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Uso de la prueba de microntucleos en pacientes con cancer cervicouterino: revision
bibliométrica
Use of micronucleus assays in patients with cervical cancer: a bibliometric review

Resumen

A nivel mundial, el cancer cervicouterino es el cuarto cancer mas comuin en mujeres.
Objetivo: Realizar una revision bibliométrica de publicaciones sobre la prueba de micronucleos
en pacientes con cancer cervicouterino. Materiales y métodos: estudio bibliométrico transversal
descriptivo. Se documentaron articulos de Scopus, Web of Science, Google Académico, Ingenta
Connect, Oxford University Press, y ProQuest Central, durante los afios 1995 a 2021. La
busqueda se realizdo mediante los descriptores: micronuclei, cervical cancer. El anélisis se realizéd
mediante la herramienta de resultados y citacion. Resultados: se identificaron 60 articulos y los
sistemas mostraron: Scopus (35), Web of Science (32), Google Académico (20), Ingenta Connect
(11), Oxford University Press (6) y ProQuest Central (5). Conclusiones: Scopus, Web of science
y Google Académico son los sistemas con mayor indexacion de articulos. E1 80% de los estudios
utilizaron muestras de células del epitelio de cérvix para la prueba de microntcleos.

Palabras clave: cancer cervicouterino, bibliometria, micronucleos.
Abstract

Worldwide, cervical cancer is the fourth most common cancer in women. Objective: To
perform a bibliometric review of publications on micronucleus assays in patients with cervical
cancer. Materials and methods: descriptive cross-sectional bibliometric study. Articles were
documented from Scopus, Web of Science, Google Scholar, Ingenta Connect, Oxford University
Press, and ProQuest Central, during the years 1995 to 2021. The search was performed using the
descriptors: micronuclei, cervical cancer. The analysis was performed using the results and
citation tool. Results: 60 articles were identified, and the systems showed: Scopus (35), Web of
Science (32), Google Scholar (20), Ingenta Connect (11), Oxford University Press (6) and
ProQuest Central (5). Conclusions: Scopus, Web of science and Google Scholar are the systems
with the highest indexing of articles. 80% of the studies used samples of cervical epithelial cells
for micronucleus assays.

Keywords: cervical cancer, bibliometry, micronucleus.




Introduccion

Situacion problematica

A nivel mundial, el cancer cérvicouterino (CCu) es el cuarto cancer mas comun en
mujeres. GLOBOCAN estim¢é 604 127 casos nuevos diagnosticados y 341 831 muertes en 2020
(Sung et al., 2021). Estas cifras muestran que el CCu va en aumento, ya que en 2018 se
estimaron 570 000 casos nuevos diagnosticados y 311 000 muertes (Bray et al., 2018).
Asimismo, es el segundo cancer mas frecuente en mujeres de paises menos desarrollados (Torre
et al., 2017). El tamizaje con la citologia cervical de Papanicolaou (Pap) es el método mas
comunmente usado en programas de prevencion y deteccion oportuna de cancer CCu, sin
embargo, es una herramienta de tamizaje en la que se ha reportado mas de 50% de resultados
falsos negativos (Pannu et al., 2001; Setayesh et al., 2020), lo cual plantea implicaciones
médicas, econdmicas y legales. Por ello se requiere de criterios adicionales para la deteccion

oportuna de este tipo de cancer.
Antecedentes

Ante este panorama la frecuencia de micronucleos (MN) es un excelente biomarcador de
vulnerabilidad a procesos cancerosos tempranos (Nersesyan, Fenech, et al., 2016; Setayesh et al.,
2020). Los micronucleos (MN) son fragmentos de cromosomas dafados o cromosomas
completos que quedan fuera del nucleo durante la division celular (Luzhna et al., 2013), es decir,
los micronucleos (MN) son formados como una consecuencia de aberraciones cromosdmicas
estructurales y numéricas (Setayesh et al., 2020). Por esto la prueba de micronticleos es la técnica
citogenética mas ampliamente usada para medir DNA dafiado e inestabilidad cromosdmica

(Nersesyan, Kundi, et al., 2016; Setayesh et al., 2020).

La frecuencia de MN puede ser evaluada en linfocitos de sangre periférica (Bonassi ef al.,
2007), asi como en células exfoliadas de mucosa bucal (Bonassi, Coskun, et al., 2011; Thomas et
al., 2009; Torres-Bugarin et al., 2014), epitelio del cérvix (Aires et al., 2011) y vejiga (Nersesyan
et al., 2014), entre otros tejidos. Los resultados de un estudio realizado con sujetos saludables,
mostrd que la frecuencia elevada de MN en linfocitos de sangre periférica representa alto riesgo

de desarrollar algun tipo de cancer mas tarde en su vida, por lo que se considera un biomarcador




confiable para la prediccion de cancer en humanos (Bonassi et al., 2007). Ademas, algunos
investigadores reportaron incremento en la frecuencia de MN en linfocitos de sangre periférica

de pacientes con riesgo de cancer (Bonassi, El-Zein, et al., 2011; El-Zein et al., 2011).

Por otro lado, (Thomas ef al., 2009) publicaron un protocolo estandarizado para
experimentos con células bucales de humanos. La prueba de microntcleos en células exfoliadas
de mucosa bucal no cultivadas es un método minimamente invasivo, simple de realizar, de bajo
costo y ha sido aplicado para evaluar la inhalacién y exposicion local a agentes genotdxicos,
impacto de la nutricion y factores de estilos de vida (Aires ef al., 2011; Bolognesi et al., 2015;
Nersesyan et al., 2014; Torres-Bugarin et al., 2014). Ademas, algunos estudios han mostrado
incremento de MN en células exfoliadas de mucosa bucal de pacientes con cancer primario no
tratados, tales como céncer de mama (Flores-Garcia ef al., 2014; Nersesyan et al., 2002), cérvix,

pulmon y Enfermedad de Hodgkin (Nersesyan ef al., 2002; Nersesyan & Adamyan, 2004).

Un posible papel de la prueba de microntcleos en el diagnostico y prevencion secundaria
de cancer de cérvix fue publicado en una mini revision de investigaciones realizada por
Nersesyan (2007); en la que se informo sobre una frecuencia aumentada de MN en células
cervicales exfoliadas de pacientes con cancer de cérvix. Esa informacion apoya fuertemente una
correlacion positiva entre el nivel de MN y los cambios de una fase premaligna a cancer; lo cual
sugiere que la evaluacion de la frecuencia de MN en células cervicales exfoliadas puede ser un
criterio adicional para establecer riesgo de CCu. Ademas, el estudio de MN en frotis de cérvix
incrementara la sensibilidad y especificidad de la citologia de tal manera que podria impactar en

el diagnostico y prevencion secundaria de CCu (Pannu ef al., 2001).

Recientemente, un metaanalisis sobre MN en cancer de cérvix mostrd que la prueba de
micronucleos en células de cérvix puede ser util para la deteccion y prediccion de cancer de
cérvix (Setayesh ef al., 2020), sin embargo, una validacion mayor es necesaria antes de que la
prueba MN pueda ser implementada en tamizaje de rutina. También, muy recientemente se
publico en una revision sistematica que el nimero de MN aumentan con el riesgo de desarrollar

cancer de cérvix y con el grado de transformacién maligna (Setayesh et al., 2021). Cabe destacar




que en los ultimos afios el nimero de investigaciones sobre MN en CCu se ha incrementado de

manera importante.

Objetivo

El objetivo del presente trabajo fue realizar una revision bibliométrica que incluya
publicaciones listadas en los principales indices en inglés, sobre el uso de la prueba de
micronucleos en linfocitos de sangre periférica, células epiteliales de cérvix y células exfoliadas

de mucosa bucal, como método de deteccion de inestabilidad gendmica en pacientes con CCu.
Materiales y método

Las variables que se estudiaron en esta investigacion bibliométrica fueron la cantidad de
resultados de investigacion publicados sobre micronucleos y cancer cervicouterino, indexados en
los sistemas de bases de datos especializadas considerados (Scopus, Web of Science, Google
Académico, Ingenta Connect, Oxford University Press, y ProQuest Central), identificacion de
investigadores mundiales de la tematica, cronologia de la productividad cientifica sobre el
fendmeno y reporte de documentos con mayor nimero de citas registradas en los sistemas

especializados. El estudio es de tipo cuantitativo transversal descriptivo.
Participantes

Se consideraron los sistemas de bases de datos especializados: Scopus, Web of Science,
Google Académico, Ingenta Connect, Oxford University Press, y ProQuest Central, por ser las de

mayor consulta.
Técnica e instrumentos

Se buscaron resultados de investigacion durante los afios 1995 a 2021 que incluyeran los

descriptores: “micronuclei”, “cervical cancer”, sobre un filtro de localizacion en el titulo del

articulo.

Procedimiento




La recoleccion se realizo mediante la herramienta de resultados y citacion que ofrecid
cada uno de los sistemas incluidos en el estudio (Scopus, Web of Science, Google Académico,
Ingenta Connect, Oxford University Press, y ProQuest Central). Se consideraron los articulos que

tuvieran en el titulo los descriptores: “micronuclei”, “cervical cancer”. Identificacion de autores,

fecha de publicacién y numero de citas registradas.

Resultados y discusiones

En la tabla 1 se aprecia que se localizaron 60 documentos cientificos, de los cuales
Scopus (35, 58,3%) y Web of Science (32, 53.3%) proporcionaron una mayor cantidad de
resultados de busqueda. Google académico solo aport6 el 33.3% de los resultados totales.
Respecto al reporte de citas, el sistema Web of Science muestra que tiene la media mas alta, con
respecto a los otros sistemas, lo que podria indicar que su sistema las administra
proporcionalmente mejor que los otros sistemas que participaron en el estudio. Se identificaron
298 autores involucrados en esta teméatica, quienes figuran mayormente en los resultados de
Scopus (59.7%), Web of Science (58.0%) y Google académico (28.8%). Es de interés sefialar que
en el 80% de los estudios se utilizaron muestras con células del epitelio de cérvix para la prueba
de micronucleos, en menor proporcidn en linfocitos de sangre periférica (25%) y en muy pocos
estudios utilizaron muestras de mucosa bucal (11.6%). Es importante mencionar que algunos
estudios utilizaron la prueba de micronticleos tanto en linfocitos de sangre periférica como en

células de epitelio de cérvix.

Tabla 1
Caracteristicas y resultados mostrados por los sistemas de bases de datos especializadas.
Sistemas Scopus Web of Google Ingenta Oxford ProQuest Total
Science académico connect University Central
Press
No articulos 35, 32, 20, 11, 6, 5, 60
58.3% 53.3% 33.3% 18.3% 10.0% 8.3%
Mediade Citas 555 1787 935 . . - 1103
registradas




Autores 178 173 86 49 39 30 298
considerados

Publicaciones por tipo de muestra

Cérvix 31 27 18 11 2 4 48
Sangre 9 8 6 3 2 1 15
Mucosa bucal 3 3 2 1 2 1 7

Fuente: Elaboracion propia.

El proceso de gestion de informacion cientifica que se realizo sobre los sistemas
especializados analizados permiti6 identificar a los investigadores que més han escrito sobre esta
tematica, entre los que se encuentran Armen Nersesyan, Michael Fenech y Siegfried

Knasmueller, segtn los sistemas consultados (Ver tabla 2).

Tabla 2
Identificacion de investigadores involucrados.
Investigadores en el tema Publicaciones
Armen Nersesyan 7
Michael Fenech 5
Siegfried Knasmueller 5
Claudia Bolognesi 4
Michael Kundi 4
Tahereh Setayesh 3

Fuente: Elaboracion propia.

En la tabla 3 se muestra que los primeros resultados de investigacion con humanos se
presentaron en 1995, manteniéndose con una productividad relativamente baja hasta el 2010 (21
articulos, 35%). Cabe destacar que de 2011 a la actualidad se ha presentado incremento

significativo con 39 publicaciones (65%). Respecto a los sistemas que mejor reportan el




seguimiento y crecimiento cronoldgico de las investigaciones se encuentran: Scopus (35, 58.3%),

Web of science (32, 53.3%) y Google académico (20, 33.3%).

Tabla 3
Cronologia de la productividad cientifica sobre el tema.

Oxford Intervalo

n Scopus
University Press
Web of  Google Ingenta ProQuest
science académico  connect Central

1995-2000 7 2 2 1 0 2 0
2001-2005 9 5 5 4 2 1 0
2006-2010 5 3 2 1 1 1 0
2011-2015 16 11 9 5 6 1 1

2016-202123 14149214 Total 603532201165

Fuente: Elaboracion propia.

El crecimiento inclusivo de investigadores al estudio de este fendmeno se puede observar

con el nimero de citas que presentan los sistemas especializados analizados. La plataforma de

crecimiento se presentd desde finales de 2010; esto marcd una trayectoria ascendente hasta la

fecha, al establecer cortes con revisiones como se puede observar en el registro de Web of

science con 138 citas (Ver tabla 4).

Tabla 4

Reporte de documentos con mayor numero de citas registradas en los sistemas especializados.

Documento con mayor citacion

Citas Base de

datos
Impact of infections, preneoplasia and cancer on micronucleus formation 138 Web of
in urothelial and cervical cells: A systematic review (2021) science




Effects of dietary boron on cervical cytopathology and on micronucleus

frequency in exfoliated buccal cells (2007) 01 Scopus
Micronuclei in cervical smears and peripheral blood lymphocytes from Google
. . i . 59 e
women with and without cervical uterine cancer (2002) académico
Effects of dietary boron on cervical cytopathology and on micronucleus 51 Web of
frequency in exfoliated buccal cells (2007) science
Radiation-induced micronucleus frequency in peripheral blood 50 Scopus

lymphocytes is correlated with normal tissue damage in patients with
cervical carcinoma undergoing radiotherapy (2003)

Fuente: Elaboracion propia.

Conclusiones

Los resultados del presente estudio indican que la prueba de microntcleos es un método
cuya utilizacion va en aumento, particularmente en células de epitelio de cérvix, en menor
proporcion en linfocitos de sangre periférica y baja utilizacion en células de mucosa bucal. Los
sistemas de bases de datos especializadas mas importantes son Scopus, Web of science y Google
académico. Acorde a las fuentes de informacion, se observa que existe crecimiento en esta linea
de investigacion dado que se han incorporado nuevos investigadores. Aunque los sistemas de
Scopus y Web of science tienen costo para su acceso, facilitan mucho los procesos de gestion de
informacion cientifica, dando oportunidad de crecimiento a todas las instituciones que

desarrollen actividades de investigacion.
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