Identidad de Género
Hombre 22.1 Ref. 15.1 Ref.
Mujer 17.2 1.3 0.3-6.2 17.2 3.1 0.5-18.6
Otros 33.3 1.5 0.3-8.8 14.2 0.4 0.02-6.2
Orientacién sexual
Heterosexual 14.7 2.2 0.6-7.4 11.8 3.5 0.7-16.4
Otras orientaciones 27.7 19
Edad de incio de relaciones sexuales
Menor de 15 afos 27.7 3.1 0.9-10.3 23.5 7.2 1.6-32.3
Mayor de 15 afios 19.6 12.5
N° de parejas el ultimo afno
Menos de 2 parejas 22.3 0.4 0.09-1.7 17.3 0.1 0.01-1.7
Mas de 2 parejas 19 5.5
Uso anticonceptivos hormonales
Si 38.8 1.5 0.4-5.7 31.2 3.3 0.7-15.4
No 19 13.2
Uso preservativos
Siempre 24 0.7 0.2-2 16.6 0.5 0.1-2
A veces 0 nunca 18.5 14
Sexo oral
Si 24 1.4 0.3-6.1 16.3 1.1 0.2-6.2
No 16.2 13.8
Vacuna VPH
Si 25.8 0.6 0.2-2.1 17.8 1 0.2-4.7
No 20.6 14.9
Antecedentes VPH genital
Si 28.6 1.5 0.4-5 20.8 1.7 0.4-7.8
No 20 14.3
Consumo alcohol
Si 21.2 0.5 0.2-1.5 16.2 0.7 0.2-2.9
No 22.6 14.6
Consumo tabaco
Si 33.3 2.7 0.9-8 23.5 1.6 0.4-6.5
No 16.5 12.8
VPH VPH-AR
% VPH+ aOR IC % VPH+ aOR IC
Consumo alcohol
Si 21.2 0.5 0.2-1.5 16.2 0.7 0.2-2.9
No 22.6 14.6
Consumo Tabaco
Si 33.3 2.7 0.9-8 23.5 1.6 0.4-6.5
No 16.5 12.8
Carga viral HIV
<40 copias 17.5 3.3 1-10.2 10.8 3.9 1-15.2
>40 copias 28.3 22.9
%CD4+
< 29% 20.4 0.9 0.3-2.7 13.3 1.3 0.3-4.9
>29% 25 18.8

VPH: virus papiloma humano, VPH-AR: virus papiloma humano de alto riesgo

886 MEDICINA (Buenos Aires) 2023; 83: 883-889



VPH oral en personas HIV+

Uno de los resultados del analisis multivariante
evidenci6é que existe una frecuencia significati-
vamente mas alta en participantes mayores de
36 anos. Asimismo, se puede observar que la
carga viral significativa (> 40 copias/mL) influye
en el riego de tener VPH. Sin embargo, al analizar
teniendo en cuenta solo los casos con VPH-AR,
cobr6 significancia la edad temprana de inicio
de relaciones sexuales, haciendo de este otro
factor de riesgo.

Discusion

En base a los resultados obtenidos en nuestra
serie, se observa una mayor frecuencia de VPH
en cavidad oral de PHIV que en poblaciones HIV
negativas reportadas para Argentina'®; pudiendo
existir, consecuentemente, un riesgo superior a
desarrollar canceres asociados en el primer gru-
po*. Sin embargo, el rol especifico del VPH en
el desarrollo de los CO y también en las lesiones
pre-malignas orofaringeas atn es ampliamente
debatido, a pesar de su asociacién etioldgica in-
discutible en el cancer cervical'?>*. En el presen-
te estudio se encontré una frecuencia global de
VPH del 21.8%, valor similar al hallado en otros
estudios? * %>, Si bien esta media es la reporta-
da en la mayoria de los estudios revisados en la
bibliografia, hay referencias aisladas de frecuen-
cias en torno al 50% de positividad para VPH en
hombres que mantienen relaciones sexuales
con hombres, particularmente en grupos donde
existe concomitancia con otras infecciones ano-
genitales?®.

En relacién a la edad, si bien los datos cru-
dos no mostraron asociacién con la infeccién
por VPH en el andlisis bivariante, luego de ajus-
tar esta variable a la poblacién de referencia,
se pudo observar un riesgo aumentado en los
participantes mayores de 36 anos. Este dato se
correlaciona con otros estudios realizados en
poblacién no inmunosuprimida?. Para nuestro
trabajo, los valores obtenidos podrian asociarse
con cierta dificultad para un rapido clearance del
virus en pacientes HIV+, dada su situacién de in-
munosupresién?. Otro factor que pudiera estar
influyendo sobre el posible riesgo aumentado
de infeccién seria la exposicién de los sujetos a
un tratamiento antirretroviral durante muchos
anos®. La importancia del sistema inmune en
relacién a la infeccién por VPH también quedé

MEDICINA (Buenos Aires) 2023; 83: 883-889

Articulo original

reflejada en la asociacién significativa de la mis-
ma con la carga viral. Claramente los pacientes
HIV+ con alto numero de copias virales fueron
mas susceptibles a infeccién por VPH.

Haciendo un vinculo con posibles factores de
riesgo asociados, el consumo activo de tabaco
ha sido previamente relacionado con infeccio-
nes orales por VPH en PHIVY:!; no obstante, en
nuestra serie no observamos ninguna tendencia
en este sentido. Por otro lado, el sexo podria es-
tar marcando alguna diferencia en cuanto a ma-
yor o menor disposicién a la infeccién. Nuestro
estudio evidencia una mayor frecuencia de VPH
oral en hombres que en mujeres?* aunque no
se aprecia una significacién estadistica.

En cuanto a la presencia de VPH-AR, el anali-
sis multivariante arrojé que una edad temprana
para el primer contacto sexual/genital aumenta-
ria el riesgo. En este sentido, hay investigaciones
que asocian la presencia de VPH en cavidad oral
al contacto boca-boca entre personas, sugirien-
do que esta seria la ruta de entrada primaria ¥
2. A pesar de que algunos estudios reflejan que
los VPH-16/18 son los mas prevalentes en can-
ceres de la cavidad oral®®, en nuestro estudio
encontramos una amplia variedad de genotipos,
sin que alguno predomine de forma particular.
Seguramente si analizdramos solamente pobla-
cién con CO los resultados pudieran mostrar
una tendencia similar, sabiendo que en estudios
sobre muestras genitales también es frecuente
observar una gran variedad de genotipos virales
en lesiones no oncolégicas, sin embargo, predo-
minan VPH-16/18 en los precénceres y canceres.
También, debemos tener en cuenta las diferen-
cias en cuanto a metodologias de deteccién y
particularmente el efecto que tendria la vacuna-
cién frente a algunos genotipos. Si bien no existe
evidencia que la vacuna actualmente aplicada
genere proteccién a nivel de cabeza y cuello, si
se ha demostrado una deteccién aumentada de
anticuerpos especificos para VPH en saliva?.

En relacién con los genotipos identificados
por secuenciacién, el VPH-13 es un tipo viral aso-
ciado a la enfermedad de Heck o hiperplasia oral
multifocal, fuertemente vinculado a inmunosu-
presiéon, a condiciones socioeconémicas desfa-
vorables y a poblaciones originarias®. Se lo ha
reportado especificamente causando lesiones
en cavidad oral en comunidades de las provin-
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cias de Jujuy® y Buenos Aires?. Por otro lado, el
VPH-114 es un tipo de VPH muy poco frecuente,
descripto por primera vez en lesiones cervica-
les?. Ha sido reportado previamente en cavidad
oral de PHIV en el norte de Italia?, siendo éste el
primer reporte en Argentina.

Sibien nuestra serie analiza un nimero limi-
tado de participantes (133 casos), representa el
primer anadlisis exploratorio de infecciones por
VPH en cavidad oral en el contexto social propio
de la poblacién analizada del norte argentino.
También resaltamos que el enfoque metodolégi-
co utilizado ha intentado relevar la mayor diver-
sidad posible de genotipos, buscando una alta
sensibilidad analitica en la combinacién de téc-
nicas de tipificacién utilizadas. Esto, con el obje-
to de profundizar el valor del estudio y enmarcar
mejor el camino para otros estudios posteriores
en la misma linea.
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La elevada frecuencia de VPH observada en
poblaciones vulnerables requiere fortalecer las
politicas preventivas especificas para la preven-
cién secundaria de este virus. Para ello, debe
seguir investigdndose marcadores basales y po-
sibles factores de riesgo, atendiendo a las parti-
cularidades poblacionales, e intensificar la vigi-
lancia epidemiolégica.

Agradecimientos: Agradecemos al equipo del laboratorio de Vi-
rus Oncogénicos del INEI-ANLIS Dr. Malbran por facilitarnos el uso
de las instalaciones para realizar el genotipado de las muestras por
RLB. También agradecemos a la Fundacién A. J. Roemmers por
financiar este proyecto como parte de su programa de apoyo a
la investigacion epidemiolégica para investigadores noveles 2019-
2021, titulado “Presencia de virus oncogénicos y potencialmente
oncogénicos en cavidad oral en personas viviendo con HIV".

Conflictos de intereses: Ninguno por declarar

proves detection of HPV DNA in cervical samples.
J Virol Methods 2004; 122: 87-93.

8. van den Brule AJC, Pol R, Fransen-Daalmeijer N,
Schouls LM, Meijer CJ, Snijders PJ. GP5+/6+ PCR fol-
lowed by reverse line blot analysis enables rapid and
high-throughput identification of human papilloma-
virus genotypes. J Clin Microbiol 2002; 40: 779-87.

9. SPSS Inc. PASW Statistics for Windows, Version 18.0.
Chicago: SPSS Inc.

10. Criscuolo M, Belardinelli P, Morelatto R, et al. Preva-
lence of oral human papillomavirus (HPV) in the
adult population of Cérdoba, Argentina. Translational
Research in Oral Oncology 2018; 3: 1-8.

11. Méndez-Martinez R, Maldonado-Frias S, Vazquez-
Vega S, et al. High prevalent human papillomavirus
infections of the oral cavity of asymptomatic HIV-
positive men. BMC Infect Dis 2020; 20, 20-7.

12. Syrjanen, S. Oral manifestations of human papil-
lomavirus infections. Eur J Oral Sci 2018; 126; 49-66.

13. Vani NV, Madhanagopal R, Swaminathan R, Gane-
san TS. Dynamics of oral human papillomavirus
infection in healthy population and head and neck
cancer. Cancer Med 2023; 10: 11731-45.

14. Kahn JA, Rudy B, Xu ], Kapogiannis B, Secord E, Gil-
lison M. Prevalence and risk factors for oral DNA
tumor viruses in HIV-infected youth. ] Med Virol
2016; 88: 1944-52.

15. Martinelli M, Mazza F, Frati ER, et al. HPV genotypes
detected in the oropharyngeal mucosa of HIV-in-

MEDICINA (Buenos Aires) 2023; 83: 883-889



VPH oral en personas HIV+

16.

17.

18.

19.

20.

21.

fected men who have sex with men in Northern
Italy. Epidemiol Infect 2016; 144: 2641-7.

Ucciferri C, Tamburro M, Falasca K, Sammarco ML,
Ripabelli G, Vecchiet J. Prevalence of anal, oral, pe-
nile and urethral human papillomavirus in HIV
infected and HIV uninfected men who have sex
with men. ] Med Virol 2018; 90: 358-66.

Brouwer AF, Eisenberg MC, Carey TE, Meza R. Mul-
tisite HPV infections in the United States (NHANES
2003-2014): an overview and synthesis. Prev Med
(Baltim) 2019; 123: 288-98.

Alli BY, Burk RD, Fatahzadeh M, et al. HIV modifies
the effect of tobacco smoking on oral human papil-
lomavirus infection. ] Infect Dis 2020; 222: 646-54.
Beachler DC, Sugar EA, Marlolick JB, et al. Risk fac-
tors for acquisition and clearance of oral human
papillomavirus infection among HIV-infected and
HIV-uninfected adults. Am ] Epidemiol 2015; 181:
40-53.

D’Souza G, Westra WH, Wang SJ, et al. Differences
in the prevalence of human papillomavirus (HPV) in
head and neck squamous cell cancers by sex, race,
anatomic tumor site, and HPV detection method.
JAMA Oncol 2017; 3: 169-77.

D’Souza G, Wentz A, Kluz N, et al. Sex differences in
risk factors and natural history of oral human papil-
lomavirus infection. J Infect Dis 2016; 213: 1893-6.

MEDICINA (Buenos Aires) 2023; 83: 883-889

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

Articulo original

Kedarisetty S, Orosco RK, Hecht AS, Chang DC,
Weissbrod PA, Coffey CS. Concordant oral and vagi-
nal human papillomavirus infection in the United
States. JAMA Otolaryngol Head Neck Surg 2016; 142:
457-65.

Patel EU, Rositch AF, Gravitt PE, Tobian AA. Concor-
dance of penile and oral human papillomavirus
infections among men in the United States. ] Infect
Dis 2017; 215: 1207-11.

Pinto LA, Kemp T, Torres BN, et al. Quadrivalent
human papillomavirus (HPV) vaccine induces HPV-
specific antibodies in the oral cavity: results from
the mid-adult male vaccine trial. ] Infect Dis 2016;
214: 1276-83.

Gonzalez-Losa MR, Suarez-Allén RE, Canul-Canche
J, Conde-Ferraez L, Eljure-Lopez N. Multifocal epi-
thelial hyperplasia in a community in the Mayan
area of Mexico. Int ] Dermatol 2011; 50: 304-9.

Para MB, Cosigli JE, Maldonado SM, et al. Hiperplasia
epitelial focal. Rev Argent Dermatol 1998; 79: 155-7.
Génzalez ]V, Gutierrez RA, Keszler A, et al. Virus
papiloma humano en lesiones orales. Medicina (B
Aires) 2007; 67, 363-8.

Ekstrom], Forslund O, Dillner J. Three novel papil-
lomaviruses (HPV109, HPV112 and HPV114) and
their presence in cutaneous and mucosal samples.
Virology 2010; 397: 331-6.

889




