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Prevalencia de serotipos de VPH
de alto riesgo detectados por PCR
en pacientes con citologia normal
del Hospital Regional Adolfo Lopez
Mateos, ISSSTE

Martinez-Portilla RJ,* Lépez-Velazquez JL,> Martinez-Rojas GC,* Aguilar-
Villagémez MI,* De la Torre-Rendon FE,? Villafan-Bernal JR?

conocer la prevalencia de serotipos de alto riesgo
del virus del papiloma humano en la poblacién local y regional es
decisivo para ofrecer a las pacientes vacunas y tratamientos contra
serotipos especificos segln el grupo poblacional.

determinar la prevalencia de serotipos de alto riesgo de
virus del papiloma humano detectados por PCR en pacientes con ci-
tologia normal del Hospital Regional Adolfo Lépez Mateos del ISSSTE.

estudio observacional, descriptivo, prospec-
tivo efectuado a partir de una muestra de citologia cervical y prueba
de PCR para virus del papiloma humano de alto riesgo en pacientes
del Hospital Regional Adolfo Lopez Mateos del ISSSTE atendidas entre
enero de 2013 y diciembre de 2015 con citologia cervical negativa.
Variables de estudio: edad, resultado de la citologia cervical y de la
prueba de PCR para VPH de alto riesgo. Se calculé la prevalencia
global de positividad para infeccion por VPH y los serotipos mds
prevalentes por grupos de edad.

se realizaron 3258 citologias cervicales, de las que
2557 fueron negativas (78.4%). La prevalencia global de infeccién
por VPH fue de 10.2% (n=262). El 1.8% (n=45) tuvieron infeccién
por VPH16; 0.5% (n=13) por VPH18 y 8.9% (n=227) por una mezcla
viral de alto riesgo. La prevalencia de infeccion por serotipos del poo/
viral de alto riesgo fue de 11.5% en mujeres menores de 20 afios,
12.9% entre 20-29 afos y 11.2% entre 30-39 afios; y fue inferior en
las mayores de 40 afos (p<0.05).

se encontré mayor prevalencia de infeccién por
serotipos de VPH del pool! viral de alto riesgo que por VPH16 y VPH18
en pacientes con citologia normal, que fue significativamente mayor
en mujeres menores de 40 afos.

prevalencia, VPH, serotipos, alto riesgo
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Prevalence of HPV high-risk serotypes
detected by PCR in patients with
normal cervical cytology at the Hospital
Regional Adolfo Lopez Mateos, ISSSTE

Martinez-Portilla RJ,* Lépez-Velazquez JL,> Martinez-Rojas GC,* Aguilar-
Villagémez MI,* De la Torre-Rendon FE,? Villafan-Bernal JR*

Is fundamental to determine the prevalence of hu-
man papiloma virus (HVP) high-risk serotypes in local and regional
population in order for health providers to offer patients, vaccines and
treatments against specific population-based serotypes.

To determine the prevalence of HPV High risk serotypes
detected by PCR in patients with normal cytology from the ISSSTE
Adolfo Lopez Mateos Regional Hospital.

An observational, descriptive, prospective study was
conducted from cervical cytologies and high risk HPV test by PCR
in patients from the Regional Hospital Adolfo Lépez Mateos, ISSSTE,
during the period January 2013-December 2015. Cases of patients
with negative cervical cytology were included. Information about
age, the result of cervical cytology and high risk HPV test by PCR
was obtained. The overall prevalence of HPV infection and the most
prevalent serotypes by age groups were calculated.

A total of 3258 cervical smears were performed, of which
2557 were negative (78.4%), from this, the global prevalence of HPV
infection was 10.2% (n=262). We found that 1.8% (n = 45) of negative
reports had HPV16 infection, 0.5% (n=13) had HPV18 and 8.9% (n
= 227) were infected by Viral Pool of other high-risk serotypes. The
prevalence of infection by viral pool of high risk serotypes was 11.5%
in women <20 years, 12.9% in women between 20-29 years and
22.2% in women between 30-39 years. This prevalence was lower in
patients older than 40 years (p<0.05).

A higher prevalence of viral pool high risk serotypes
was found in patients with normal cytology, than the HPV16 and
HPV-8 prevalence, which was significantly higher in women younger
than 40 years.

Prevalence; HPV serotypes; high risk.
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La evidencia cientifica demuestra que el cancer
cervicouterino es una secuela de la infeccién

El virus del papiloma humano (VPH) tiene una
asociacion directa con el cancer cervicouterino.!

persistente por virus del papiloma humano,?
asi como de otros canceres, como los de pene,’
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vulva*y vagina.® Especificamente, los serotipos
16 y 18 son los causantes de la mayor parte de
las infecciones que evolucionan a cancer cervi-
couterino invasor en la media de la poblacién
mundial.

De acuerdo con la OMS, el cancer cervicou-
terino es la segunda causa de mortalidad por
cancer en todo el mundo, donde la mayoria de
casos nuevos se registra en los paises en vias de
industrializacién.” En México, los indicadores
muestran una poblacién total de 125,385,833
habitantes, de los que 63,017,797 son mujeres.®
La incidencia de cancer cervicouterino en estas
mujeres mexicanas es de 23.3 por cada 100,000
habitantes al afio, y es la segunda causa de
muerte por cancer después del cancer mamario.’

La prevalencia mundial de VPH en pacientes
con Papanicolaou negativo va de 1.6 a 41.9%
dependiendo del pafs; los serotipos 16y 18 son
los mas encontrados en pacientes con citologia
normal, incluso en 70%.'° Un estudio mexicano
de 2010, que incluy6 a mas de 50 mil mujeres,
encontré que la prevalencia de virus de alto
riesgo (16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56,
58y 59) era de 8.6%, con disminucién a mayor
edad y un pequefio incremento en la incidencia
después de los 55 afos de edad.” Con la lle-
gada a México de las nuevas tecnologias para
tipificacion viral, la prevalencia es de 4.1% para
pacientes con citologia normal, 15.3% para
pacientes con lesiones de bajo grado, 37.7%
para lesiones de alto grado y 63% para cancer
cervical.'>"3

Con el proposito de continuar extendiendo las
estadisticas de México respecto del virus del
papiloma humano, el objetivo de este estudio
es determinar la prevalencia de serotipos de alto
riesgo de virus del papiloma humano detecta-
dos por PCR en pacientes con citologia normal
del Hospital Regional Adolfo Lopez Mateos del
ISSSTE.

2016 septiembre;84(9)

Estudio observacional, descriptivo y prospectivo
efectuado mediante el analisis de los registros
de prueba de reaccién en cadena de polimerasa
(PCR) para virus del papiloma humano de alto
riesgo y citologia cervical en pacientes mayores
de 18 anos, derechohabientes del Instituto de
Seguridad y Servicios Sociales de los Trabaja-
dores del Estado (ISSSTE) que se atienden en el
Hospital Regional Adolfo Lépez Mateos, de la
delegacion sur de la Ciudad de México.

Variables de estudio: edad de las pacientes,
resultados de la citologia cervical apegada al
sistema Bethesda y de la prueba de PCR para
la deteccion del virus del papiloma humano de
alto riesgo.

La toma de la muestra para citologia cervical
se efectu6 de manera simultdnea con la toma
de muestra para la prueba de PCR para VPH,
conforme a las técnicas descritas.’ El cepillo
utilizado para la toma de la muestra se coloco,
para su almacenamiento y transporte, en el li-
quido de preservacion ThinPrep, que incrementa
la deteccion de lesiones cervicales preneopla-
sicas y mantiene en adecuadas condiciones el
tejido, hasta la realizacién de las pruebas de
deteccioén.’

El equipo utilizado para la deteccién del VPH en
el Hospital Regional Adolfo Lépez Mateos es el
Cobas VPH (Roche), que es una prueba cualitati-
va in vitro que detecta el VPH por amplificacién
del ADN viral mediante reaccién en cadena de
la polimerasa e hibridacién de 4cidos nucleicos
en tiempo real, para detectar en un Unico ana-
lisis 14 genotipos de VPH de alto riesgo. Este
equipo identifica, especificamente, los genotipos
VPH 16 y VPH 18y, al mismo tiempo, detecta
genéricamente los otros genotipos de alto riesgo
denominados pool viral (31, 33, 35, 39, 45, 51,
52,56, 58,59, 66y 68)."°



Martinez-Portilla R} y col. Prevalencia de genotipos de VPH de alto riesgo detectados por PCR

El analisis de la informacion se efectu6 con el
programa SPSS para Mac, versién 22, mediante
pruebas estadisticas descriptivas. Se determiné la
prevalencia global de positividad para infeccién
por VPH y se determinaron los serotipos mas
prevalentes por grupos de edad y por hallazgo
citolégico. Las graficas se trazaron en el progra-
ma Graph Pad Prism, versién 5 de Mac.

En el periodo 2013-2015 se efectuaron 3258
pruebas de PCR para virus del papiloma humano
de alto riesgo, con toma simultanea de citologia
cervical en el Hospital Regional Adolfo Lopez Ma-
teos, ISSSTE. Del total de pruebas 78.4% (n=2554)
resultaron negativas y se incluyeron en el estudio.
La edad promedio de las pacientes fue de 45.5 +
12.6 anos (limites18 y 92 afios). La distribucion
por grupos de edad se muestra en la Figura 1.

La prevalencia global de infeccién por virus del
papiloma humano de alto riesgo en pacientes
con citologia negativa fue de 10.2% (n=262). La
prevalencia de infeccién, especificamente por
VPH16, fue de 1.8% (n=45), de infeccién por
VPH18 de 0.5% (n=13) y de infeccién por otros
serotipos de alto riesgo 8.9% (n=227). Hubo 20
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Distribucion de pacientes por grupos de
edad.

casos (0.76%) de coinfecciones entre dos 0 mas
serotipos virales (Cuadro 1).

Por grupos de edad, la prevalencia de serotipos
de VPH distintos al 16 y 18 fue mayor en las
pacientes menores de 40 afios que en las de 40
afos o mas (p=0.027; Figura 2). La prevalencia
de infeccién por VPH por serotipos 16 y 18 no
mostré diferencias significativas por grupos de
edad (Cuadro 2).

La prevalencia global de infeccién por VPH
en pacientes con citologia normal encontrada
en este estudio esta dentro de los limites inter-
nacionales reportados.'® Aunque con menor
prevalencia de los serotipos 16 y 18 versus lo
reportado en otros estudios.'*'”

Prevalencia global de infeccion por VPH vy sero-
tipos de alto riesgo

Tipo de prevalencia “ Prevalencia

Prevalencia global 262 10.2%
Prevalencia de serotipo 16 45 1.8%
Prevalencia de serotipo 18 13 0.5%
Prevalencia de otros serotipos de 227 8.9%
alto riesgo

Coinfeccién de VPH16 y VPH18 1 0.04%
Coinfeccién VPH16 y otros serotipos 16 0.6%
Coinfeccién VPH18 y otros serotipos 3 0.12%

Cuadro 2. Prevalencia de serotipos de VPH 16 y 18 por
grupos de edad

Grupo de edad | Serotipo 16 (%) | Serotipo 18 (%)

<20 anos 3.8 3.8
20-29 anos 2.5 0.8
30-39 anos 2.3 0.5
40-49 anos 1.5 0.5
50-59 anos 1.1 0.2
60-69 anos 1.5 0.7
>=70 anos 3.6 0
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Prevalencia de infeccion por serotipos de
VPH no 16 ni 18 (p=0.027, X?).
* X2 p= 0.432; ** X’ p= 0.208

En su estudio de 2956 muestras de mujeres
mexicanas con citologfa normal, Salcedo y su
grupo encontraron una prevalencia de infeccion
cervical por VPH de 33.8%, es decir tres veces
superior a la encontrada en nuestro estudio.”
Segln estos mismos autores, el subtipo mas
prevalente en mujeres con citologia normal fue
el VPH16 (6.2%), mientras que el subtipo 18 fue
poco prevalente (2.6%) y los serotipos 59 y 31
tuvieron una prevalencia de 5.4 y 1.8%, respec-
tivamente.!” En nuestro estudio se encontré un
perfil epidemiolégico distinto, fue mas frecuente
la infeccion por serotipos asociados al pool viral
de alto riesgo. En virtud de que el tipo de prueba
utilizada no permite distinguir serotipos distintos
al 16y 18, pero es capaz de determinar de forma
inespecifica los serotipos 31, 33, 35, 39, 45, 51,
52, 56, 58, 59, 66 y 68, podria ser de utilidad
determinar, en futuros estudios, cudles son los
serotipos de alto riesgo mas frecuentes de este
grupo de virus en pacientes del Hospital Regio-
nal Adolfo Lopez Mateos del ISSSTE.

La prevalencia de infeccién por VPH de este estu-
dio es similar a la reportada por Aguilar-Lemarroy
y colaboradores en 822 mujeres de Nuevo Ledn,
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quienes encontraron una prevalencia de infec-
cién por VPH en pacientes con citologia normal
de 12.4%. Los serotipos mds prevalentes fueron
el 16 y 62 (3.1% cada uno), 51 y 84 (2% cada
uno) y el 18 resulté poco prevalente (1.7%).'8

Por lo tanto, existen importantes diferencias
entre la epidemiologia de la infeccion por
VPH en México respecto de lo reportado en la
bibliografia internacional;’ incluso, parecen
existir importantes diferencias en los serotipos
mas prevalentes en las distintas regiones de la
Republica Mexicana.'”'®

Los hallazgos de este estudio ponen de relieve
la importancia de llevar a cabo estudios de
epidemiologia molecular de infeccién por virus
del papiloma humano por paises y regiones, con
la finalidad de disefiar vacunas anti-VPH espe-
cificamente dirigidas en contra de los serotipos
de alto riesgo mas prevalentes en cada grupo
poblacional.?°

Los serotipos de VPH 16 y 18 resultaron poco
prevalentes en pacientes con citologia cervical
normal del Hospital Regional Adolfo Lépez
Mateos, ISSSTE. Sin embargo, la prevalencia de
infecciones por VPH del pool viral de alto ries-
go (31,33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59, 66y
68) fue elevada vy significativamente mayor en
mujeres menores de 40 anos que en las mayores
de esa edad. Ante las diferencias encontradas
en relacién con los estudios de otras regiones
es recomendable contar con estudios de epide-

miologia molecular por regiones.
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