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Resumen

I ntroduccion: En Colombia, el cancer de cuello uterino esla primera causa de muerte por cancer
de mujeres en edad reproductiva. El vrH se considera un factor etiol 6gico necesario pero no sufi-
ciente, yaque sdlo unaminoriade lasinfecciones progresan a cancer, lo cua sefialalaexistencia
de otros cofactores requeridos para la transformacion.

Objetivos. Determinar factores asociados a la infeccion por veH en una muestra de 218 mujeres
jovenes de Bogoté con citologia normal.

Materialesy métodos: LapresenciadevrH en cepillado cervical sedetermind mediante pcr GP5+/
GP6+ Yy se recolectd informacion sobre factores asociados ainfeccion.

Resultados: Laprevalenciade lainfeccidn por veH fue de 17,4%. Se encontré un mayor riesgo de
infeccion en mujeres que han tenido mas de cinco comparieros sexuales (or = 3,21; ic 95% 1,01-
10,17), que no tienen compariero sexua habitual (or = 2,65; ic 95% 1,16-6,03) y cuya parejano
usacondon (or = 2,8; 1c 95% 1,12-7,03). En cuanto a nimero de embarazos atérmino, se encon-
tré que las mujeres con hijos tenian menor riesgo de infeccién y que el riesgo era menor entre
mayor fuera el nimero de hijos. No se observaron asociaciones significativas con respecto alas
otras variables analizadas.

Conclusiones. Los resultados muestran una ata prevalencia de infeccion por veH en mujeres
jovenes con citologia normal, similar alas reportadas en otros paises. Se encontrd asociacion de
lainfeccion con factores sexuales como el nimero de compafieros sexuales, la carencia de com-
pafiero sexual habitual, la carenciade hijosy €l no uso de condon.
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Infeccion por virus del papiloma humano

Human Papillomavirus infection in a sample
of young women with normal PAP smear

Abstract

I ntroduction: Cancer of the cervix hasthe highest mortality rates dueto cancer among Colombian
women in reproductive age. Human papillomavirus infection is a necessary but not sufficient
etiologic factor in the development of cervical cancer: only a minority of infections progress
towards cancer. There are other cofactors required for malignant transformation.

Objective: To establish the prevalence of Hpv infection among 218 Colombian women aged 18-
36, with normal cervical cytology results and to analyze some risk factors for infection.
Materials and methods. Hpv DA Was detected in cervical scrapes by general primers g5+ pP6+
based rcr. Information about factors associated to infection was obtained by personal interviews.
Results: Hpv prevalence was 17.4%. Higher risk of infection was associated to having had more
than five sexua partners (or = 3.21; c1 95% 1.01-10.17), not having aregular sexual partner (or =
2.65; a1 95% 1.16-6.03), and no use of condom by sexual partners (or = 2.54; c1 95% 1.0-7.03).
Women with children had lower risk than nulliparous women, and risk decreased as the number
of pregnanciesincreased. We have not found a significant association between Hpv infection and
the other factors analyzed.

Conclusion: Asobserved in other countries, we found a high prevalence of Hpv infection in young
women with normal cytology results. We have found a higher risk of infection related to sexual
factors such as number of sexual partners, regular sexua partner, parity, and partner’s condom use.

Key words: Hpv, Colombia, cytology, risk factors.

Introduccion

El cancer de cuello uterino esel segundo cancer mas
frecuente entre las mujeres en e mundo y en Colombia
esla primera causa de muerte por cancer de lamujer en
edad reproductiva (1,2). El virus del papiloma humano
(vpPH) seconsideraun factor etiol 6gico necesario pero no
suficiente de la carcinogénesis cervical, yaque lainfec-
cién por veH esmuy comun, principalmenteen lasmuje-
res jovenes, y en la mayoria de los casos se resuelve
espontaneamente (3). El hecho de que s6lo unaminoria
de infecciones persistentes por veH progresen a cancer
sefiala la existencia de otros cofactores que deben estar
presentes paraque se délatransformacion (4). Losprin-
cipal es factores de riesgo postulados para el cancer cer-
vical coinciden con losdelainfeccion por vy serela
cionan con la conducta sexual; otros factores asociados
son losdemogréficos, losméodosde planificacion (5,6),
el estadoinmunol dgico (7) y € tabaguismo (8), loscuaes
varian seguin las poblaciones analizadas.

En este trabagjo se pretende determinar |a prevalen-
ciadelainfeccién por veH en una muestra de mujeres
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jévenes que asistieron a control citoldgico a la Liga
Colombiana de Lucha contra el Cancer (seccional Bo-
gotd) y que tuvieron citologia negativa para neoplasia
y establecer si existe asociacion entre la presencia del
virusy losfactores de riesgo asociados aestainfeccion
en otras poblaciones.

Materiales y métodos
Poblacion

Serecolectaron muestras de 250 mujeres proceden-
tes de Bogota, en un rango de edad entre 18 y 36 afios,
gue asistieron a control por citologia cervicouterina
(ccu) alaLiga de Lucha contra el Cancer (secciona
Bogota) entre marzo y junio de 1999 y que aceptaron
voluntariamente participar mediante lafirmade un con-
sentimiento informado. De cada una se obtuvo una
muestra de cepillado cervical y atodas se les realizd
una encuesta para la recoleccion de datos demografi-



cos, reproductivos, sexuales y relativos a métodos de
planificacion y tabaquismo. En €l estudio se incluye-
ron solo aquellas con resultado citol 6gico negativo para
cambios neopléasicos de acuerdo con el sistema
Bethesda de clasificacion de las ccu (9).

El material cervical se recolect6 en un tubo con 5
ml derss 10 mM pH 8,3y timerosal a 0,5%. Las mues-
tras se centrifugaron a3.000 g por 10 minutosy €l pre-
cipitado celular obtenido se resuspendié en 1 ml de
buffer TrissHCI 20 mM pH 8,3y sealmacen6 a—70°C.
Para la pcr se tomd una alicuota de 100 ul de la sus-
pensién celular, se llevd a ebullicion por 10 minutos,
se centrifugd a 13.000 g por 20 segundosy se tomaron
10 pl paralaamplificacion (19).

Deteccion de veH

Para establecer la calidad del Ao~ de las muestras
recolectadas se hizo una amplificacién del fragmento
de 102 pb del gen beta-globinacon losiniciadorespco3/
pco4 (10). Las muestras negativas pararcr de beta-glo-
bina se consideraron inadecuadas y se excluyeron del
estudio. La deteccién del veH se realizé mediante pcr
utilizando losiniciadores cP5+/GrP6+, seglin lametodo-
logia descrita por Roda-Husman (11). El amplimero
generado corresponde a aproximadamente 142 pb del
gen que codificaparalaproteinaLl delacapsideviral.

Como control positivo de lareaccién se utilizd Abn
delalineacelular de cancer de cuello uterino SiHaque
contienede 1 a5 copiasdel vrH16 (22) y como contro-
les negativos de la pcr se incluyeron blancos con agua
destiladaen lugar de muestra cadadiez tubos. El andli-
sis de los productos de amplificacion se realizd me-
diante electroforesisen gelesde poliacrilamidaal 12,5%
y tincion de plata, y lamuestra se considerd positivaal
evidenciar una banda de alrededor de 142 pb.

M étodo estadistico

Para el andlisis estadistico se empled el programa
estadistico spss. Cadamujer se clasificd como positiva
0 negativa para infeccién por ved de acuerdo a s se
detectaba o no Abn de vrH en su cepillado cervical. Se
calcularon las razones de disparidad (or) crudasy los
intervalos de confianza (ic) del 95% mediante andlisis
univariado, considerando lainfeccidn por veH como la
variable dependiente y varios factores de riesgo cono-
cidos o hipotéticos paracancer cervical como variables
independientes. Las variables analizadas fueron edad,
escolaridad, edad de inicio de las relaciones sexuales,
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ndmero de comparieros sexual es, nimero de compafie-
ros sexual es habitual es, nimero de embarazos atérmi-
no, cesarea, uso de anticonceptivos orales, uso de con-
dén y tabaguismo.

Resultados

De las 250 mujeres enroladas en €l estudio se ex-
cluyeron 18 por resultado citol 6gico diferente al normal
segun la clasificacion de Bethesda y 14 por presentar
un ADN inadecuado para el andlisis. Las caracteristicas
delapoblacion analizada se muestran en latablal. La
mayoria de mujeres se ubican en el rango de edad de
30-34 afios y su nivel de escolaridad es la secundaria.
En cuanto a los factores sexuaes, € 84,4% tiene un
compafiero sexual habitual, un 16,5% inicio relaciones
sexuales antesdelos 16 afiosy un 8% hatenido méasde
cinco comparieros sexuales. Lamayoriano usaanticon-
ceptivos hormonales, no usa conddn, no fumay tiene
entre uno y dos hijos.

De las 218 mujeres anaizadas, 38 (17,4%) fueron
positivas. Enlatablal sepresentael andlisisunivariado
paralos factores de riesgo deinfeccién por veH. Como
factores estadisticamente significativos asociados a la
infeccion se encontraron: nimero de comparieros sexua
les, nlmero de compafieros sexuales habituales, nimero
de embarazos atérmino y uso de condoén. Las mujeres
con mas de cinco compafieros sexual es presentaron un
riesgo 3,21 veces mayor de infeccion (ic 95% 1,01-
10,17) que aquellas con menos de dos. Las mujeressin
compafiero sexual habitual presentaron un riesgo 2,65
veces mayor de infeccién (ic 95% 1,16-6,03) que las
gue si lo tenian. Se encontré una mayor probabilidad
de infeccidn en las mujeres cuya pareja no usaba con-
dén (or = 2,54; 1Ic 95% 1,0-76,4) que en aquellas cuya
parejasi |o usaba. En cuanto al nimero de embarazosa
término, se encontrd que las mujeres nuliparas presen-
taban masriesgo quelasquetenian hijosy qued riesgo
se reducia a mayor nimero de hijos. No se observaron
asociaciones significativas con respecto a las otras
variables analizadas.

Discusion

Laasociacion etiolégicaentre el veH y €l cancer de
cuello uterino hace importante conocer la prevalencia
delainfecciény losfactores de riesgo asociados aésta.
En este estudio, en mujeres menores de 36 afios con
ccu normal se encontrd una prevalencia de infeccion
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Caracteristicas % (Total n = 218) % vpH (+) (n = 38) oR (ic 95%)
Edad (afios)

<25 13,8 33,3 3,25 (0,89-11,9)

25-29 27,5 16,6 1,15 (0,32-4,08)

30-34 45 15,3 1,17 (0,35-3,85)

>34 13,8 13,3 1
Escolaridad

Primaria 20,7 11 1

Secundaria 47,2 15,5 1,47 (0,5-4,3)

Universitaria 32,1 242 2,57 (0,87-7,54)
Edad de irs

<16 16,5 25 1,13 (0,44-2,93)

16-19 51,8 12,4 0,47 (0,21-1,04)

>19 31,7 21,7 1
Nimero de embarazos a término

Nulipara 27,5 22 1

1-2 59,6 11,2 0,38 (0,18-0,79)

3 12,8 16,8 0,18 (0,04-0,84)
Cesarea

No 80,7 71 1

Si 19,3 19,9 3,23 (0,94-11,05)
Ndmero de cs

<2 40,8 13,5 1

2-5 50,9 18 1,41 (0,65-3,07)

>5 8,3 33,3 3,21 (1,01-10,17)
¢s habitual

Si 84,4 14,7 1

No 15,6 32,4 2,65 (1,16-6,03)
Uso de anticonceptivos orales

Alguna vez 33,9 13,5 1

Nunca 66,1 19,4 1,54 (0,71-3,38)
Uso de condon

Si 29,4 9,4 1

No 70,6 20,8 2,54 (1,00-6,40)
Tabaquismo

Si 23,9 21,20 1,38 (0,63-3,02)

No 76,1 16,30 1

oR: razon de disparidad; ic: intervalo de confianza; Irs: inicio de relaciones sexuales; cs: compafieros sexuales.

Tabla 1. Caracteristicas de la poblacién analizada y anélisis de factores de riesgo para infeccién por veH

por vrH de 17,4%, o cual estade acuerdo conlamayoria
de estudios en este rango de edad tanto anivel mundial
(12-15) como en Colombia(16), por o quelasdiferen-
ciasdetasasde cancer cervica entrediferentesregiones
geogréficas no parecen relacionarse con diferencias de
prevalencia.

Dentro de los factores analizados se encontr6 que
haber tenido mas de cinco compafieros sexuales, no
tener un compariero sexua habitual, no haber tenido
hijosy no usar condén se asocian con un mayor riesgo
deinfeccion por veH. El nimero de compafieros sexuaes
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y no tener un compariero sexual habitual son factores
sexuales de riesgo de infeccion documentados en dife-
rentes poblaciones (12,16,17).

En cuanto al efecto protector, encontrado en este
trabajo, del uso del condon, existe controversia en la
bibliografia, donde es posible hallar trabajos que no
encuentran proteccion a gunade estetipo antelainfec-
cién por veH (18-20) y otrosestudios que parecenindicar
que si hay un efecto protector (21-23). Esto puede
obedecer, més que a un efecto protector dado en si por
el condén —que deberia verse en la mayoria de estu-



dios—, afactoresasociadosa uso del condoén en ciertas
poblaciones, incluido el nivel socioeconémico, yaque
se sabe que la prevalencia de lainfeccion es mayor en
los estratos bajos (24,25) y funciona como indicador
indirecto de la conducta sexual .

Se ha encontrado que el nimero de embarazos a
término es un factor protector contra la infeccién por
VPH en mujeres jovenes (12). Esto puede parecer con-
tradictorio conlarelaciéninversacon el cancer de cue-
|lo uterino, en laque se ha encontrado mayor riesgo en
mujeres VPH-positivas con més de cinco hijos (26).
Sin embargo, € nimero de embarazos a término en
mujeresjévenes puedereflejar mas su conductasexual.
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En conclusién, nuestros resultados muestran una
prevalenciadeinfeccién por veH similar alaobservada
en paises con bajas tasas de cancer cervical. Se encon-
tr6 asociacion de la infeccion con factores relaciona
dosdirecta o indirectamente con la conducta sexual de
las mujeres.
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