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El cancer cervicouterino es la segunda causa de mortalidad por
neoplasias malignas en la mujer en nuestro pais. Objetivos:
Determinar la prevalencia de genotipos de virus del papiloma
humano (VPH) de alto riesgo detectado mediante reaccion en
cadena de la polimerasa (PCR) en el estado de Chihuahua.
Material y métodos: Estudio observacional, transversal y
ambispectivo. Se realizé tamizaje a las mujeres de entre 35 a
64 afos en las diferentes regiones del estado de Chihuahua,
siendo obtenidas muestras para deteccion de VPH para los
genotipos VPH-16 y VPH-18 y pool de VPH de alto riesgo.
Resultados: Se obtuvieron muestras en 53 municipios del
estado de Chihuahua, sumando un total de 2,523 muestras. Se
encontré una prevalencia de 19.5%, obteniendo 59 casos con
VPH-16, 26 con VPH-18y 363 con pool de VPH de alto riesgo.
Se muestra una correlacion positiva con tres variables: inicio
de vida sexual temprana (< 18 afios), antecedente de mdltiples
parejas sexuales y tabaquismo con el riesgo de tener infeccion
por VPH de alto riesgo con un riesgo relativo de 1.37, 1.63, y
2.15, respectivamente. Conclusion: Mediante este estudio se
demostrd la alta prevalencia de los genotipos de VPH de alto
riesgo en la poblacion del estado de Chihuahua.

Palabras clave: Virus del papiloma humano, genotipo,
prevalencia, México.

Cervical cancer is the second cause of mortality from malignant
neoplasms in women in our country. Objectives: To determine
the prevalence of high-risk human papillomavirus (HPV)
genotypes detected by polymerase chain reaction (PCR) in
the state of Chihuahua. Material and methods: Observational,
transversal, and ambispective. Women in the different regions
of the state of Chihuahua between 35 and 64 years of age
were screened, obtaining samples for HPV management to
detect HPV-16 and HPV-18 genotypes and the high-risk HPV
pool. Results: Samples were obtained from 53 municipalities
of the State of Chihuahua, adding a total of 2523 samples.
A prevalence of 19.5% was found, obtaining 59 cases with
HPV-16, 26 with HPV-18, and 363 with a high-risk HPV pool. A
positive correlation is shown for the three variables: early sexual
initiation (< 18 years), history of multiple sexual partners, and
smoking with the risk of having high-risk HPV infection with a
relative risk of 1.37, 1.63, and 2.15 respectively. Conclusion:
This study demonstrated the high prevalence of high-risk HPV
genotypes in the population of the state of Chihuahua.

Keywords: Human papillomavirus, genotype, prevalence,
Mexico.
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INTRODUCCION

El cdncer cervicouterino es la segunda causa de mortalidad
por neoplasias malignas en la mujer en nuestro pafs al pro-
ducir en promedio 11 muertes por dia; afecta mayormente
al grupo de edad de 25 a 64 afos, solamente es superado
por el cdncer de mama.'

El virus del papiloma humano (VPH) es el principal factor
de riesgo para desarrollar cancer cervicouterino. Entre los
genotipos de alto riesgo encontramos: VPH-16, VPH-18,
VPH-31, VPH-33, VPH-35, VPH-39, VPH-45, VPH-51,
VPH-52, VPH-56, VPH-58, VPH-59, VPH-66 y VPH-68.”

En México, son diagnosticadas mas de 10,000 mujeres
con esta neoplasia anualmente, con alrededor de 5,000
muertes al afo, siendo detectados los genotipos VPH 16
y VPH 18 en cerca del 70%."**

Se estima que hay aproximadamente 630 millones de
personas infectadas con VPH en todo el mundo. En Esta-
dos Unidos de América alrededor de 40% de las mujeres
jovenes se infecta con el virus al momento de la primera
relacion sexual, y, en todo el mundo, de 50 a 80% de las
mujeres sexualmente activas se infecta al menos una vez
en su vida, convirtiéndola en la infeccion de transmisién
sexual més prevalente.?>°

Las infecciones por virus del papiloma humano (VPH)
suelen ser transitorias, pero varios factores se relacionan
con la persistencia del VPH en las células del cérvix; éstos
pueden ser genéticos, o adquiridos como edad, inmu-
nodepresion, falta o uso inadecuado del preservativo y
tabaquismo.?”

La citologia cervical sigue siendo la primera medida de
tamizaje. Esta se debe realizar a todas las mujeres que ha-
yan iniciado su vida sexual, principalmente a partir de los
21 anos de edad, anualmente hasta obtener tres resultados
negativos y después cada tres afos. Para la determinacién
del VPH, este método muestra una gran especificidad (>
90%), pero baja sensibilidad (72-80%). Sin embargo, la
deteccion del ADN del VPH mediante reaccion en cadena
de la polimerasa (PCR) mas la citologfa cervical convencio-
nal han demostrado una mayor sensibilidad que la toma
de citologia cervical convencional sola, teniendo un valor
predictivo negativo cercano al 100%.”%

En estudios previamente realizados en México, Oscar
R Fajardo-Ramirez y colaboradores estudiaron a 1,188
pacientes bajo tamizaje inicial, en las cuales se detectd
infeccién por VPH en 239, asi como 357 genotipos de
VPH, siendo los mas prevalentes los genotipos 59, 52, 16
y 56, los cuales en conjunto se detectaron en 62 pacientes
(17.4%)." Martinez-Portilla R} y colaboradores realizaron
un estudio en la Ciudad de México entre 2013 y 2015.
Se recabaron 3,258 citologfas cervicales, de las que 2,557
fueron negativas (78.4%). La prevalencia global de infeccién

por VPH fue de 10.2% (262 de las 2,557). El 1.8% (45 de
las 2,557) tuvieron infeccién por el genotipo 16; 0.5% (13)
por el genotipo 18 y 8.9% (227) por una mezcla viral de
alto riesgo. La prevalencia de infeccién por genotipos del
pool viral de alto riesgo fue de 11.5% en mujeres menores
de 20 afos, 12.9% entre 20-29 afos y 11.2% entre 30-39
anos; y fue inferior en las mayores de 40 anos.’

El presente estudio investigé la prevalencia de genotipos
de alto riesgo y caracteristicas sociodemogréficas entre
mujeres usuarias del programa de prevencién y deteccién
oportuna de cancer cervicouterino en el estado de Chi-
huahua en el afno 2018, regién en donde histéricamente
no se tiene estadistica alguna sobre la prevalencia de VPH
mediante técnicas de biologia molecular (PCR).

MATERIAL Y METODOS

Se realizé un estudio observacional, transversal y ambis-
pectivo, en el que participaron en la prueba de tamizaje
las mujeres usuarias del programa de prevencion y detec-
cién oportuna de céncer cervicouterino en los diferentes
centros de salud y hospitales del estado de Chihuahua; fue
realizado por personal previamente capacitado para ello,
previo consentimiento informado y llenado del formato de
solicitud y reporte de deteccion de cancer cervicouterino
en mujeres de 35 a 64 afos, siendo obtenidas muestras
para la deteccion de VPH mediante una brocha cervical
especial y transportados en viales hasta el Centro Estatal
de Citologia y Biologia Molecular para su andlisis en el
sistema de PCR en tiempo real COBAS x 480 el cual tiene
la capacidad de detectar los genotipos VPH-16 y VPH-18
especificamente, y 12 genotipos mas de alto riesgo (VPH
31, VPH 33, VPH 35, VPH 39, VPH 45, VPH 51, VPH 52,
VPH 56, VPH 58, VPH 59, VPH 66, VPH 68) de manera
inespecifica (reportado como: pool de alto riesgo).

Criterios de inclusion: mujeres de entre 35 y 64 afos,
que desearan participar en el estudio, con previo inicio de
vida sexual activa, sin antecedente de histerectomia total.

Criterios de eliminacién: decidir retirarse del estudio.

Se estimé tomando como tamafo de poblacién el total
de pruebas de hibridos para VPH realizados en 2017 en
la poblacién del estado de Chihuahua (17,000 reactivos),
considerando un nivel de confianza de 97% y un margen
de error de 2% calculado con apoyo del software Office
Excel Professional Plus 2013 para Windows.

Se consideraron como variables independientes: edad
de la mujer, edad de inicio de la vida sexual, antecedente
de tabaquismo y de mdiltiples parejas sexuales. Mientras
que la variables dependientes fueron: resultado de PCR
negativo, resultado de PCR positivo para genotipo VPH-
16, resultado de PCR positivo para genotipo VPH-18,
resultado de PCR positivo para genotipos del pool de alto
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Tabla 1: Total de muestras recolectadas por municipio, su porcentaje con respecto al total de

muestras, total de pruebas de reaccién en cadena de la polimerasa (PCR) negativas y positivas, y
porcentaje de positivos para virus del papiloma humano (VPH) de alto riesgo por municipio.

Positivos para VPH
Municipio Total, n (%) Negativo Positivo de alto riesgo (%)
Ahumada 15 (0.59) 12 3 20
Aldama 20 (0.79) 17 3 15
Aquiles Serdan 12 (0.47) 11 1 8
Ascension 25 (0.99) 23 2 8
Balleza 26 (1.03) 20 6 23
Batopilas 19 (0.75) 18 1 5
Bocoyna 23 (0.91) 22 1 4
Buenaventura 19 (0.75) 16 3 16
Camargo 83 (3.28) 64 19 23
Carichi 16 (0.63) 10 6 38
Casas Grandes 14 (0.55) 1 3 21
Chihuahua 397 (15.73) 299 98 25
Chinipas 5(0.19) 5 0 0
Coronado 3(0.11) 8 0 0
Coyame del Sotol 4(0.15) 4 0 0
Cuauhtémoc 119 (4.71) 62 57 48
Delicias 62 (2.45) 52 10 16
Dr. Belisario Dominguez 6 (0.23) 4 2 33
Galeana 3(0.11) 3 0 0
Gomez Farias 17 (0.67) 13 4 24
Guachochi 86 (3.40) 86 0 0
Guadalupe y Calvo 24 (0.95) 16 8 33
Guazapares 25 (0.99) 21 4 16
Guerrero 12 (0.47) 6 6 50
Hidalgo del Parral 133 (5.27) 91 42 32
Ignacio Zaragoza 4 (0.15) 4 0 0
Janos 16 (0.63) 12 4 25
Jiménez 82 (3.25) 82 0 0
Juarez 636 (25.20) 537 99 16
Julimes 10 (0.39) 9 1 10
La Cruz 12 (0.47) 1 1 8
Lopez 16 (0.63) 16 0 0
Madera 78 (3.09) 61 17 22
Maguarichi 12 (0.47) 12 0 0
Manuel Benavides 10 (0.39) 10 0 0
Matamoros 13 (0.51) 9 4 31
Meoqui 32 (1.26) 26 6 19
Morelos 20 (0.79) 16 4 20
Namiquipa 23(0.91) 18 5 22
Nonoava 12 (0.47) 10 2 17
Nuevo Casas Grandes 40 (1.58) 30 10 25
Ojinaga 86 (3.40) 77 9 10
Praxedis G. Guerrero 16 (0.63) 14 2 13
Rosales 16 (0.63) 12 4 25
San Francisco de Conchos 14 (0.55) 10 4 29
San Francisco del Oro 14 (0.55) 13 1 7
Santa Béarbara 24 (0.95) 15 9 38
Santa Isabel 17(0.67) 13 4 24
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Continta Tabla 1: Total de muestras recolectadas por municipio, su porcentaje con respecto al total

de muestras, total de pruebas de reaccion en cadena de la polimerasa (PCR) negativas y positivas,
y porcentaje de positivos para virus del papiloma humano (VPH) de alto riesgo por municipio.

Positivos para VPH

Municipio Total, n (%) Negativo Positivo de alto riesgo (%)
Satevd 11 (0.43) 9 2 18

Saucillo 67 (2.65) 56 11 16

Urique 29 (1.14) 21 8 28

Uruachi 30 (1.18) 25 5 17

Valle de Zaragoza 15 (0.59) 14 1 7

Total 2,523 (100) 2,031 492 19.5

riesgo, resultado de PCR positivo para genotipos VPH-16
+ pool de alto riesgo, resultado de PCR positivo para
genotipos VPH-18 + pool de alto riesgo, resultado de
PCR positivo para genotipo VPH-18 + VPH-16 + pool
de alto riesgo, resultado de PCR positivo para genotipos
VPH-16 + VPH-18.

Los datos obtenidos se almacenaron y analizaron con
apoyo del software Office Excel Professional Plus 2013
para Windows en donde se cre6 una base de datos con
la siguiente informacién: nombre completo, folio de la
muestra, teléfono, municipio, antecedentes (variables
independientes) y resultados (variables dependientes).
Posteriormente se realiz6 el siguiente analisis estadistico:
analisis univariado; frecuencias simples y relativas de va-
riables nominales y dicotémicas; medidas de tendencia
central y de dispersion de las variables contindas; analisis
bivariado; determinaciéon de razén de prevalencias, e
intervalos de confianza al 95%, asi como estimacion de
significancia a una p < 0.05.

RESULTADOS

Se obtuvieron muestras provenientes de 53 municipios
del estado de Chihuahua, sumando un total de 2,523. Los
cuatro municipios con mas muestras canalizadas fueron
Judrez (636), Chihuahua (397), Hidalgo del parral (133),
Cuauhtémoc (119) (Tabla 1).

Del total procesado, 2,031 (80.5%) mujeres obtuvieron
PCR negativo y 492 (19.5%) PCR positivo a genotipos de
VPH de alto riesgo, siendo positivo un aproximado de una
de cada cinco voluntarias.

De todas las muestras con resultado PCR positivo se
obtuvieron las siguientes prevalencias: genotipo VPH 16:
59 resultados; genotipo VPH-18: 26; pool de VPH de alto
riesgo: 363; pool de VPH de alto riesgo + genotipo VPH-
16: 27; pool de VPH de alto riesgo + genotipo VPH-18:

14; pool de VPH de alto riesgo + genotipos de VPH-18 y
16: tres; y genotipos de VPH-18 + 16: 0 (Tabla 2).

Se muestra una clara dominancia de los genotipos
correspondientes a pool de alto riesgo con respecto a los
genotipos VPH-16 y VPH-18; sin embargo, no es posible
establecer si estos dos tltimos son 0 no mas prevalentes que
el resto de los genotipos debido a que el pool de alto riesgo
engloba 12 genotipos (VPH-31, VPH-33, VPH-35, VPH-39,
VPH-45, VPH-51, VPH-52, VPH-56, VPH-58, VPH-59,
VPH-66, VPH-68) de manera inespecifica (Tabla 2).

Se encontr6 una prevalencia ajustada, la cual, se realizé
con el conteo de cada persona infectada por VPH-16,
VPH-18 y pool de alto riesgo a pesar de encontrarse en
combinacién con otros genotipos, logrando tener una cifra
real (individual) de infeccion de cada posible resultado a
genotipos (VPH-16, VPH-18 y pool de alto riesgo), en el
cual es clara la mayor prevalencia de VPH-16 sobre la de
VPH-18 (3.5 vs 1.7% del total de muestras). No obstante,
el pool de alto riesgo sigue siendo superior, llegando a ser
el 16.09% del total de muestras procesadas.

Realizando una conversién del porcentaje de PCR
positivo se encuentran cifras estimadas de mujeres infec-
tadas que superan las 100,000 en ciudades como Juarez
y Chihuahua, observandose asimismo un alto nimero de
pacientes en zonas urbanas como Cuauhtémoc, Hidalgo
del Parral y Delicias (Tabla 3).

Se muestra un mayor nimero de tamizajes cuanto mas
joven es la poblacion estudiada. Sin embargo, el porcen-
taje de positividad a PCR, asi como el de negatividad, fue
similar en todos los grupos, teniendo un promedio de
positividad de 20.05 * 4.1%, y de negatividad de 79.9
4.2% (Figura 1).

En cuanto a los genotipos y su prevalencia encontrada
por grupo de edad (bajo las mismas divisiones), muestra
una estadistica similar en cada conjunto para los resultados
de genotipo VPH 16 y pool de alto riesgo (promedios de
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Tabla 2: Tipos y total de genotipos y combinaciones
de virus del papiloma humano (VPH) positivos

obtenidos por reaccion en cadena de la
polimerasa (PCR) en mujeres de 35 a 64 afos
del estado de Chihuahua en el afio 2018.

Variable Total, n (%)
VPH 16 59 (11.99)
VPH18 26 (5.28)
Pool de VPH de alto riesgo 363 (73.78)
Pool de VPH de alto riesgo +

genotipo VPH 16 27 (5.48)
Pool de VPH de alto riesgo +

genotipo VPH 18 14 (2.84)
Pool de VPH de alto riesgo +

genotipo VPH 16 y 18 3(0.60)
Genotipo VPH 16 + VPH 18 0 (0.00)
Total 492 (100)

12.46 £3.06%y 74.7 £ 7.9%, respectivamente), no siendo
asi para el resto de los posibles resultados de genotipos.
Por ejemplo, el resultado del genotipo de VPH-18, el cual
en el grupo de edad de 46-50 afos tiene 1.2% de positi-
vidad, pero ausencia del mismo en el conjunto de 61-64
anos (Tabla 4).

Respecto a la edad de inicio de vida sexual, el prome-
dio general fue de 18.1 afios. El 48.59% de las pacientes
(n = 1,226) iniciaron su vida sexual antes de los 18 anos,
mientras que el restante 51.41% (n = 1,297) la inicio
posteriormente.

La relacién encontrada entre las mujeres con PCR
positiva e inicio de vida sexual activa antes y después de
los 18 anos se muestra claramente como factor de riesgo
para infeccién por VPH ya que, de las 1,226 mujeres en
el grupo con inicio de vida sexual antes de los 18 afos,
278 (23%) tuvieron resultado de PCR positivo a VPH de
alto riesgo; en contraposicion, de las 1,297 mujeres con
el inicio de vida sexual después de los 18 afios, solo 214
(16%) tuvieron un resultado positivo.

Del total de pacientes tamizadas (n = 2,523), 68.6% de las
pacientes (n = 1,732) niegan haber tenido miiltiples parejas
sexuales, mientras que el restante 31.4% (n = 791) lo afirman.

El grupo de pacientes con antecedente de multiples
parejas sexuales tiene un 27% de positividad de PCR para
VPH de alto riesgo, contrariamente al resultado obtenido
en las mujeres quienes lo niegan, teniendo solo un 16%
de positividad.

Del 100% de pacientes tamizadas (N = 2,523), 83.74%
(n = 2,113) niegan ser fumadoras activas; en contra-

posicién, 16.26% (n = 410) afirman tener tabaquismo
positivo.

Al igual que con los dos factores de riesgo incluidos
analizados previamente, se corrobora la mayor prevalencia
de VPH de alto riesgo en las mujeres fumadoras, en las
que se obtuvo un porcentaje de positividad de 31.5% en
comparacién con el grupo que no fuma, quienes tuvieron
porcentaje de 17.2%.

DISCUSION

El presente estudio, al ser el Gnico en el estado de Chi-
huahua, ofrece una herramienta valiosa y Gtil que brinda
informacién actual del panorama estatal con respecto a la
infeccion por VPH.

Con los resultados arrojados, se ofrece un estimado de
muijeres con potencial infeccion o riesgo de la misma, asi como
los factores de riesgo que predisponen a tener dicha prevalen-
cia. Esto es un fundamento para la realizacién y practica de
nuevas y mejores campanas de prevencién y promocion a la
salud, asf como la cobertura de la misma en zonas dispersas.

Al tener conocimiento de la alta prevalencia de sero-
tipos de alto riesgo, se ratifica que el uso y aplicacion de
la vacuna bivalente y cuadrivalente es una necesidad de
salud publica, la cual se encuentra disponible desde el afo
2008 en nuestro medio.

Pareando este trabajo con el estudio realizado por
Martinez-Portilla y su equipo, en la ciudad de México
en 2016, en Chihuahua se puede observar una mayor
prevalencia del genotipo VPH-16, VPH-18 y pool de alto
riesgo, con resultados de 3.50% vs 1.8%, 1.70% vs 0.5%,
y 16.09% vs 8.9%, respectivamente.’

En el articulo publicado por Pablo Romero-Morelos
y colegas, que incluy6é 1,188 mujeres en la ciudad de
Monterrey, Nuevo Leén, """ se encontré un predominio
de VPH-59 con un 17.4%, seguido de VPH-52, VPH-16,
y VPH-56 (10.6%, 7.6% y 5.0%, respectivamente), siendo
mayor a lo encontrado en nuestro estado, dado que los
genotipos VPH-59, VPH-52 y VPH-56 pertenecen a lo re-
portado por nosotros como pool de alto riesgo, en donde
encontramos una prevalencia de 16.09%, asimismo en
Monterrey se encuentra mayor prevalencia del genotipo
VPH 16 (7.6% vs 3.50%).

Es importante senalar la ausencia de muestras de 14
de los 67 municipios, lo que pudiese reflejar la falta de
cobertura de servicios de salud de primer nivel en zonas
rurales dispersas.

CONCLUSIONES

La infeccion de VPH es un problema de salud pdblica al
tener una alta prevalencia entre la poblacién femenina y
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Tabla 3: Estimacion de poblacion femenina infectada por municipios del estado de Chihuahua en el afio 2018.

Poblacién Positivos obtenidos Poblacién estimada con infeccion
Municipio femenina total en el municipio, % por VPH de alto riesgo
Ahumada 5,605 20 1,121.0
Aldama 11,203 15 1,680.5
Aquiles Serdan 4,416 8 353.3
Ascension 11,768 8 941.4
Balleza 8,692 23 1,999.2
Batopilas 7,065 5 353.3
Bocoyna 14,619 23 3,373.6
Buenaventura 11,091 16 1,774.6
Camargo 24,716 23 5,684.7
Carichi 4,392 38 1,669.0
Casas Grandes 5,207 21 1,093.5
Chihuahua 420,048 25 105,012.0
Chinipas 3,993 0 0.0
Coronado 1,100 0] 0.0
Coyame del Sotol 764 0 0.0
Cuauhtémoc 78,703 48 37,777.4
Delicias 69,922 16 11,187.5
Dr. Belisario Dominguez 1,433 88 472.9
Galeana 2,951 0 0.0
Gomez Farias 4,329 24 1,039.0
Guachochi 25,062 0 0.0
Guadalupe y Calvo 26,446 88 8,727.2
Guazapares 4,398 16 703.7
Guerrero 19,714 50 9,857.0
Hidalgo del Parral 55,178 32 17,657.0
Ignacio Zaragoza 3,400 0 0.0
Janos 5,226 25 1,306.5
Jiménez 20,701 0 0.0
Juarez 666,440 16 106,630.4
Julimes 2,400 10 240.0
La Cruz 1,939 8 155.1
Lopez 1,924 0 0.0
Madera 14,642 22 3221.2
Maguarichi 927 0 0.0
Manuel Benavides 730 0 0.0
Matamoros 2,206 31 683.9
Meoqui 21,903 19 4,161.6
Morelos 4,058 20 811.6
Namiquipa 11,250 22 2,475.0
Nonoava 1,370 17 232.9
Nuevo Casas Grandes 30,279 25 7,569.8
Ojinaga 13,014 10 1,301.4
Préaxedis G. Guerrero 2,366 13 307.6
Rosales 8,259 25 2,064.8
San Francisco de Conchos 1,434 29 415.9
San Francisco del Oro 2,354 7 164.8
Santa Barbara 5,244 38 1,992.7
Santa Isabel 1,958 24 469.9
Satevd 1,754 18 315.7
Saucillo 16,050 16 2,568.0
Urique 10,044 28 2,812.3
Uruachi 4,050 17 688.5
Valle de Zaragoza 2,469 7 172.8

VPH = virus del papiloma humano.
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masculina, asi como su asociacion conocida con el cancer
» cervicouterino.
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