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INTRODUCCIÓN. 

El presente trabajo está encaminado a contestar una pregunta especifica derivada de una 

1 inca de investigación sobre el ·estudio de la· l?úsqucda de :licios del complejo mayor de 

histocompatibilidad que pudieran identificar susccptiblidad de la población mexicana a 

desarrollar Cáncer de Ccrvix. 

Debido a que Ja infección por el Vin.is de Papiloma Humano (VPH) es considerada como 

una causa necesaria para dar inicio al proceso oncológico. su determinación es básica. Así 

que por otro lado la pregunta siempre presente es si la posible susceptiblidad de la 

población sea a la infección por VPH. la cual puede ser diferente de acuerdo al tipo viral 

prevaleciente. 

Los mas de 25 tipos virales que afectan la región ano-genital presentan diversidad en su 

potencial de oncogenicidad. explicada molcculanncnte en parte por cambios sutiles en la 

secuencia de mninoácidos que coníorma el genoma viral. Por otro lado se ha identificado 

que ciertas variantes de VPH pueden prevalecer con mayor frecuencia en cicnas áreas 

geográficas. Por ejemplo en nuestro país el '\.'PH 16 es el mas frecuentemente reportado. en 

la misma magnitud que en la nmyoria de los paises del n1undo. Sin embargo una de sus 

variantes ha demostrado tener n1ayor capacidad oncogénica. 

Es por ello que debido a que nuestro país presenta consistente1nentc y comparativamente la 

tasa nlas clc:vada de incidencia a nivel rnundial. una interrogante es saber si hay otrdS 

condiciones de susceptibilidad poblacional para m.tquirir. prin1ero. la infección con tipos 

virales que puedan ser mas agresivos y segundo. mas bien explicado por la falta de un 

diagnóstico tcmpnino. presentar cáncer invasor de cérvix. Pan1 ello se ha iniciado un 

estudio de Casos y Controles par..t identificar la frecuencia de los alelos de HLA. que 

participan en la respuesta inmunológica para antígenos. entre los que se encuentran las 

panículas virales. y que pueden estar involucrados con la falta de respuesta hacia c1 VPH. 
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Por otro lado h1 pc:rccpción entre los 111édicos clinicos de encontrar con n1ayor frecuencia 

antecedentes familiares de cáncer cervical entre las pacientes atendidas. la consistencia de 

encontrar un exceso en la frecuencia de ésta condición entre casos de mujeres con lesiones 

precursoras de Cáncer cervical y algunos antccc:dcntes en la literJ.tura sobre la misma 

relación de obsc:rvar hasta 2 veces n1ayor riesgo de ser un caso cuando hay el antecedente 

materno., nos condujo a la prc:gunta de este trabajo. la cual representa el inicio de un estudio 

de seguin1icnto para identificar si efectivamente los hallazgos observados hasta ahora en 

relación a los haplotipos de HLA identificados como protectores. se encuentren 

relacionados con la respuesta a la infección en mujeres que están en riesgo pero que no han 

presentado cáncer. 

Para ello fue seleccionado un familiar de primer grado (hermana .. hija .. madre) de ca.da 

mujer con Cáncer de cCrvix. y de las mujeres sin cáncer. que fueron seleccionadas como 

grupo control en el estudio que dio origen al presente. La idea principal era saber si podría 

observarse diferencias de infección a VPH de alto riesgo entre las dos poblaciones. 

esperando encontrar una mayor frecuencia entre las Camiliares de mujeres con CaCu .. en una 

primera medición. 

Los resultados y rnctodologia que leerán a continuación están enfocados a este primer 

acercamiento de la prcvalccia diferencial de la inlccción. 

TESIS CON 
FALLA DE OEIGL:U 

2 



ANTECEDENTES 

CÁNCER CERVICO-UTERINO 

El cáncer es una enfermedad car..ictcrizada por la fhlta de regulación de los factores de 

transcripción a nivel del DNA que conducen a inn1ortalidad celular. El desarrollo y la 

progresión del cáncer es conducida por una serie de cambios genéticos acumulados. los 

cuáles fonnan parte de una cascada de pasos múltiples con vías de regulación positivas y 

negativas. los que son requeridos tanto para invasión celular como el desarrollo de 

metástasis o.:!:). 

En el Cáncer ccrvico uterino (CnCu) se reconocen dos tipos histológicos: el cpidcnnoide o 

de células escamosas y el adcnocarcinoma. El primero se origina en el epitelio plano 

estratificado que recubre el cctocérvix y el segundo en el epitelio cilíndrico que tapiza el 

canal cndocervical Cl>. 

De acuerdo a la historia natural del CaCu se ha observado que ésta neoplasia se encuentra 

precedida por una serie de lesiones celulares dentro del epitelio cndocen.·ical. Se consideran 

lesiones prcinvasoras y son dcnon1inadas como Neoplasia lntrncpitelial Cervical (NIC). 

Desde el punto de vista. histológico se clasifican en tres grupos NIC 1. NIC2. y NIC3. de 

acuerdo al grado de lesión celular dentro del c:pitctio <·0 • Una chtsificación diferente es la 

propuesta basada en una descripción 111orfológica que: pcnnitió identificar datos que 

sugieren infección por Virus del P.apilon1a Humano (VPH) además de las alteraciones 

celulares relacionadas con el desarrollo de CaCu. Los cambios celulares fueron 

identificados como Lesiones Escamosas lntrn!.!pitctialcs (LEI) de bajo grado. equivalente a 

NICI y LEI de alto gr..ido cquivulcnte a NIC2.3 C!'iJ. Actualmente no hay un acuerdo 

intcnlacional sobre el uso de la non1cnclatura. y cada lugar utiliza ¡tlguno de estos sistemas .. 

considerando sus ventajas y limitaciones. 
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LEl de bajo gr..ido. se n.:fierc a los cmnbios tcn1prnnos en el tan1año. fonna y número de 

células que fonnan el h:rcio cxtcn10 del grosor del epitelio. las cuáles remiten en 

aproximadmncntc el 79.2'Yo. El restante 20.S'!ú se n1antcndnin. o bien. progresaran a 

Jcsiones de ¡lJto grado en un tiempo aproximado de 24 meses. Las lesiones precursoras de 

cáncer cervical se presentan en las pacientes con edades entre 25 y 35 años <6
•
7 >. La tasa de 

progresión a CaCu invusor n:portadu para las LEl de alto grado se encuentra alrededor de 

t .5% (0-4.0%). sin embargo a pesar de la baja probabilidad de progresión. los marcadores 

biológicos o arnbient;1lcs que indiquen con precisión la evolución progresiva no han sido 

detcn11inados en la actualidad. motivo por el cual este grupo de lesiones son tratadas antes 

di.: conocer su evolución final (b.K.Qi. Algunos autores afinnun que transcurre alrededor de 

diez uñas en pron1edio a partir de detectarse ~1lteracioncs de bajo grJdo para llegar a 

presentarse un cáncer in situ. De acuerdo a la edad. el pico de incidencia para N1C3 es de 

35 a 38 años de edad. mh:ntras que para el cáncer invasor es de 48 años. lo que hace 

evidente Ja progresión de la enfermedad con la edad. (K-IOl. 

EPIDEMIOLOGIA DEL CÁNCER CERVICO UTERINO 

El cáncer uparcció en ~1éxico como la segunda causa de mucnc desde 19890 año en el que 

se registraron 40.628 defunciones y tasa de 48.::! por 100.000 habitantes. siendo los tipos 

más fn:cucntes el de puhnón. estómago y cuello uterino con tasas de 6.1. 5.2 y 5.1 

respectivamente. Desde entonces es este cúnccr el responsable del 12.0 % de todas las 

defunciones que se registrun en el país ll ll 

El Cáncer ccrvico uterino (CaCu) es un problema de Salud Pública Mundial. corresponde a 

9.9'% de todas las neoplasias femeninas n:!l. Es el cáncer más frecuente después del c.áncer 

de n1ama. a nivel mundial y el primero en An1érica Latina. donde mueren más de 30.000 

mujeres anualmente por c:sta patologia (ll). En EUA se estiman 19 500 casos nuevos de 

Cáncer invasor de Ccn·ix y 5 000 muertes cada año (1-4). 
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En México el CaCu es la primera caus•t de morbilidad y mon~tlidad por cáncer. En 1999 se 

registrnron 4.590 defunciones con una tasa de 9.3 por 100,000 que significaron el S.6 o/o de 

todas las muertes por neoplasias malignas y la tasa por 100.000 mujeres fue de 13.9. El 

segundo lugar lo ocupó el cáncer de mama con 3A25 casos y después el cáncer de 

cstón1ago que registró 2.329 defunciones. Los grupos 1nás afectados fueron los de 45 a 64 y 

65 y n1ás. con tasas de 31.9 y 65.5 por 100.000 mujeres de sus respectivos grupos de edad. 

La mortalidad por cáncer cérvico uterino en el país va dcsd~ 7.9 hasta 22.6 y las entidades 

con los indices de n1ortalidad más bajos son: Zólcatccas 7.9. Querétaro 9.7 y Nuevo Léon 

9.8. Los estados de mayor mortalidad son: Yucatán 22.6. Oaxaca 19.0. Nayarit 18.5. 

Marcios 18.2 y Veracruz 18.1 «15 >. 

De las 4.590 defunciones registradas en el país por cáncer ccrvico uterino. el 42.8 o/o fue 

notificado por la Secretaria de Salud y el 42.0 % por el Instituto Mexicano del Seguro 

Social; ambas instituciones acumularon el 84.8 % del total de los casos registrados. El 

ISSSTE infon11ó 293 defunciones. que representaron el 6.4 °/o. 1nientras que en las Fuerzas 

Armadas ocurrieron 63 decesos. 1.4 % del total < t 5>. 

FACTORES DE RIESGO PARA EL CÁNCER CERVICO UTERINO 

La gran cantidad de estudios epidemiológicos realizados en la búsqueda de asociaciones 

causales. han 111ostrado que existen nun1crosos factores de riesgo que influyen en el 

desarrollo del carcinoma cervical. Los primeros factores relacionados fueron los 

reproductivos y los involucrados con enfermedades de transmisión sexual <16
•
17>. 

Desde 1842 Rigoni-Stcm ya habia observado que existía mayor incidencia de cáncer 

ccrvico uterino en mujeres casadas que en las monjas. También se sabe que las mujeres con 

más de l O parejas sexuales a lo largo de su vida han mostrado un riesgo diez veces mayor 
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para dcs:1rrollar la cnfcrntcdad con relación a las nn1jcrcs con una sola pareja. Se ha 

reportado que las mujcrcs que inician antes de los 16 años el contacto sexual duplican el 

riesgo de padecer la enfenncdad (lbl. Otros estudios rcaliz:.1dos en mujeres n1onogán1icas 

indican un mayor riesgo de cáncer en quienes tienen una pareja con co1nponamiento 

sexual considerado de aho riesgo. entre las que .se señalan el nún1cro de parejas sexuales. 

experiencias con prostitutas y antecedentes positivos de infección gcnit.il (lb.IK>. 

Otro factor que también ha sido reportado con el riesgo de desarrollar CaCu es el uso de 

duchas vaginales con riesgos de OR =3.5 (1.2-10.5) ll7.) 

El uso de anticonceptivos orales y antecedentes de multiparidad se ha relacionado con el 

riesgo elevado de CaCu. aunque ambos están relacionados con el comportamiento sexual. 

n1:is bien se ha hipotetizado que es debido a la inducción de altos niveles hormonales que 

pueda tener un efecto inmunosupresor <18
•
19

'. 

Se ha reportado que el riesgo de CaCu se incrementa en función de la cantidad y el tiempo 

de dur..ición del hábito de fumar. El tabaquismo es un íactor que se ha estudiado de manera 

importante en la asociación con el CaCu por efecto directo de sus cancerígenos en las 

células epiteliales del cérvix: por disn1inución de células de Langcrhans y como facilitador 

de la acción neoplásica de ugcntes virales. Los reportes no han sido consistentes. ya que 

hay autorc!' que encuentran ric!"gos dos a cuatro veces 1nayor en mujeres fumadoras 

respecto a las no fun1adoras: una relación dosis respuesta. que sugiere un efecto 

¡lcumulativo n:spccto al tiempo de tabaquismo. Sin cn1bargo otros autores han desechado 

esta posibilidad de asociación fH.>r lo que sigue siendo un tema de controversia el papel del 

hábito t;ibáquico en las n1ujeres con Cáncer Cervical ' 20
- 22 • • 

. ·'\.gentes Infecciosos. Los principales agentes infecciosos involucrados con ésta neoplasia 

son Jos que se tr..insmiten sexualmente_ tales corno Chlamydia tracomatis. Virns del 

papiloma Humano (VPH) y Herpes virus tipo 2 (HSV-2). Se piensa que la Chlamydia 

tracomatis al ser un patógeno de transmisión sexual que produce cervicitis crónica de tipo 
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folicul6.1r. puede actuar como un estilnuJo carcinogénico o bien intervenir en Ja progresión 

de NICI hacia lesiones más gr.ivcs. aunque todavia continúa Ja controversia con respecto a 

su papel en Ja etiología de esta neoplasia 07
•
110

• De estos agentes el HSV-2 ha mostmdo 

alguna evidencia de interacción con VPH en Ja oncogéncsis cervical. sin ser totalmente 

dctr.:nninante"'-'. La relación del Virus de l lerpr.:s tipo 2 con lr.:sionr.:s precursoras y cáncer de 

cérvix se basan en estudios sero-epidcn1iológicos que de1nuestrJn elevación de títulos de 

anticuerpos contra Herpes Virus hasta en el 40% de las mujeres con estas patologías c:n.241• 

Sin cn1bargo las evidencias que apoyan la participación del Virus del Papiloma Humano en 

la génesis del CaCu. son detcm1inantes y se han basado en los resultados de fuertes 

asociaciones mostradas en poblaciones control. Estos hallazgos han sido consistentes para 

diversas poblaciones y con diferentes métodos que varían en su sensibilidad y 

especificidad, para medir la infección por VPH i:~-:?t>J. Actualn1ente se considera al VPH 

como una causa necesaria para el desarrollo de CaCu. pero no suficiente, ya que se requiere 

de Ja presencia de otras características relacionadas tanto con el agente (persistencia) como 

con el hospedero (inmunidad) e incluso otros factores intervinientes (tabaquismo. 

multiparidad. etc) para el desarrollo de la enfem1cdad <29 >. 

VIRUS DEL PAPILOMA HUMANO CVPHl 

PATOGENIA: 

Los Virus del Papiloma humano son virus fonnados por DNA con afinidad y capacidad de 

infectar cualquier tipo de epitelio. Desde el momento de la infección que sucede a partir de 

pequeñas soluciones de continuidad en la superficie cutiineo111ucosa~ se establece un 

periodo de incubación variable entre 3 a 9 meses. aunque este aspecto no estoi totalmente 

aclarado. para que se manifiesten las lesiones de Ja infección. La célula blanco es el 

qucratinocito, situado en la lámina basal. Estas células basales son las únicas con capacidad 
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de <li\'bión por In que su inli.:cción result.:.t ohligmfa pura que Cstas sean persistentes y en 

ellas ~e pro<lul'ca la trascripción de los genes tcmpmnns del virUs ( ligurn 1) t.lu.
111

• 
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Ft'<aTJ<A 1 Din-.VC. de la infección por HPV en el cuello uterino (adaptado 
de Tlndle, Natu,. Reviaws Cancer, 2002, 2, 59-'4)) 
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Aunque se desconoce mucho de los apanados rdaciomu.los con la historia natural de esta 

infección fundamentalmente por la imposibilidad. hasta ahor..i. de disponer de sistemas de 

cultivo que reproduzcan. se sabe que el ciclo vital del VPH se desarrolla de manera 

coordinada con la diferenciación y división celular de los qucratinocitos. La infección del 

epitelio escamoso del tracto genital por diferentes tipos de VPH se manifiesta en fonna 

clínica. subclinica o latente cu.J::) . 

EPIDEMIOLOGIA DE LA INFECCIÓN POR VIRUS DEL PAPILOMAHUMANO. 

Las infecciones por VPH n:prescntan una de las infecciones de transmisión sexual más 

comunes en la mayoría de los países. Estimaciones recientes sugieren que9 en las edades de 

mayor actividad sexual. la prevalencia de infecciones subclinicas por VPH puede ser de 

hasta un 40% de la población fornenina con tasas de infección de un l 0-1 So/o anual. En los 

grupos de edad de más de 30 afias. la prevalencia se reduce a un 5-10%. La duración media 

de las infecciones por VPH se ha estimado en 8-1 O meses <H> • Los casos en los que la 

detección de ADN viral es persistente constituyen el grupo de alto riesgo para la progresión 

neoplásica. Los deten11inantes conocidos de la progresión son: el tipo viral. la persistencia 

de la infrcción en exámenes repetidos y. probablemente. la carga viral por unidad celular 

La prevalencia de infección suhclínica por VPH va a depender básicamente del tipo de 

población de estudio. de acuerdo a pcnencccr o no a un grupo de mayor riesgo de infección 

y la edad. Sin embargo los hallazgos son consistentes al reportarse cifras alrededor del 13% 

(8-20%:.) en poblaciones control i.::7.n.JK>. Por otra parte. la mayoria de las infecciones por 

VPH regresan cspontánc¡uncntc. sobre todo en mujeres jóvenes. y Ja duración media de la 

infección por VPH se sitúa entre S y 14 meses. Sin embargo. se considera que las mujeres 
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con citología normal e infección por VPH tienen un riesgo 116 veces mayor de dcsarn."lllar 

una lesión de alto grado. que las no infectadas <33>. 

En la figura 2 se ejemplifica la patogéncsis del carcinoma cndoccrvical, los tipos de virus. 

junto con otros factores que influyen en la progresión neoplásica. así como la posible 

regresión del procesoC33>. 

~pl!ollo dlnmtea 

1 • 
~slO•\=~ LeslOn lllanc!..Car lrtr .. ~tdlll 

7 
""'P ~- (Aden_,clmmaln1ll.ll 

"°" - """ ~·Optr~· 
1Qt> 

• • /..L.SIL\~:~
1141 

'"'- 1-!Sj::~:;_._~y~, ' 
R9nl $n l"enlst!nclt C:...dnan. l'orsl:!fflcll Adenocordnamo 

1ou1 o P•dal 1pld1rmol~ lmuor Invasor 

Figura 2. Patogá>esls del carcinoma endocervicalL 
Franco E. VIII• L Lon¡:lludin•l S1udy of th" Sa1ural llislOr) of llum•n l"•pilloma,•irus lnfecilon and 
Crn.ical Seoplasla In Uradl. R"v ranam Salud Publica 1999 
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CARACTERISTICAS MOLECULARES DEL VIRUS DEL PAPILOMA HUMANO 

El VPI 1 es un i\DN virus pcquc1lo (55-60 nrn dC" diúmctro). de dohk cadcn::l. de 

aprosin1admncntc 7 .900 pan.:s lle: h~'scs. incluido en la ti:unilia Papovuviric.lac. Se han 

dc~crito müs de 150 tipos gcnC:ticos rch1cillnUdos. de lus cuah...'S 85 han sido complctm11cntc 

sccucncim.h.-..s. El gcnl.llll:.l cstú cubicno por un~• cápsidc icus¡iédrica de naturnlc;r.ll proteica y 

no presenta n1c111hra1m de envoltura ( tigunt :; ). La i.:úpside prcscnt¡t 72 suhunidadcs o 

pcnt.:í1ncrns ti."nnadns por cinco unidades protCicas cJ<'• (tiguru 4J. 

Figura 3 ViriOfles de HPV vistos por 
microscopia electrónic.a 

Figur.4 . Dibujo del .aspecto d• Lll caps111e 
icos.aédric.a d9 un VPH, obs•rvmdose 

Lis unidact.s IPl!fltaméric.as 
(.:1llu••.1• U\.. \1h:11u·l., 111 '\1r11' H.t''l".11•·h. '\la1:1111uru,•·h h. .• '\luq1h'." I· \., 'h:1ll.1n \.1 (t•d.,.J :"loe"' \ura.. 

,, . .,,1<.-111u l'r,.,,. 111•· l'l!<r.•I. 
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·1·1.ldos hls genotipos tienen una organiza..:ión funcional 1nuy si111ilar. c:\istic1u.lll una rcgitln 

de control de l<.t replicación y ,.h: h1 trans..:ripciún. unns genes 00 h.:111pr:.111os·· (E) (""carly"") que 

Codifican pnltCÍllaS p:.1ra la rcplic:.1cÍÓll. 1·cgulació11 y llllH.fÍfiC'm.:Í(lll dcl fUllCillllaJlliCnto 

virico ~·celular y unos genes ··1ardíos·· (L) (º"latr.:ººl c.¡u..: codifican las prut..:inas cs1ructuralcs 

que: l(,-,nnm1 Ju c{1psidc.: viric:.1 ( ligura 5 l. 

Figura 5 E.sque.-na de1 genoma de VPH et. 
su forma epis.ómica 

(;arda,,. t;:1rii:lin 1•. ""'11 .. ·c1u .. 1nol .. •n1l:1r ... ., 111: In"' 1•.11ulnn1:niru., hum.1110 .. ~ .. u 1t:lou:il•11 n•n d 

..::inl'"cr ,·i·r" il'"n lllt'"f"lllu. l{t:" lin ( "lin 1•1•1.\ 

La rr.:gi .. 111 n:gula1.h1n1 ( l 1KR) t.:'-lnti..:nr.: d punh1 .JI." '-'rig..:n di: la r.:pli~· .. 11..:1ún del g..:nnrna. uno 

o dos prutnoton.:s ~ fr1cilitad1.1r..:s d..: la transcripciún así con11.1 punt1.1s de- uniún Jc prnh..·ina!'> 

rcprc~oras <le la rc-plic:.1ción. Está sujeta a c .. 1111plcjas inti.:ra~·c1 .. 1ncs i.:on protcinus 

n.:gulaJura~. t:.tnto del virus c1.1n10 Je la célula hué-spr.:.J. TtH,h1s los gr.:ncs :-.l•ll tran~crilllS de 

la 111b111~1 cu.Jcna de- t\DN: :-.in cn1hurgl1. la prc:..r.:ncia de divers,1s pn1111Ptorc~ :.u.:liHlS scgún 

el 111tHni...·n1t1 de la inti.:ccilin pcnnite qur.: algunas pnlleina~ t..:tm1pai-ta11 -.c..:uc1H:ia~ co1nuncs. 

con10 01..:urn: t.:on E4 y E~ 1 
l•i °' 111

• 
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El ADN vírico se encuentra en los quer..ilinocitos basales y parabasales de forma 

extracrOmo.óm.ica y circular. con un número bajo de copias (aproximadamente 20 

cpisornas por célmla). manteniendo una infección subclinica. Las infecciones productivas 

requieren Wla dibcneiación celular del epitelio estratificado .. que permita la expresión de 

los promOIOrc:s víricos dependientes de la diferenciación celular. 

En este -ambicmc .. el virus es capaz de expresar intensamente cienos genes. replicar el 

ADN Y Cmamblar el virión. mediante la expresión de los genes Ll y L2. que codifican las 

proteínas 1ll3)'0r y menor de la cápsidc vírica. Finahnentc el virus es eliminado con las 

capas supcrficiaJcs del epitelio <4 º·41 ). 

En resumen la expresión di! los oncogcncs víricos en las células infectadas conduce a una 

serie de efectos tales como los scfi.alndos en la tabla 1. 

e1 

E7 

lnicl~ci.On de- ta l"e-plicación del AON 

R.egu1ación transcri¡::clo.nal-. rcplic.aci~n del ADN 

Ruptura dol ci1oesqueleto 

Pro'!eina trans.fcr-manto que inlet'~ctüa cori 
receptores de l.actCM'es de ere cimiente 

Pro1efna trans.tcamanta .. -se une a p.53, •induce 'filLJ 

cterra-dación 
Pro1efna trans.fc>rmante .. -se une- a p105RI! y libera el 
ract'Of" -deo tr~rwscri1>clón EF2 

L "1 Pro1efna m¡tJvor de ta cAosidil! 

Tabla 1.· Funciones princip.akHi de l<llfi pro-In.as codillcadaa 
por los genes de VPH 

G1o1rcl• A, G1o1rii:llo P. ""'"'"""'"" lll••l•·c.·uhtrr-. de.• lu .. p11¡1il•111u1'" i..-u .. hu111unu<ri. ~ .. u ..-elación cun <-1 cincer cfrvico 

ut<>rino. Re .. · tn .. Clin l'IQ;\ 
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DIAGNÓSTICO DE LA INFECCIÓN POR VIRUS DEL PAPILOMA HUMANO 

DIAGNÓSTICO CLÍNICO: 

El diagnóstico clínico de esta infección viral se basa en la inspección ocular directa. q':'c 

permitirá identificar las lesiones clínicas., y en Ja visión magnific:ida mediante _colposcopía. 

El examen colposcópico tiene como objetivo detectar las lesiones. s-ubclinicas. que se 

expresan como epitelios blancos tras la aplicación de ácido acético_ al 5%. Deberá 

igualmente practicarse una exploración colposcópica integral del tracto genital inferior 

(TGI). siguiendo los siguientes tiempos <-4l-W) : 

1.-0bscrvación de las imágenes vasculares. que pueden orientar sobre una posible 

lesión intracpitclial acompañante. 

2. Aplicac1ón de ácido acético al 5%~ que produce una vasoconstricción y una 

COU!,;ulación de las citoqucrntinas ccJulares. aumentadas en los epitelios a:fectados. lo 

que pcrnlite evidenciar las lesiones subclinicas como cpitdios blancos y las formas 

de expresión minima como espiculas blancas sobre una mucosa nonnal. 

3. Test de Schíllcr. que consiste c:n la aplicación de una solución de lugol. a la que 

reaccionan las mucos.:ts gc:nitales. productoras de glucógeno. tiñéndose de color 

caoba. n1icntras que las lesiones VPH subclinicas aparecerán yodo negativas o con 

una captación parcial de limites netos. 
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DIAGNÓSTICO CITOLOGÍCO: 

La cito1ogia rutinaria mediante triple toma (vaginal, cxo-ccrvix y cndo-ccrvix). a la que la 

mujer se somete pcriódican1cntc como procedimiento de scrccning del cáncer ccrvical9 

pcnnitc un diagnóstico de presunción de infección por VPH en presencia de cambios 

citopáticos en cClulas superficiales. como coilocitosis. multinuclcación. arrugamiento 

nuclear. disqucratosis y atipias leves, o ante un diagnóstico citológico de lesión 

intracpitclial. cuya relación ctiopatogénica con la infección viral es universalmente 

reconocida C
45

•
4
"•. Estos diagnósticos citológicos demandan un ex.amen colposcópico 

rninucioso, el cual ha demostrado una sensibilidad mayor que la citología en el diagnóstico 

de la infección genital por el VPH. y seria aconsejable. si se dispone de medios, una 

determinación de ADN de VPHs de alto riesgo para identificar el tipo viral existente. En 

lesiones precursoras. todo epitelio acctoblanco de cualquier localización deberá ser 

biopsiado y en caso de n1ulticcntricidad de la infección por VPH. se deberá realizar un 

muestreo de las lesiones de mayor significancia clínica «47
•
4 tl>. 

DIAGNÓSTICO l\.fOLECULAR DE LA INFECCIÓN POR VPH. 

En el momento actual se disponen de métodos con una sensibilidad y especificidad 

superiores a las técnicas histológicas clásicas. técnicas inmunohistoquímicas para detección 

del antígeno y la detección de la partículas víricas por microscopia electrónica (ME) que 

han sido utilizadas en la detección de la infección viral y que carecen de sensibilidad en la 

detección de infecciones subclinicas y latentes. Sólo los métodos moleculares permiten el 

diagnóstico de las infecciones latentes. la detección del ADN. incluso cuando está 

integrado. caracterizan el genotipo viral y detectan la presencia de infecciones mixtas y los 

más recientes permiten la cuantificación de la carga viral ( Real-time PCR). En la tabla 2 se 

relacionan los n1étodos que permiten la detección y la gcnotipificación del VPH (49
·!1 2>. 
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Tabla 2. Técnicas de Tipificación 

1. Hibridación in s.i 

2. Sootnem blct 

3. Ooltilol 

4. HOñdac16n con mezcla de sonda de allo y bajo riesgo• 

5. UPA 

B. Une b!alllng 

7. ~enaaáón 

8. RQl~inePCR 

Las técnicas de hibridación han sido las más utilizadas en estas se rcponan sensibilidad del 

98% con una especificidad del 85.o/o cuando la n1ucstra estaba asociada a citología 

convencional .. hasta la aparición de las técnicas de amplificación de ADN~ si bien tienen el 

inconveniente de necesitar mayor cantidad de AD!" para su detección y tipificación. 

Independientemente del n1étodo utilizado emplean sondas de ADN o ARN especificas que 

permiten detectar secuencias características en los tejidos. La mayoría requieren ex.tracción 

previa y purificación del ADN de Ja muestra clínica y por lo t¡mto no son aplicables .. a 

priori" a muestras fijadas con fonnol o parafinadas. Las técnicas de hibridación "in situ" en 

sus distintas modalidades reportan sensibilidades que van de 98 al 99º/o con una 

especificidad del 86o/o no requieren extracción ni purificación de ADN y se pueden aplicar 

a muestras fijadas con fonnol o parafinadas. La eficacia de éstas técnicas varían 

dependiendo de la técnica y del procesamiento de la misma. 
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La elección del 1nétodo depende de la información deseada y todas las tCcnicas tienen 

ventajas y desventajas. que se relncionan con el n1Ctodo. la experiencia del personal que la 

realiza y la necesidad de una rúpida respuesta. No obstante. de todas ellas sólo la técnica de 

captura de híbridos (Digcnc l lybrid Capture Sytcm) (figura 5). que pennitc la detección y 

tipificación del tipo de virus (Alto y bajo riesgo). esta aprobada por la FDA (U.S. Food and 

Drug Administration). El método de captura de híbridos (HC2-VPH test). es el único 

método con1crcializn.do. que pem1itc en rasp¡1dos de cérvix o en muestras de biopsias la 

detección cualitativa de un total de 13 tipos de virus. diferenciando aquéllos de alto riesgo 

(tipos 16. 18. 31. 33.35. 39. 45. 51. 52. 56. 58. 59. 68) de los de bajo riesgo (6. 11. 42. 43. 

44). Utiliza sondas de ARS que reconocen las secuencias especificas de los diferentes tipo 

de VPH. Los híbridos de ADN-ARN que se forman en solución son capturadas por 

anticuerpos anti-híbridos inn1ovilizados en n1icroplaca y reconocidos mediante 

amplificación de señal por quin1ioluminesccncia. 

El procedimiento es facihnentc automatizable y más asequible que las técnicas de PCR. La 

sensibilidad y especificidad del ensayo de captura de híbridos depende del valor umbral 

establecido. Con 1 pg.lnll se obtienen los mejores resultados y es por c11o recomendado este 

v;\k"'lr utnbr.il~ aunqut!' tan1bién se ho.n utilizado otros valores de 0 .. 5 a 5 pg/ml. u 3 •54>. 
Las principales ventajas del sistema podrían resumirse en: 

l) :\1enor dt!'pcndc-ncia de la calidad de la muestra recogida. 

2) Lectura objetiva y cuantitativa de resultados. 

3) Facilidad dt!' adaptación al laboratorio clínico. 

4) Auton1atización dd proceso. 

5) Elevado n:ndimic-nto por unidad de persona/tiempo. 

6) Alta reproducibilidad entre laboratorios. 

Las lin1itacioncs m:tualcs del sisten1a son esencialmente de costo y las derivadas de la 

necesidad de idt!'ntificar cspccificamcntc el tipo de VPH involucrado en la infección. 

TESIS CON 
FALLA DE ORIGEN 

17 



TECNOLOGÍA DE CAPTURA DE HÍBRIDO 

l. 
2. 

3. 

4. 

s. 

CESNATUKAUZACÓN 
HIBRIDACIÓN CON SONDAS ARN 
DE ~TO Y BAXl RIESGO 
CAPTURA DEL HÍBRIDO AON/A~N 
MEDIANTE AfmCUERPOS ANTI­
ADN/ARN 
FIJACIÓN AL HÍBRIDO DE 
ANTIOJERPOS ANTI·~/~ 
MARCADOS CON FOSFATASA 
ALCALINA 
D€TECCIÓN DE LA ENZll'tA FUADA 
l'tEDIANTE SUSTRATO 
OVI MI Ol.l.JM.INISCENTE 
(t>IOXIETANO) 

FIGlJU.A ::;. Tt.'.·1..·nicu d1.• 1.·:•ptura th.• hihrit.ln~ 

1•a11illonu1,iru., H.1·1•ur1 I''''«• 

Se ha n:portw .. h.J un<.1 scnsihilidm.l Ud IOOC?-~. en la dch.·cción 1..h: Sii. alto grndo. c1..lll el :-;.ish:ma 

'-k· C:uptura de llíhriJos 11. aunque con una cspccilicid~u.J dd N7.6°A:1 cuando lu 1111..h:str<.1 

...- ... 1.1b~1 <.bt1..:iad<.1 a dtuhigia con'\'1..'111.:ional. y dd X5.fl"., ~¡ hahi¡1 sido trutat.ht con dtt1!tlgi;1 

liquida. 1..'tlll 'alun:~ prcdkfr~tis positivo~ dc l·-L2 1!-f, y "-~·~í. n:spcctivarncnt~. Si Ja 

pr1..·,akm.:ia '-'~ mu~ dc'\'ada. la cspccilicid<.11.J dd 111..:tt1do es tan h¡1ja l.{UC' tlll n.:sult~1 

..t1~1.:ri111i11~1ti\.~1 su utili..-al.."Íún. P1..1r otru p¡1nc. si consiJl.."r;1n1os que el valor pn:dicati\.o 

n..:gati\ o Je la l.."aptur;1 Lh.: hihri1..hl es del 100'!'0. el test de- \'PI 1 cs muy ai.J..:cw1do para 

..;..:h:'-·..:illflar la~ pa..:i1..•nt..:s l.."llll ..\St.l1S (cdulas c-~ca111t.1sa~ atipkas de- signiti..:udn inci..:rhl)..: 

1111\.•1..·1..·iún pur \'PI l. qu..: Jeh..:n scr rcrnitiúas pan1colpt1sc, ... pia 1 .. , '"'. 
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ASOCIACION GENE:TICA DE HLA Y CÁNCER DE CERVIX. SUSCEPTIBILIDAD 

A LA INFECCION POR VPH. 

La susceptibilidad del huésped puede ser también un importante factor relacionado con el 

desarrollo de cáncer cervical,. ya que la susceptibilidad a la enfermedad está asociada con 

ciertos haplotipos de antígenos de leucocitos humanos (HLA) <57> • 

El complejo de HLA (Human Lcukocytc Antigcns) codifica para las moléculas antigénicas 

de clase l .. 11 y 111 que funcionan como elementos que reconocen antígenos propios y 

extraños (virus .. bacterias .. hongos. cte.). Su principal función es la presentación de péptidos 

antigénicos a los Linfocitos T. Los fragn1cntos péptidicos (8-10 na de longitud) se unen por 

fuerzas no covalcntcs a la superficie de las n1oléculas de HLA para ser transportadas a la 

superficie celular fSK.s•n. Los diferentes agentes biológicos generan diferentes fragmentos 

antigénicos, asi un rnismo agente con10 seria el VPH. desencadenará diferente respuesta 

dc:pcndicndo de su capacidad antigénica para un tipo viral 16 o subtipo viral que genere la 

infección. Por otro lado se propone que las n1oléculas de HLA difieren en su eficiencia para 

unir secuencias particularc:s de aminoácidos de los fragmentos antigénicos. así que se 

c:spcraria que algunas moléculas de HLA sc:an mejores que otras para la presentación de 

~mtigcnos al sistcn1¡1 inrnunc. Para ello los genes de HLA son altamente polimórficos lo que 

pennitc rnilcs <le posibles combinaciones que mejoran las posibilidades de adaptación al 

medio a1nbicntc <~k-6!). 

Dur:.intc una infección por VPH hay una cascada de expresión de genes de VPH que siguen 

a la difcn:nciación de las células blanco de la infección: los qucratinocitos (células 

epiteliales): este proceso inicia en las células basales y culmina en la liberación de viriones 

de '\/PH de qucratinocitos diferenciados que son exfoliados a la piel o a la superficie de la 

mucosa tt>:?l • Los antígenos virales son reconocidos en la supcl"ficie de las células infectadas 

en la fonna de cadenas cortas de péptidos unidas a las moléculas del sistema de HLA clase 

1 o 11 '"' 1 
• El complejo formado de HLA y el antígeno pcptídico viral migran a la superficie 

celular donde ocurre el reconocimiento por los Linfocitos T citotóxicos o los linfocitos T 
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coopcradon ... "S a travCs .. h: lus rcccpton:s de las celul:.1s T (TCR). los cu;:ih:s snn aharncntc 

cspcciticos para el rccon(1ci1nicnto de antígenos 1
""

1
• Las c:.1dcnas de pCptidos virales ~on 

gc..•ni:radas J'k'"ff proh:oli~i~ de protcin:.1s virales en d citoplas1na y trnnspurtadas pur 

complejos pcptídh:ns coditic:.1dos por los genes T/\P-1 y TAi'-:?. al rcticulo cndopl:."1smico 

dún'"h: se une a nuevas rnolCculas sintctiz:.1das de 111.A 1""' 1 . Las rnolCculas del sistema de 

11 LA 1 son expresadas en la superficie de tnd:.1s las células nucle:.1das. por In tanto lns C:TI.S 

anli-,·in1lc:s son un 1nec;.111isn10 cl'Cctor podc:roso para la cli1nirn.1ciún de las células 

virnl111cnh: infc:ct:.1das ~"111 t.a activaci'"ln de: los c·1·14s rc4uicrc:n dcl rccomK·in1icnto di: 

antigcnos cxtntllos n:ali,1adl1 pe.ir las células ··pn1IC:si'"111;:1lcs·· prc~cntadl1ras dc antigcm1s 

ti\PCs). tules eoml1 lllS mal.'.'n.1fogl1s. lc.1s linfocitc.1s By las células dcndriticas 11.-ig. 6). 

, _ · Ly~as.ome 

;¡~~;D~ D_. ·;. 

-.:_~, --'\o __ , 
Mocraphdge 

"'.. 
.. -flll\'1>11 r 1 l11\tutompatlb1llt4 

co4-• o.¡-p.-- 111Ull•CUll" 
-····111111 .. 

--- T cell recPptor 

1-'U;l:HA. h. ll1;.1!.!rani.1 \."'lluc1nllticu <IU'-" r'-·prc''-'lllit 101 íor1n:.H·1ú11 th.· '-"adl..'1101., 

Jl'-ºJllUJic;1., d'"· ,-1•11 ¡1ar:1 .,u tran.,purtl..' hotl..'ia 1:1 "llJ»crriL'iL· '-·L·luh1r ;1 11·;1\(•., tic l;1 uniúu 

'-"º" la .. 1nnh'.·cula., dL· llLA cl:t'."'-" 1 y 11. pn:.,'-·nt:.i11tlulo1., ;1 h1., l.i11f11l'it••" T. •lll'-" 

lll"'l!"nC:tlh.•nantn la n:.,puc.,la in1n111u.•. (;arrido 1-'. ('alo1t·ra l. '•llnral lli~tur~ uf llL.'\ 

e'prll"~'l>ion durini.: tun1ot1r de .. elnp1ueut. lmrnuuolui.:~ ruda'.\ 1•1•1.\;l.a:4'•1·-'''"-
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GENÉTICA Y CÁNCER CERVICO UTERINO. 

rocos estudios han evaluado la relación familiar en cáncer cervical. Sin embargo. todos los estudios 

han sido consistentes en los hallazgos que se refieren a un exceso en el riesgo familiar de CaCu. 

Recientemente. se ha señalado evidencia epidemiológica que demuestra una predisposición genética 

al cáncer cervical. En el trabajo se señala un riesgo de 1.83 (l.C.95º/o=-l .77-l .H8) de haber padecido 

cáncer de cérvix para las madres biológicas de los casos. mientras que para las madres adoptivas el 

riesgo relativo no fue diferente de la unidad (1.1. 0.76-1.5). El rii:sgo relativo para las hcnnanas 

biológicas d..: los casos fue de 1.93 ( 1.85-2.0). mientras que para las hermanas no biológicas de los 

casos. el riesgo fue de 1.1 (0.8-1.5). Indicando que hay un riesgo elevado significativo para Jos 

familiares biológicos de primer grado de mujeres con cáncer cervical 1
""

1 (Fig. 7). 

Q.5 

···--~. 

3M - Madre Biológica 
3S - Hennana Biológica 
o\.M - Madre Adopfrva 
...:as - Hermana no Biológica 

· -. -' · · :-IS- Media Hcnnana 

H¿~~~;~~HEiM<-.. ~~~1--~~;:~7a ~~::::::ar;::::t::,1;,:;':;,a 
·- ,,.,.~:~:;:'"'.-- . 

FIGURA 7. IUese,u H.d~th·o par• C&ncer Cer\.·ical de acu-.•rdo al 
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En °'1D de los 11..~tudios se señala un riesgo familiar de 1.59 (l.C.95o/o=l.49-l.7) y de 2.01 

(LC:~.2 1.55-2.53) para CC in situ e invasor respectivamente. al comparar ambas tasas para 

CaCu i:a situ e invasor en las hijas de madres con el diagnóstico cn comparación con la observada 

en hijas de madres sin cinccr in situ o invasor. En este mismo estudio se encontraron riesgos 

clevadoa para otros tipos de cáncer entre las hijas de pacientes con CC como fueron los casos de 

cáncer pulmonar 2.66 (l.C.95%=1.63-4. l I ). cáncer de piel 2.8 (l.C.95%= l.2-5.51 ). cáncer en 

cavidad oral 2.16 (l.C.95o/o-=l.1-3.R6). recto 2.40 (l.C.95º/o=l.03-4.72) y ano 5.36 (l.C.95%=1.46-

13.72) .. 71
• estos cuatro tiltimos sitios de afectación por cáncer. asociados también con infección por 

VPH-

. . ~--:: 

Fig. S. Ta!<i.a de lm..·idenda por ,·dad csp,•cífica al dia~nóstico de Ca Cu in !l>Ítu en hijas por 

pre!>enda de Ciincer en la nutdrc. 
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA: 

Desde 1986 se ha rcponado que el CaCu se encuentra significativamente mas frecuente en 

madres y hermanas de pacientes con CaCu que en familiares femeninos de mujeres sin 

CaCu. Este 41,g:rupamicnto familiar sugiere que algunos de los CaCu pueden tener un 

componente genético primario. 

El principal agente etiológico identificado para el desarrollo del CaCu.. es el VPH. 

sobretodo los considerados de alto riesgo. Asi9 una de las primeras condiciones que debe 

presentar la mujer en riesgo de desarrollar CaCu es tener una infección positiva a VPH. Sin 

embargo del total de mujeres infcctadas9 solo un pequeño porcentaje tienen el riesgo de 

desarrollar c::inccr invasor. Esta condición es posible que se deba a un mecanismo de 

evasión al sistema inmune que permite al VPH dar inicio a una serie de interacciones 

celulares que tienen como con~ccucncia la persistencia de infección e integración viral al 

gcnoma del huésped. La respuesta inmune depende en gran medida del reconocimiento 

;:mtig..!nico de las partículas virales por el huésped. Lo que ha conducido a algunos autores a 

mencionar que depcndicndo de la respuesta inmune. pueda existir mayor susceptibilidad a 

la infección primero. y al posterior desarrol1o de CaCu .. 

Si esta respuesta inn1une esta mediada por Ja herencia y puede conferir ciena 

:-o.usccptibilidad a la infección de VPH de alto riesgo. daría mayores probabilidades de que 

Jos farniliares de prirncr grado de una mujer que desarrolló cáncer invasor. compartan el 

riesgo de susceptibilidad. Una forma indirecta de saber si los fan1iliarcs de una mujer de 

r-~~~~~~~~~~~~-. 
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CaCu tienen mayor riesgo de infección a VPl-t de alto riesgo. seria comparar las 

prevalcncias de infección por VPH de alto riesgo en un grupo de familiares de primer grado 

de mujeres que tuvieron CaCu en relación con un grupo de familiares de mujeres de primer 

grado que no presentes CaCu. 

Así nuestra pregunta es Ja siguiente: 

¿Existen diferencias en la prevalencia de inf'ección por VPH de alto riesgo entre las mujeres 

familiares de primer grado (hija. madre o hermana) de mujeres con CaCu de reciente 

diagnostico en relación con mujeres familiares de primer grado (hija. madre o hermana) de 

mujeres sin CnCu? 
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HIPOTESIS. 

De :icucrdo a los antecedentes previos en relación al aumento de riesgo en familiares 

biológicos de primer grado de pacientes con CaCu se establece la siguiente hipótesis: 

La frecuencia esperada de infección por VPH en f..'1.miliarcs de primer b-Tado de mujeres con 

CaCu es al menos ~os veces mayor que la observada en los familiares de primer grado de 

mujeres sin CaCu. 

r-=TE=s=1s=-c~O-N----. 
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JUSTIFICACION. 

A pesar de los antecedentes de riesgo familiar aumentado entre las hijas o madres con el 

antcccdr.:ntc positivo de CaCu no hay suficientes evidencias que muestren esta asociación y 

no existe ningún reporte en México que considere el tema. El contestar ésta interrogante 

darla sustento para considerar el antecedente positivo a CaCu como un factor de riesgo para 

presentar infección por VPH o bien lesiones precursoras de Ca.Cu. La información 

generada de este trabajo permitiría generar hipótesis sobre poblaciones con mayor 

susceptibilidad a la infección. quizá mediada por las caractcristicas genéticas presentes. Por 

otro lado no se debe olvidar que aún cuando exista una alta posibilidad de riesgo genético 

para ser susceptible a la infección por '\tPH. el evitar el desarrollo de un CaCu invasor 

dependerá de evitar la exposición. que como sabemos el mayor énfasis debe ser dirigido 

hacia la evaluación de las medidas que contrarresten la posibi1idad social y biológica de la 

infección por el principal agente causal del CaCu. el virus de papiloma humano. 
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OBJETIVOS. 

Identificar diferenciaS en la prevalencia de infección por VPH de alto riesgo en familiares 

de primer grado de mujeres con y sin diagnóstico reciente de CaCu (en una muestra de la 

población mexicana que se atiende en Hospitales de tercer nivel.de atención médica en la 

ciudad de México). 

Específicos. 

1. Identificar la frecuencia de infección por VPH alto riesgo en los grupos de estudio. 

2. Identificar la frecuencia de antecedentes hereditarios farniliares por otro tipo cáncer 

en los grupos de estudio 

3. Identificar factores sociales~ demográficos y reproductivos asociados a la infección 

por VPH de alto riesgo en la población de estudio. 
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¡MATERIAL y MÉTODOS. 

DISEÑO DEL ESTUDIO. 

El diseño propuesto es el de un estudio transversal comparativo de dos grupos 

independientes. uno con antecedente positivo a ce en fan1iliar de primer grado y un grupo 

sin éste antecedente. característica que fue considcradc. como la variable de exposición. La 

variable de efecto o de respuesta fue la prevalencia de infección por VPH de alto riesgo 

medido en DNA de células epiteliales cervicales. 

Una íonalcza de ésta propuesta es la posibilidad de haber validado la variable sobre el 

antecedente de ce. ya que quiénes tuvieron el antecedente positivo. fueron casos incidentes 

diagnósticados por clínica y confirmados por estudio histopatológico. Las mujeres con 

antecedente negativo fueron seleccionadas de los familiares de controles a quiénes se les 

realizó estudio citológico y/o colposcópico para confirmar la negatividad de CC o lesiones 

precursoras. 

Mujeres 
conCC 

~1ujercs 
sin ce 
(Controles) 

Critc-rios 
de 

Inclu­
sión en 

Fam. 
lcr. 
Grado 

Parti­
cipa­
ción 

Vol unta 
ria 

VPH+ 

VPH -

VPH+ 

VPH-

Las medidas de frecuencia estimadas en este estudio fueron de prevalencia y como medida 

de asociación las razones de prevalencias C
7
0). 
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LUGARES DE ESTUDIO. 

Hospital de Oncología. Centro Médico Nacional Siglo X.XI. Instituto Nacional de 

Cancerología. Secretaria de Salud. Hospital General de México. Unidades de primer nivel 

de atención médica en donde se realicen estudios de citología cervical. de ambas 

instituciones (SSA-IMSS) 

El Instituto Nacional de Cancerología y el Hospital General de México son unidades de 

tercer nivel de atención médica. de alta especialidad en cnfcnncdadcs oncológicas. A éstas 

unidades hospitalarias son referidas o acuden por iniciativa propia población de nivel social 

y cconón1ico medio. medio b:ijo y bajo que no cuentan con seguridad social médica. Forma 

pane del sistema Nacional de Salud. tiene una amplia cobertura en la ciudad de México y 

en estados colindantes. además cuentan con personal cspcci~11iz;1do para el diagnósticOo y 

tratamiento de lesiones precursoras y cáncer invasor. 

Las unidades de primer nivel de la Secretaría de Salud. y del 1~1SS fueron seleccionadas en 

función del lugar de residencia de las n1ujcrcs con Ctlnccr cc:rvico uterino para identificar 

mujeres sin Cáncer ccrvico uterino que radicaran en la n1isma árc:a gcografia y poder captar 

a su familiar de primer grado. 

En estas unidades de primer nivel de atención médica. se atienden un promedio de 30 a 40 

n1ujen:s diariatnentc que acuden a realizarse el estudio de Papanicolaou (Pap). en el 

programa de detección oponuna de cáncer. 

TESIS CON 
FALLA DE ORIGEN 

29 



POBLACIÓN DE ESTUDIO. 

La pobh1ción c..k estudio cnn antccct.kntc positivo estuvo representada por un familiar 

fc1ncnino de- primi.:r gr;u..10. que pudo haber sido la hij:.i. hermana o 1nmlrc de una mujer con 

diagnóstico reciente de CaCu. El grupo de 111ujcrcs sin antecedente fuc.:ron fan1iliarcs di.: 

prirncr grado de una mujer sin CaCu considcruda en el estudio índice como control. 

(Ancxol ). 

:-.tUJER CON CaCu MUJER SIN CaCu 

! ! 
Fa1nilio.r de Pri111t.!r Grodo 

~ 
F"~~ 

l lija :-.1adr<! 1 Icrmana 

'/v~' 
VPH (+) VPl-1 (-) VPH (+) VPH (-) 
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SELECCIÓN DE LA POBLACIÓN DE ESTUDIO. 

l) Familiares de mujeres con C:1Cu. 

Criterios de l11c/11sicfo. 

Ser familiar biológico de prin1cr grado (hij:1. n1:u.irc o hermana)~ de una mujer con 

diagnóstico de Cúnccr de Cérvix invasor incidente. 

Cualquier edad 

Antecedente negativo a Lesiones precursoras de CaCu o invasor (Pap) 

Inicio de vida sexual 

Residente del área metropolitana 

Criterius de El:c/usión. 

Criterios d.: eliminación. 

Familiar de un caso en el que se dcscanc CaCu invasor. 

- Emb:1razo 

Presentar antecedentes de cnfcm1cdadcs inmunológicas 

No contar con muestra biológica 

- Falta de aceptación de consentimiento infonnado. 

2) F:1111ilinrC"s de mujeres sin C'aCu 

Criterios de Inclusión. 

Ser fo1niliar biológico de prin1cr grado (hija~ n1adrc o hcnnana). de unn mujer sin 

diagnóstico Je Cáncer de Cérvix invasor. 

Cualquier edad 

,.'\nt1..~cc-dcntc negativo a Lesiones prccursor~1s de CaCu o Invasor (Pap). 

Inicio de vida sexual 

Residente del {trca metropolitana 

Crirerios de.• clilninaciún. 

F:1miliar de un caso en el que se dcscanc CaCu invasor. 

- Embarazo 

- Presentar antecedentes de enfcnncdadcs inmunológicas 

No contar con muestra biológica 

Falta de aceptación de conscntin1icnto infonnado 
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TAMAÑO DE MUESTRA. 

Para la búsquc1fa de diferencias en la frecuencia de infi:cción por VPI 1 de alto rú:sgo. entre 

los dos grupos de C"studio~ se considcrnron los siguientes criterios: 

Frecuencia esperada de Infección por VPI 1- DNA en población general (familiares de 

mujeres sin antecedente de CaCu) = l 3'Yo'27
•
37

·JKI 

Frecuencia esperada de infocción por VPH-DNA en población expuesta (fon1iliarcs con 

:mtcccdcntcs de CaCu) = 26º/l,u.t.i 

Nivel de confianza del 95'!--ó 

Podi:r de la prueba de SOo/u 

Relación de expuesto / no expuesto= 1 

La fónnula utiliz;ida para obtener diferencias de proporciones fue: 

(Zcx/2+Z¡3}' p ( 1 ·p )(r+ 1) 

n = ----------------------------

(d)' r 

donde: 

p ~(pi+ rp2) I (l+r) 

pi =proporción de cx.po~icfrin al VPII en el gn1po con antecedente familiar de CaCu 

p2 = proporción de exposición al VPI 1 en el grupo sin antecedente familiar de CaCu. 

r = razón de expuestos y no expuestos l: 1 

d = di forcnci:1 esperada entre las familiares de primer grudo de 111ujcrcs con y sin CaCu . 

El t~unaño estimado resultante: No= 160 (fümilian:s de primer grado de mujeres con CaCu) 

N 1= 160 (familiares de primer grado de rnujcrcs sin CaCu) 

NT= 320 

El tamaño de muestra se aumentó en un 10%) por hts posibles pérdidas relacionadas con la 
falta de cu1nplimiento en los criterios de inclusión. 
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VARIABLES 

Varinb1c de Exposición. Antcccd..:ntc F~uniliar de CaCu. Dos categorías: 

Familiar femenino de primer grado de una nn1jcr con CuCu. 

Familiar femenino de primer grndo de una mujer sin CaCu. 

V01riabJc de efecto. Infección por virus de papilon1a humano de alto riesgo. 

Dctcnninación positiva / negativa, de acuerdo al n1étodo de captura de híbridos 11 (Razón 

RLU control/ n1ucstra >1 ). 

Otras variables (Anexo:!) 

Edad, cscolarid;1d, estado civil. nivel socicconó1nico, tabaquismo. 

Reproductivas. Edad de menaren. edad de inicio de vida. sexual, número de comp:iñcros 

sexuales. gestaciones. partos. abortos. 

PRUEBA PILOTO: 

Se tomó una mu~stra de Ja ¡~.._1bhlción de estudio pura ver la factibilidad y Ja validación del 

contenido del cucstinnari~1. así como el tic1npo cn1pJcadt.'l con cada paciente para 

responderlo. La ...-~tlidcz interna -.k las prcgunt;1s davc del cucsti-.,n:1rio fueron cv~1Juadas en 

c:-ota 1.'tapa. cot11p;tr;1ndo la:- ri.·:-¡iuc:--t~ts con la:-. ubsi.:rv;1das l.!'11 d expediente clínico. El 

acuerdo intcrobscrv~1dor fuc- 1.'' .tluado 1..·n un grupo de variables (1..·dad. fecha de nacimiento. 

c-sc1.,t1ridad. inicio de 'id;.i :-.:.'.. ual ~Ktiv;.i. gestaciones. tab~1qui:-;mo ). obtcnic:ndo un valor 

pro1111..·dio de kappa que flu1..:tu~1nm entre 0.62 a 0.75 de las variables anteriores. todas ellas 

cv;1tu~u.tas en forn1a <lu.:ótor11~1. valores que de acuerdo con los criterios de Landis y Koch. 

Altn1~111 ... l Byrt con con:--1dcr.hh1s t.:tHno buen acuerdoc7
l> 

L~1~ 1..·nli.:rm1..·1·as que particir.1n111 en la c ... "llccciún de datos fucr .. H1 capacitadas en la técnica. 

de la 1..'nt1evi:--t;1. el manejo d..:! cu.::-.tiunario y en la to1na de muestras biológicas. 
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DESCRIPCIÓN GENERAL DEL ESTUDIO: 

Una vez. i.:v:.lhmdo y :.1prc1budo el proyecto de investigación por los comités correspondientes 

Hospital de Oncología. Centro ~1édico Nacional Siglo XXI. Instituto Nacional de 

Canccrologia, Sccn:t:.irh1 dr.: S:.1lud. l lospital General de ~1éxico. Unidades de pritncr nivel 

de atención médica en donde se realicen estudios de citología cervical. de ambas 

instituciones (I~ 1SS 0911000-2..l.'03/00. 0511001-9/04/01. SS.A 000161C1-15/02/00 Ancxo3). 

~e procedió a dar inicio al estudio de investigación. 

El estudio inici(.-'l por ü.kntifo .. :;1r mujeres con C:.1Cu que tuvkran un fainiliar fcm.cnino de 

primer gr:.1do que cum1,ticr:.1 ú1n los criterios de inclusión y que quish:r~ participar en el 

estudio. De acuerdo al {m:a gcognHica por c.ldcgacioncs políticas. dentro del área 

rnctropolitana. cn dondc fm:n.ln idcntific~1das las 111ujcres con CaCu. se seleccionaron las 

unidades l.k prin1er nivcl de atcnción médic¡1. tanto del Hv1SS (:?.O. 28. 31. 44. 75 y 92) 

con10 de la SSA (~00.301.601.701 y SOl). para la búsqueda de las mujeres sin CaCu que 

tuviern un fomilian:s d..: primer gr;tdo que cumpliera con los criterios de inclusión y que 

quisiera participar en el c~tudio. El número de familiares d..: 1nujcrcs sin CaCu 

sdcccion:1c.h1s por c~1do unidad de primer nivel se n::ilizó en fonna proporcional al número 

de fan1ilian:s de 1nujcrcs con CaCu observados en esa área . ..-'\ las familiares que cumplían 

tos crikrios de inclusión se le:-; pidió firmar un:i carta de conscnti1nicnto. Así acuda familiar 

~e le aplicó una entrevista dirigido por personal de cnfcr111eda capacit~tdo para tal fin. 
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RECOLECCIÓN DE MUESTRAS PARA VIRUS DE PAPILOMA HUMANO. 

Se explicó a las mujeres panicipantcs que el proccdimicntl1 n.:aliz;1do sería similiar .'..l la 

ton1a de una rnucstra de Paranicolaou. A<lcn1:."1s de la 1on1a di: una rnucstrn de citologht para 

el procedimiento h;1bitual de Pap. se tomó una muestra con c~1obrush (Digcnc) de acuerdo 

a las siguientes especificaciones. La inserción del cepillo ccrYical Digcnc. debe realizarse a 

una profundidad de 1 a 1.5 cm .. hasta que bs cerdas externas más largas del cepillo toquen 

el cctocérvix. El cepillo se gira tres veces en sentido ant1hllfario. sin insertar el cepillo 

completo en el canal cervical. Al sacar el cepillo debe cvit~1r-:>c d contacto entre las cerdas 

del cepillo y la parte cxtcrm1 dd tubo u otro objeto. Postcrkirmcntc se Introduce el cepillo 

en el fondo dd tubo que contknc el medio de tr;111sportc y se l"l"mpc la varilla en la linea 

l.h:limit.:ida. ccrr.indolo bien. L::i nu1cstra se colocu en lu r.:jilla especial. manteniendo a 

tctnperaturu an1hicntc h:.1~ta cn,·i;1rla u la red fria junto con l;is l.'ltras 111uestras recolectadas 

del día. 

CETERMINACION DEL VIRUS DEL PAPILOMA HUMANO. 

La id..,:11tific:1ción y tipific;ici .... ;,n del VPl-1 fue realizada C"ll el h1borntorio de biología 

molecular de la L'nidad de Jn,·c!'>tig.~1ción !\1édicu en EnfrnnC"dadcs Oncológica.s del 

1 lo:--.pital de Oncología del Centro !\kdico N:.1cional Siglo XXI y del Instituto Nacional de 

C:.mccrologia de la SSA. Las 1.·.:tul.:ls cervicales obtenidas con el c._·pillado se mantuvieron 

en el tubo que contiene el medio de transporte (O.OS•Yu de ácida de sodio). L.:t prueba de 

Di gene para \:PI f. usa la tcc11L"k1gia de c;1ptura di: híbridos fl. b cual consiste en un cns;iyo 

en 1nicropJ;1ca de scf'rnl amplificada de hibridización. usando quimioluminisccncia para la 

d..:tccción cu;.ilit;1tiva de 1 S tipos d..: DNi\. J..: papilonrnvirus humano en muestras cervicales. 
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Esta prucba puede diferenciar entre dos gn1pos de DNA-VPI 1: los tipos VPH de bajo riesgo 

6/11/42/43'44: y los tipos de VPH de inlermcdio alto riesgo 

16/1 S/3 l /33· 35/39/45/51152/56/58/59/68 (MI. 

Antes de iniciar el proceso se dc...ja al tubo de transpone a tcmpcratur-..i an1bicnte durante 30'. 

Se prepara el agenle de dcsnatur-..ilización agregando 5 gotas de lndictlt<>r Dye y se mezcla 

vigorosamente hasta alcanzar un color homogéneo púrpura. Se agrega 500µ1 de esta 

solución de / /idrcixido de: Sodio (/VtlO/ /) diluida. al tubo colector de la muestra. Se deja 

durante 45"a 65ºC. Se prepara la prueba cocktail para VPH. centrifugando el vial. se 

dctcnnina la cantidad de Prohc! .\fix requerida (25µ1/test). 

Se realiza un~t dilución l ::!5 de la prueba de VPH A y el I'robe Di/uent para preparar el 

Probc .\ffa-. Se colocan ::?5~ll de la solución en cada n1icrotubo. se coloca en el vonex por 

5 ... se colocan 75µ1 de cada n1uestra en un 111icrotubo de hibridización. se cubren y se 

centrifuga a 1 100 ±100 rpm por 3 ± :!min. Los tubos deben ton1ar a un color amarillo. en 

c~1so de mantenerse color púrpura deberá volver a repetirse la prueba. Incubar a 65 ±2ºC. 

durante una hora ±5 111in. Se transfiere las muestras a los n1icropozos de captura 

correspondiente al nú1ncro asignado de la muestra y/o calibradores. usando un set de 

pipetas a S canales de 100µ1. se cubren las microplacas y se agitan en un Rorary Shtlkc:r a 

1 loo= 100 rpm. a :::!0-:::!5ºC durante una hora. Se vacían 75µ1 del reacti'n .... de Detección 1 

(anticuerpo fosfatasa alcalina) en cada pozo de la microplaca de captura. usando una pipeta 

<le 8 canales. Se cubren 1.:ts placas y se incuba a :!0-25 ºC durante 30 ±3 minutos. En la fase 

de lavado !:--C usa el Digcnc"s \Vash Apparatus d cual n:a1iza el lavado cni.pczando en A 1 y 

continúa en fonna de S hacia la derecha y ~1bajo. en 2 ciclos. después inicia en forma 
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invcrsu y nsi hasta completar 6 ciclos. Se colocan 75~tl 1..kl Reactivo de Detección 2 (CDP-

star sn1crald. sustrato quin1iolwniniscente) en cnd.a pozo de la n1icroplaca de captura. Jos 

pozos deben :.tdquirir un color an1arillo. se cubren y se incuban a 20-25ºC dur •. mtc 15 n1in. 

L, lectura se realiza en el Luminón1ctro D~1L 2000. El DNA contenido en las muestras 

hibridiza con el RNA especifico de VPI 1 en una prueba cocktail. Los híbridos resultantes 

de RNA:DNA son capturados en la superficie de una 1nicroplac:.1 cubicna con unticucrpos 

específicos par:.1 Jos l libridos RNA:DNA. Los híbridos inmoviliz;u.los reaccionan entonces 

con anticuerpos específicos para híbridos de RNA:DNA. conjug.ados con fosfotasa alcalina 

y detectndos con sustrato quimioluminisccntc. Algunas de las moléculas de fosfatasa 

alcalina son conjugadas a cada anticuerpo. ~1últiplcs mlticucrpos conjugados unen a cada 

híbrido capturado resultando en una ::"cf'lal substancial de ~1111plific:ición. Como el sustrato 

es dividido por la unión de la fosfot.asa ;llc¡1Jina. la luz emitida es tncdida como unidades de 

luz rcl;1tiv:1s (RLUs) en un Juminómc:tro. La intensidad de la luz c:1nitida denota la presencia 

o :iuscncin <le D~A en la n1ucstra ''º' . 
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ANÁLISIS: 

La información n.:colcct::tda de los cuestionarios (Ancxo4} fue capturada en una base de 

datos del sofrwun: SPSS (Stastistical Package of Social Scicnccs) ' 711 
• L::l v;ilidación de los 

datos fue a través de doble captun:l (en :'.!0°/o de los cuestionarios) y por frccuc:ncias simples. 

Se realizó an.;'ilbis descriptivo de las variilblcs de intcn!s a través de tncdidas de tendencia 

central. de dispersión o porcentajes. de acucn..io al tipo de vari~lblc. El análisis bivariado se 

realizó en función pri1ncro Je probar di fi:rc,:ncias en las fn:cucncü1s de infección por VPH 

entre los grupos de fomili::1n:s de n1ujcrcs con y sin CaCu. aplicando la prueba cst::1distica de 

Chi2. y con10 medidas de asociación razoncs de prcvalcncia con los n:srectivos intervalos 

de confi;inza al 95 1Yo li'J.'. Cuando se l)bsc.:rvaron celdas tne11on:s de 5 en las casillas se 

utilizó la pru..:ba E:...acta cJ.c fisher. Para las vari;ihlcs cu:.mtit;nivas se usó la la prueba U de 

~1ann-\Vithney. cstallístico no paran1i.:trico rara diferencias entre r;mgos de valores. 

Las variables potcnci~tlnl.c.:ntc confusoras fuc.:ron analizadas p~tra conocer prin1cro su posible 

asociación con la c:...posición o cnn el efecto. Estas vari;1blcs fueron evaluadas utilizando el 

cstafdistil."\."' dl.· X': dc ='-1;uncl· l l;1l'."ns7d para \.lbtcner un c:-.tin1ador ajust.:ido por los estratos 

Cl-insidcradlis \."ll el a11~'1lisis. Una dif1.:r..:ncia ~IO"í1 cntn: la razón dc prcvalcncias cruda y la 

aju:-.ta.....!a :-e ..:un:-1l.!crl'l ¡"ara id..:ntific;1r ..:t.)nfusión. o-ii 

Se Cl1n ..... 1~l..:ró 1nl•1.!iti1..·~1 •. :iún d..: cti..·..:to cnn el Tc:-t X: de I lctcrogcncidad cntrc estratos • 

..:u~11-i...h1 -.c ... J ... tu\ P un Y~d ... ir ,! ... .- p ~ de 0.2.·-~· El an.'ilbi:-. de rC"grcsión logbtica. se utilizó con 

d fin dc .iJlbt.1r \.1 ;i.~l.11.:ia .. ::..'lll ... :ntrc d ~ntcc..:dcntC" familiur a CaCu y la fn:cucncia de 

inf1..·\..·1..·il'n r''1r ,·p¡ 1 i"''r las' .1ri.1\ ... lc-s qul.· fucnln c,..,nsidi:radas co1no potenciales confusorcs. 

El c:-t1111~1 ... h'r de a-.l1.:i~i..:iún Clltl:-.idcrado con rcg.rcsiún h'g.istica fue la razón de momios 

(lidds r.1:illl. 1.kbi ... i1..l a que" no cs p1.1:-.ihlcs llbtcner un cstirn:idor de riesgo directo par.i este 

di:-.cño. 1- .. , Lll:-. intc1·v ..... 1us d..: confi;1nza fueron calculados al 95°/o<?A>_ 
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RESULTADOS 

Un total de 526 mujeres fün1iliarcs dr.: prin1cr grndo de tnujcrcs con y sin c:inccr ccrvico 

uterino cun1plicron con los criterios de inclusión. De éste grupo 48 fueron c1imim1das 

(9.1 'Yo). debido a h1 falta de mucstrJ biológica pnr.i idcnti ficación vintl. Del grupo de 

fa1niliarcs de mujeres con CaCu se eliminaron 39 (15.4o/o) y e.Je las fantiliarcs e.le.: mujeres 

sin CaCu 9 (3.3º/u) (p<0.05). La población paru el anúlisis de los datos estuvo confonnnda 

por 214 fmnilüir..:s cn primer grado de mujeres con CaCu de reciente diagnóstico y por 264 

fan1ili:1rcs de primer g.rndo de mujeres sin esta l1Cl...,ph1sia. Del total de mujeres participantes 

(47R). el mayor porccnt~jc estuvo n:prcscntado por las hijas (324=67.So/o). 141 eran 

hcnnanas (:!9.5'!--ú) y sólo 13 eran modrcs de las mujeres con y sin CaCu~ siendo más hijas 

( 171) y hennanas (S9) en d grupo di.: las farniliares de las tnujcrcs sin CaCu. y nias n1adrcs 

(9) en el gn1po de famili:.lrcs de mujeres con CaCu. 

e 1R.1 CTFRISTIC·I s soc1nnr.\fnr.n.-1 FIC·IS Y REl'ROIJUCT!VAS !JE !.A 

l'<J/lf .. ·I c1ns !JE /,"STl 'IJIO. 

SI.! obsc-rvó un promc-dio de cd:1d 1nayor entre las fa111iliarcs de prin1cr grado de mujeres con 

c~1Cu ( 37.1±12) c-n rc-bc-ión a la observada en las fa111iliarcs de mujeres sin Ca.Cu 

(].2.5.=_'J. I) (p·-0.001 ). El nin:I de escolaridad pn .. 1111edio fue nrnyor en familiares de mujeres 

C'l"'lll CaCu con 9.6 :111os promedio de estudios (±3.8). respecto a una n1edia observada de 7.9 

.1fh.1~ (±3.X). en el grupo de comparación (tabla lA). El porccntajc global de analfabctis1no 

fuc de 3.3~ó. pn:dl"'llllinando en el gn1po de familiares de mujeres con CaCu (5.6% vs. 

1.5'!~). El 77.7'!'ó de las familiares de 1nujcres sin CaCu hahian nacido en la Ciudad de 

'.\t..'.-~ico y rcsidi:m en el misn10 lug:.1r. micntrns que el 50.9'% de las familiares de mujeres 

CPn CaCu nacieron en otros cs1ados y :.1ctualmcntc n:sidcn en esta ciu<lud. (tabla 1 B). ~1ás 

dd 65'!U de- ta población de estudio refirió dedicarse a lus labores del hogar y solo el 21 % 
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tcnh' un empico remunerado. fovon:ciendo a las familiares de n1ujeres sin CaCu. Otras 

v;.1riablcs sociales en donde no s..: observaron dif'crcncia.s cntrc los dos grupos de estudio 

fueron el indice de hacinmnicnto. el dinero scrn:.,nal empicado en la compr..i dc ~'lirncntos y 

los indicadores de hábito tabáquico. 

En el grupo de variables reproductivas. se pudo observar diferencias estadísticamente 

significativas en la edad de la nlenarca ( 12.8a vs. l 2.6a). la edad de inicio de vida sexual 

( 18.6a vs 19. 7a). el núnlero de parejas sexuales ( 1.6 vs 1.5). el núnlero de embarazos y 

partos (3.5 vs 2.412.6 vs 1.5). la edad del primer embarazo (19.7 vs 2.1.2). el tiempo de uso 

d..: anticom:ptivos orales ( 13.~nl vs 6.6111). d tiernpo promedio de uso de condón (4.6rn vs 

6.3m). asi corno en la edad de la toma de la prirnera citología de 1..kh:~ción de CaCu (PAP) 

(28.8 vs :::?.5.8) (Tabla IA). !\1icntras qm: otr..1s condiciones fueron similar..:s entre anlbos 

gn1pos como fue el número de césan:as y abortos (0.54 vs O.SS / 0.45 vs 0.34 ). el tiempo de 

uso de hormonales inyect;1blcs (4.5tn vs :::?..7111). el total <le PAPs ri..!aliz;1dos (3.9 vs 3.7) y el 

número de fan1itiarcs con antecedentes de CaCu en fa1niliares que no fueran e.te pricnu 

grado (0.5 vs 0.4 ). Las fonliliarcs de n1ujcres sin cáncer realizaron actividades de detección 

oportuna de CaCu en promedio al menos um1 vez c:ida tres ;iilos a partir del inicio de vida 

sexual con n1;1yor frecuencia que las familian:s de mujeres con CaCu (39.4'Yo vs. 28.5%. 

p=-0.01 ). .\.sin1i:--n10 es in1rortante sc1lalar que una de c;1da tres rnujcres particilxmtcs se 

n:;1liz<1rnn por primera vez el estudio 1..k .Jctección por invitación ;.il estudio. 

Con esta infi.1n11ai.:ión se pudo observar que i1nport;111tes difi:n:ncias sociales. dc1nográficas 

y n:prodt11:tivas se encontraban entre las familiares de mujen:s con CaCu en relación a las 

famili~1res de mujeres sin CaCu, dcsfavon:cicndo al pri111cr grupo o considerándolo en 

1nayor ril:sgo 1..fo presentar una posible infección por VPH de alto riesgo. y-..i que las 

condicionantes se encontraban con nu1yor frecuencia que en el grupo de: fatniliarcs de 

n1ujercs sin CaCu. 
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FRHCtl!:J\'C'IA IJH l.VFECC'JON POR VP// OE Al.TO RIH.\·c;o Ei\' / .. A J>O/ll.AC/OiV /JE 

HSTUD/0. 

La prevalencia de infección por '\'PI 1 en las fanl.iliares de mujeres con CaCu fue de 1S.7% 

(40/214) en relación a 17.0% (45/:!64) de la fn:cucncia observada en las fan1iliares de 

mujeres sin CaCu. no mostrando diferencias significativas (RP=l .12. l.C.~s-,;.=0.7-1.6) 

(T:.1bla 2). De acu..:rdo a la c..tistribución por gnipos de edad. si: observaron frecuencias 

minin1as de S.3°/o en el grupo Je 45 a 49 años y tná.xinrn di: 30.8%. en el gn1po n1ayor de 50 

años de edad en las familiares J..: rnujcres sin CaCu; la previ.!lcncia menor observada en el 

grupo de fatnilian:s de n1ujcrcs con CaCu fue de 14.3'?/u en las mujeres con tnas de 50 años 

y la cifra mayor fue de 23.8'!'0 en el grupo de 30 a 34 :.ulos. no se mostraron diferencias 

significativas por edad entre: ambos grupos (p=0.5) (Grúfico J ). 

La frecucncia de infección por \ºPI l fue mayor cuando el fmniliar p:1rticipantc fue la rnamá 

de una mujer cc..ln CaCu o sin C~1Cu (30.X'!{,). rcsp..:cto :a la observada en las hcnnanas 

t 15.ú'?·t.) o ..:n l:.b hijas ( l S.2'!í.). !'.in ..:mhargo :.11 comp:u;ir hl!'. pn.lbabilic..iadcs de la infección 

J1llr '\'PH llbs..:n:a1.bs con la!'. c~rcradas entre los grupos lo!'. n:sultados no n1ostrnron 

diti.:rcnci~1s sig.nifi.;~1tiYas (X::::.- 2 y p- 0.3ú) (Tabla 3) .. El tipo de familiar p;1rticipante no 

mo:-.tró :-...:r una v~1riablc confusora {RPc vs RPa = 4.6'Yu) ni modificadora de efecto en la 

f.dta de asociaciún del ser famili;1r Je una mujcr con CaCu y la infección por VPH de a1to 

ric:-.go ( Tr.:st Je l lomog..:nci1..l;1d cntr..: los ..:stratos = 0.09. p=0.76) (T¡¡bla 4). 
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.-1snc1..tc·1n1v /AS r .. f/UCTT:fl/STfr.-ts sortnr>H.\tOr;f{AF/CAS 

La cvah1;,ción de malas condiciones de la vivienda estuvo dado principalmente por la falta 

de ;1gua pot;1b1c intn1domiciliaria (25.S•Xi) y por inadecuada cli1ninación di.: cxcrct~ts 

( 1 :'.!..5°/u) prescntes en toda la pobladún. Este indicador de nivel social se asoció 

signific;ttivan1cntc con una mayor fn.:cuencia de infccción por VPll (RP=2.0 9 l.C.qs% =l.2-

3.-t) (Tabla :!I3). De acuerdo ul cstado civil rcfrrido por lu pobh1ción de estudio. las tnujcrcs 

solteras o en Unión Libre mo~trnron un mayor fr..:cucneia dc infección que 1as mujeres 

casad~1s (RP .... 11..,r .... =1.9. RP u lit.re =1.6). sin en1bargo el antecedente sobre el número de 

parejas ~cxu:.iles con h1 infección. mostró una muy débil usociación. no significativa 

(RP=l.5. 1.C .. )~~. = 0.9-2.(1). El tabaquismo no mostró ser un foctor asociado a la infección. 

ni l"ºr el tien1po de c-xposición ni por la cantidad de cigarrillos (p:.-,0.85) (Tubla 2A y 28) 

El tiempo promedio de uso de los hormonales orales fue mc-nor entre las pacientes positivas 

a la infección por \!PJ 1 (p:-o0.02). contrario a lo observado en el uso de los horn1ona1es 

inycctabks donde el tiempo de uso fue 111ayor (p =0.01 ). El uso de dispositivo intrauterino 

mostn.i protección signific;1tiva para la infección por VPI 1 1..·ntrc las usuarias (RP=0.7. 

l.C .. i~~~ = 0.4 - 0.9) (Tabla 2A). .-'\ pcs:1r de haber observado una rnayor frecuencia de 

;.1ntccc-dcntcs de c{mccr en d grupo de 1nujcn:s con CaCu. con1par:1do con el grupo de 

famili.:lr1..~s .. tc mujl..~rcs .sin c/mccr ( 15.4 vs. 7.6). la fn:cucncia de infc-cción por VPH en 

quii:ncs tu'\ icron i::..te antcc..:dcnte fuc de 1.9°/u ( 1/53). una frc-cuencia 111uy por dcbajo de la 

c-spcr;1da induso por cl azar (9.4 ). En h1s mujercs que refirieron antcccdcntes positivos a 

\:'Úncer ma1nario. la frecu..:ncia de infección fue de 13.8o/o (5/36). mientras que las que 

tuvi..:ron antcccd..:ntes a otros tipos de cáncer con10 gústrico. pulmonar y hepático entre 

1._ltros. la frc..:ucncia obscrv;1da fue de 25.3 1Yo. Otras variables reproductivas. corno la edad de 

la m..:nan:a. la 1.:dad <le inicio de vida sexual. el número de c111b:1razos. partos. abonos o 

cé'sare~1s no mostraron significancia est~11..Jistica para la infección por VPH'9 en ésta 

pubhlción. 
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.·IN.-11./SIS ,\IULT!VARl.·1/JO EN LA .·ISOC/ACION /JE /.OS 1-'.ICTORHS snrtAl.HS }' 

REl'//Of)l!CTIVOS CON '-.·I INFHCCIÓN /'OH VI'//. 

El análisis de regresión logística. pcnnitió obtener las variables con mayor peso especifico 

en la asociación para infección por VPI t de ;ilto riesgo. independiente de ser familiar de 

mujer con y sin cáncer. La evaluación de malas condiciones de la vivienda. como un 

indicador del nivd social de ésta población. mostró una fur.:rtc aso..:i;1ción con la presencia 

de infección por VPH (RPa= 3.0. 1.3-6.9) al ajustar por otras variables sociales y 

n:productivas. La condición diferente al estado civil como cmmda referida por la paciente 

tuvo un exceso de riesgo significativo para la infección (RPa = t .S. L 1-2.9). La edad de 

inicio de vida sexual tcn1pr:mo fue el único factor reproductivo ;1~1....,ciado con la infección 

(RPa>2.0). 

El uso de anticonceptivos orales. in<lcpendicntc1ncnte del tic1npo y de haber intercalado el 

uso con hom1onulcs inyectables. n1ostraron un;l tendencia protech"r~t respecto a la infección 

por VPI 1 (RPa- 0.5. 0.2-1 .0). De manera contraria el uso C:\.t...~lusi._.,.., y mayor a doce meses 

continuos de anticonccptiv .. .,s inyectabh:s J11t.)Stró un cfcctt.) de ma~ .. ,rc~ probabilidades de 

asociación con la infección por '\"PI t (RPa= 3.3. l .~-XA ). a rc~ar •• kl h~1jo tanrnño 1nue~tral 

de mujeres que tenían esta c1.1ndición. 

Consistente con cl análi:-.is crudo. las n1ujcres quc refirieron a1111.·cc .. kntcs de CaCu. en otro 

tipo <le familiar (segundo o tercer grado), tuvieron Ja mi:nor fr .. ·cui:ncia de infección por 

\'PI 1 ( RPa= 0.08. 0.01-0.6). micntras que l;1s mujeres con anh.·1..·cd..:ntes positivos a otros 

1.:únccrcs, corno fueron el Ca gústrico. pulmonar. hepático pn.:scnt~tron un mayor riesgo de 

infección por VPJ t (RPa= 1.9. 1.1-3.4) (Tabla 5). 
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Grüfico Nu. t. Distrihuci{n1 de l•usitividad a Vl'l I pur J!ru11os de cd;ul. 
de acuerdo :1 f;uniliarcs de (lrirncr :,.:r:ulo de rnujcrcs con y sin CaCu. 

1 
Grupos de edad 

¡ 
¡ 

E'.:J_· 1·an111iar Je n11-11er "in CaCu t 
El f'¡¡miliilr Je mujer con C;1Cul 

l 

Tabla L- l>istrihuci(~n de Posith·hJac..l a VPll por J,:rUllOS de cd:u.I. dt.• las fantiliarcs de 

n1ujcres con y sin CaCu 

c;rupo"' th.• F:1n1ilh1rcs tlt..• Fa111ilio1rt.•s dc rnujcrt..•s H.I• l.C.'J5•/u X·Tc!O.I 
Edoul rnujcrc" con CaCu sin CuCu 

Total \.'1'11-DSA (+} Total VPll·ll:"l:A (+} (p) 

n % n % 
1 5_ ¡-,) ·---7 o 15 :!6.7 o o -3-4 0.1 

:o-:=..i 19 :!6.~ 37 13.5 :!.O 0.6- 5.9 0 . .2 

::'-:=9 39 15.-1 5K )Q_() O.X 0.3 - .2.0 0.6 

30-3-l 4:? ~J.K 61 19.7 l.:? 0.6- 2.5 0.6 

_-;5_~9 35 17.1 35 14.3 1..2 0.4 -3.6 0.7 

-tO--l-l I'> 21.1 _ .. _, 9.t 2.3 0.6 - 9.3 O.:! 

-l5--lt) 18 
,, , 

I:? X.3 .2.7 0.3 -:!l.O 0.3 

50 )" ... 35 14.3 13 30.8 0.5 0.1 - 1.5 0.6 

Toh1I 21-S IH.7 21 • ..s 17.0 --·--w------u.7=1--:6---.u.--
-------------------·----------
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·rahla 2.- Result:ulos de Vl'JI de :1lto rics;.:,o en los í:unili:u·t.~s de prirncr i,:rndn de 
rnujercs con v sin CaCu. 

EXPOSICIÓN Vl'll (+) Vl'll (-) RP (IC 95°/o) 1 

11=85 11 =393 
n o/o n % 

Fan1iliai- <le 1nujci-cs con 40 (18.7) 174 (Sl.3) 
Ca Cu 1.1 (0.7-1.6) 
Fanliliar <le 1nujerc" sin 45 (17.0) 219 (82.9) 
C'aCu 
1 Razón de prcvalcncia,.. intci-valo Je confianza 95°/Ó 

T:ahla 3. Resultados de '\"l'll de alto rit.•s:.:o de :u:uenlo ~•1 tipo lle f:uniliar de printcr 
grado de rnnjen .. •s con v sin CaCu. 

Tipo de Fumiliar 
de prhncr :.:nulo 

!lija 
Ma<lrc 
llcnn•ma 

Yl'll (+) 
n = 85 

n °/o 
59 

22 

(IS.:!) 
(30.7) 
(15.6) 

265 
9 

119 

, ..... (-) 
n =393 

% 
(XI.Jo\) 
(h9.3) 
(X4Al 

1 Razón <le prcvalcncias. intcn:alo Je confianza 95~~ 
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RP (lC 95'Yu) 1 

1.2 (0.7- l.M) 
2.0 (0.K - 4.9) 

1 
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,-uhln -'· Antilisis cstratilic:ulo lit.• los rcsult:ulos de VPll :11to rics:.:o de acuerdo al tipo 
de í:1111iliar de prhncr gnulo de n111jcrcs con '"sin C;1Cu. 

Tipo tic F;uniliar Vl'll (+) Vl'll (-) RP (IC 95o/o)1 

11 =85 n =393 
n 'Yu n º/o 

l lija de una 1nujcr con Ca Cu 27 (17.6) 126 (82.4) 0.9(0.6-1.5) 
l lija Je una nmjcr ~in CaCu 32 (18.7) 139 (81.3) 

:\1~1111:.i Je un01 nu1jcr con CaCu (33.3) 6 (66.7) 1.3 (0.2- 9.2) 
:\1:.uná lk una mujer ~in CaCu (25.0) 3 (75.0) 

l lcnnana lk urm 1nujcr con 10 (19.2) 42 (80.8) 1.4 (0.7- 3.1) 
CaCu 

l lcm1~ma de una rnujcr sin 12 (13.5) 77 (86.5) 
CaC"u 
Rl>1,:ru~h1 l.l~lU.7-1.S); RP..iju:.t.nlo~tll- l.U7(0.7-l.7);Tc:.ldchonwgcncidad x- 0.09.p 0.76. 
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C:1rnclcris1icns diferenciales de l:1s v:1ri:ihlcs sociculcn10:.:,nificas y 
rcproduc1h·ns entre h•s nuuilhtrcs de prhncr :.:,r:ulo de 1nujcrcs con y 
!'>in CaCu 

V.AJUABLES F:uniliarcs de F":uniliarcs de U-~1ann 

n1ujercs con C:aCu 111ujcrcs !'oin CaCu '''hitncy 
n 214 11 = 2(>4 Test 

X (::1:: d.s.) <•> X (± d.s.) <n (p) 

E<la<l (a) 37.1 (12.0) 32.S (9.1) <0.001· 
Escolaridad (a) 7.9 (3.R) 9.6 (3.3) <0.001• 

Indice Je hacinan1iento 2.S (1.3) 2.5 (1.2) 0.3 

Ga:.to :.crnanal en a1irnen1os 428 (195) 444 (::!07.3) 0.3 

E'tad Je inicio tabaquismo 1 20.5 (7.6) 18.7 (4.4) 0.4 

Tiempo Je tah;iqui!>mo (m) 1 134 (121) 116 (91) 0.7 

EJaJ Je 1;1 mcnarca (a) 12.8 (1.4) 12.6 (1.4) 0.02• 

EJ;1d de inu:io de vida :.exual (a) IK.6 (3.7) 19.7 (3.9) <0.001· 

Edad primer c1nbar.1zo (a):: 19.7 (4.1) 21.2 (4.3) <0.001* 

Embar.1zo~ 3.5 (2.6) 2.4 (1.8) <0.001• 

l';.ino~ 2.6 (2.5) 1.5 (1.7) <0.001 • 

CC:.;.ireas 0.54 (0,9) 0.58 (O.M) 0.3 

Abono!-o 0.45 (0.8) 0.34 (0.6) 0.2 

P.1n.·j:.1!-o !-oc,ualc~ 1.6 (1.2) 1.5 (1.09) o.oos• 
l lon11on:.1I..-.. oralc~ (nl) 1 34.3 (34.2) 33...; (48.K) 0.2 

l ll•rn1••1to1k .. inyectables (m) ' 20.7 (23.9) 1~.6 (26.2) 0.4 

Ct•ndún (n1)' 53.4 (50.5) 3S.4 l.52.7) 0.1 

l"d.;id Prim.:r PAP"' 2R.R (9.9) .:5.S (6.7) o.oo~· 

l'l•tal l'AP~ . 3.9 (4.4) -Y..7 (4.1) 0.6 

l'a1111h.1re' con CaCu !> 0.5 (0.7) 0.4 (0.69 0.3 

:.1 año~. 111 rncsc!>. 1 - ~ulo fun1al.illTCl'.; 2 ~ulo rnujcre~ C\llt ;.1ni..· .. ·c~lcn1c 1.le cn1haro1.t.o rositi\.·o. 3= usuarias. 

~ · J4.1 ), J5.6'!u de la!-o 1nujerc .. en cada grupo el primer PAP ~..: re.ih..-ó r•1r irn itación ni estudio; 5 = No fue 

... \,11!-ollkr••~to el ca~o indice (famili:.1r de C:.t!>os. ya que todas h.·nian C;1Cu} . 

..- .. 1;1dbt1can1ente !-oignitic;t11va. 
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·r:1hla 1 n.. Caractcristic:1s diferenciales tic lus v:1ri:1hlcs sociodcrno:.:,r:íficas entre las 
f:uniliarcs de prirncr gr:ulo tic rnujl!rcs con,. sin CnCu. 

VARIABLES Familiares de F:uniliurcs de 
rnujcrcs con CaCu rnujcrcs sin CaCu 

11 = 214 n =264 
X (± d.s.) <ll X (± d.s.) (1) 

Tipo de familiar 
Hija IS3 71.5 171 64.8 
l lcnnana S2 24.3 89 33.7 
!\1ildrc 9 4.2 4 l.S 
l.u~ar de :"indmit..>nto 
Oh.trito Fcdcr.il tos 49.1 20S 77.7 
E~taJo Je !\tCll.ico S4 25.2 18 6.8 
Otros SS 2S.7 41 15.5 
Ocupación 
llogar 148 69.2 173 6S.S 
lnd..:pcndicntc 32 IS 26 9.8 
Empicado 34 15.9 6S 24.6 
,.uhat¡ub1no 
Si 80 37.4 104 39.4 
No 134 62.6 160 60,6 
C111ulidone~ Ji.• la' hienda 
Buen c~tJdo 188 87.9 257 97.3 
~1al c ... tado 26 12.1 7 2.7 
E'ru<lnCi\11 
ca ... :1da 126 58.9 166 62.9 
SultcrJ 18 8.4 41 IS.S 
l'nión Libre 34 15.9 37 14.0 
D1\••r .. :1ada1 \'Ja./ Sc-f'arada 36 16.8 20 7.6 
.,11t1.•1.·1,:d1.·111e di.• C:iru.'.'t..'r 1 

:-..: .. ·gau .. n 131 61.2 167 63.3 
t. ·.,cu 1."0 un fanuliar lejano 33 15.4 20 7.6 
!\lama 12 S.6 24 9.1 
Otro 37 17.3 so 18.9 
C11111¡1lin1il'lllu di.· lli.•tt•ecic"ln 
pana CaCu 
A.tccuado 61 28.5 104 39.4 
ln.1.!c .. ·uatlo 153 71.5 160 60.6 

11'l i.· .... tá .. .- .. n ... 1.t.:rJd,1 el antc-c .. ·d.:ntc 1.lc CaCu Je los fa1niliarc" de n1ujcrcs con CaCu. 

'"' ._-..,1adi~tic:11n.:nh: ... i1:mitieati .. ·o. 
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X 2Tcst 

(p) 

0.02• 

<0.001• 

0.02• 

0.6 

<0.001• 

0.003• 

0.03• 

0.01• 
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·rahla 2A. Fn.•cucnci:.s cum1Hu·:ativ:1s de f:1c1orcs suci:1lcs y rc1>roduc1ivos de acucrc.Jo 
a la prcH•nchl de..• inft.•cciCtn por VPll. 

VAH.IAULl-:S 

Indice <le hacinamiento 

Ticmro Je Tahaquismo (m) 

- Población total 

- Fumadoras 

Ci~arrillos diario~ (n) 

- Población lotal 

- Fun1aJora!o 

EJaJ de la mcnarca (a) 

Etfad de inicio de vida M!xual (a) 

Etlad primer cmhar..lZO (a) l" 

Embarazos 

Pano!> 

Abortos 

Cumlón(m) 1 

l lomit~nalc!-> Or.tlcs 

- Pt•hlaciún total 

- So:•lo u .. uarias 

l lunnonalc!-> Inyectables 

• Pohl.H.:iún total 

• Solo u .. uarias 

Vl'll (+) 
X(±d.,..)m 

n - HS 

2.4 (1.1) 

.i3.H (74.2) 

113.1 (81.3) 

1.5 (4.0) 

3.9(5.7) 

12.9(1.3) 

IH.9(2.9) 

20.4 (3.6) 

3.2(2.4) 

2.3 (2.4) 

0.37 (0.8) 

49.5 (59.7) 

3.2 (11.7) 

24.4 (24.1) 

6.2(19.0) 

35.3 (32.7) 

Vl'll (-) 
X(±=d.s.) 111 

.. -393 

2.S (1.3) 

49.3 (91.9) 

126.5 (109.4) 

1.3 (3.1) 

3.5 (4.2) 

12.6(1.4) 

19.3(4.0) 

20.6 (4.5) 

3.1 (2.2) 

2.0(2.l) 

0.4 (0.7) 

41.4 (51.0) 

8.6(2.!5.4) 

35.1 (41.6) 

2.2(9.6) 

15.S (20.9) 

U-;\1nnn 

0.2 

0.9 

0.9 

0.9 

0.5 

0.1 

0.9 

0.6 

0.9 

0.5 

0.1 

0.5 

0.02 

0.6 

0.3 

0.01 

a ~ .uln~. m ~ 1 = !oolo funudores; 2 = solo mujeres con an1cccdcntc- de cmbar.u:o positivo. 3= 

u .. uaria~. 
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·rahl:.1 .2.H. Frecuencias co111p:1r:alivus de f:1ctu1·cs soci:1lcs y rc1•roduclivos de ucucrdu u 

la presencia de infcccil>n por V'Pll. 

Vl'll (+) Vl'll (-) 
VAIUAllLES 85 n =393 IU' 

l.u¡.:ar <le :-o;ueirnic.•nto 
Distrito Fcdernl 50 58.X 260 66.2 1 
Otro~ 35 41.2 133 33.8 1.3 
()CllllUCitin 

llogar 51 60.0 270 6X.7 
Empleado 34 40.0 123 31.3 1.4 
Tuhuqui,11111 
Si 32 37.6 152 3M.7 0.96 
No 53 62.4 241 61.3 1 
CondidntU.'!i. de lu "h·lc.'nda 
Uucn c~tado 74 87.1 371 94.4 1 
Mal estado 11 12.9 22 5.6 2.0 
E!!>tado Chil 
Casada 42 49.4 250 63.6 1 
Soltcr.1 16 18.8 43 10.9 1.9 
Unión Libre 16 18.8 55 14.0 1.6 
Div I V Ja /ScparJda 11 12.9 45 11.5 1.4 
Pur..:oju!i. ""'~uule!i. 
Una 50 58.8 264 67.2 1 ,,. ... 22 :25.9 88 ::?2 . .4 1.3 
ltt .. ~ rn.a .. 13 15.3 41 10.4 1.5 
lli,po .. itho ln1ruu1erino 
ll .. u:sn:si. 34 40.0 207 52..7 0.7 

51 60.0 186 47.3 1 
~tc.•nurca 
~ 10 3 1 1.2 17 4.3 1 
11·1 \a 85 65.9 282 71.7 4.2 
14-17 ..1 28 32.9 94 23.9 4.1 
.,ntcct.•tkntc de Cáncer 1 

~cgati.,·o 57 67.1 245 62.3 1 
C-aCu en un familiar lejano 1 1.2 52 13.2 0.08 
~1a1na 5 S.9 31 7.3 0.7 
Cltro 22 25.9 65 16.5 1.3 

no ..:-.t;i C\'>O!>.ld.:r;.iJo el anh:..:..:Jcntc de CaCu Je los fa1niliarcs de mujcn> con CaCu. 

C!>.taJi .. 1icamcntc !>.ignificatho. 
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l.C.95°/o 

0.9-1.9 

0.9-2.0 

0.6-1.4 

1.2-J.4• 

1.1-3.l 
0.9-2.6 
0.7-2.5 

O.K-2.0 
0.9-2.6 

0.4 - 0.9• 

0.6- 28.3 
0.6- 28.5 

001 -0.7• 
0.3-1.7 
0.9-2.l 
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Tuhht 5 • .An;Uisis de l~L·;!rcsic"n1 Ln;.tística de los princi¡rnlcs fnctorcs asociados con la 

infcccMn por VJ>ll de allo ricsi.:o en fatnilhtrcs de pritncr ;!rado de n1ujcrcs 

con y sin CuCu. 

FACTOl{ES n 
Condicione!> 1.h.· la 'h i1..•ndu 
Buen c~tado 
Mal c"tado 
E!r>tudo Ci,·il 2 

Ca!r>ada 
OtrJ 
luido Vida ~1..·u1al (u) 2 

s" 
16 • IK 
19ytna!o 

llorrnunalr!i 1 
Su UO•uana!> 

{lOll..,.,.y:umy.xt.:ahlC'\ 

""'" ln)'..-ctahln O! 1 al"ln 
.'\.uh.·c.,.·dcntc di.' otro ti pu de CUnccr 1 

Ncgati\·o 
CaCu en un familiar lejano 
!\1ama 

= -171! 

445 
33 

292 
190 

67 
187 
224 

351 
104 
23 

302 
53 
36 

on 

1 
3.0 

1.H 

2.2 
2.8 
1.0 

1.0 
0.5 
3.3 

O.OX 
0.K 

1.C.95"/o 

t.O-S.1• 
l.t -6.8• 

0.2- 1.0• 
1.3-8.4• 

0.01 -o.6· 
0.3-2.3 

01ro N7 1.9 1.1 -3.4• 
1 - OR - uJ._¡.. r;11i._, .. , aju-.1.,._la por ... ·,l;ad. C!--tado civil, tipo Je fomiliar. antcc.:d.:nh! de CaCu. e inicio Je vida 

-.Clll.Ual. 

- OR ~- ._,._t.,.t-. rntios. :1ju-.1;ut.1 por .:d<i<l. cicupac1ón. tipo de formliar. 
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DISCUSIÓN 

El principal objetivo del presente estudio era encontrar <lifcrcncias en la frecuencia de 

infección por VPI-1 de alto riesgo entre dos poblaciones curactcrizadas por tener o no un 

fan1iliar en primer grado con di~1gnóstico reciente de cáncer cervical invasor. lo cual no se 

hizo evidente en los resultados. ya que fueron suman1cnh: silnikircs. De acuerdo a los 

antecedentes sobre d riesgo fan1ili~1r de CaCu. se ha observado que puede existir un riesgo 

de entre 1.8 a 2.5 veces más posibilidades de que al detectar un caso. la hija o la madre 

pucd¡m t::unbién presentar un cáncer invasor de cérvix1
h

71
• Por otro lado. el hecho de haber 

identificado al virus de papiloma humano como un agente etiológico en la patogenia del 

CaCu. que se considcra con10 una caus:1 ncccsaria pero no suficiente para su desarrollo. nos 

pcnnitía gcncrar la hipótesis de que las familiares dd grupo dc 1nujcrcs con cáncer invasor 

tuvieran tnayorcs posibili1..fadcs de prcscntar infección viral. ~nmque no necesariamente de 

Cáncer (7S)_ 

La prevalencia de infocción por VPI 1 de alto riesgo obscrv:u .. 1a en nuestros grupos de 

estudio fue de 1 S.7•!-o cn familiares de n1ujercs con CaCu y de 17.0% en familiares sin el 

antcccdentc. (p-=--0.6). Ambas frecuencias se encuentran dentro de las esperadas para el 

promedio dc edad de las mujeres p:inicipantes. entre 8 a ::!_Ql%. y que en promedio 

presentaron seis ~1ños mc-nos de edad que los casos de lesiones precursoras (NIC) y diez 

ai"ios n1enorcs que Ja et.fod presentada entre los casos con CaCu invasor <H.KS ,_Al comparar 

la media de 1.."dad en nrnjeres con infección de VPH en este estudio. con las que infonnan 

otros autores. se obscrva que en '.\1éxico. al igual quc en otros po.iscs en esta infección es 

más frecuente entre las mujeres jóvcncs.19
"
22 

Sólo c1 gn1po de 40 a 49 años n1ostró una mayor frecuencia rclativa <le infección entre las 

familiares de n1ujcres con CaCu (27.6%) en relación a gnipo dc comparación (9.1%) 9 

aunque no se n1ostró significancia estadística (p=0.1 ). En p~icientcs mayorcs de 50 años de 
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edad. se observó In rnayor frecuencia de VP'l 1 en el grupo de nlujeres sin antecedente 

(30.S'%) y que se ha n.:portado como el grupo de edad en el que se obscrvn un segundo pico 

de fn:cuencia en las poblaciones de rnujercs sin cúncer. Este hecho ha sido explicado por un 

111ccanisn10 relacionado prob;.thkmcntc ~l efectos de dcprivación hom1onal observado en la 

n1cnopausia c~:?.t\?) 

Los dos grupos cstudüidos de fmniliar de prin1cr gr..ido de n1ujcres con y sin CaCu. 

111ostr;iron un patrón nrny sin1ilar en la presentación de factores de riesgo conocidos para 

n1ujeres con y sin c~inccr<''ll. Las condiciones ~ociocconón1icas y educativas fueron 

superion.:s a favor de la población del grupo sin el antecedente inn1cdiato de CaCu. Un 

n1ayor grado 1...'dm:ati...-0. contar con un empleo y mejores condiciones de vivienda fueron 

algunas de las variables qut.: distinguieron socialmente a ambos grupos. Así también los 

fact1...,rcs 1..lc riesgo n:productivos fueron nlás frecuente1ncnte obscrv:idos en las familiares 

del g.n1po ;.h: mujeres ..:on e•"incer cervical. con10 el inicio tc111prano de vida sexual. un 

n1ayor número de c1nbarazos. p•lrtos y con1pañeros sexuales. La observación de presentar 

mayor número de factores <.h: riesgo conocidos p;:1ra CaCu entre tas familiares con éste 

antecedente. nos hizo pcn:-.ar que efectiv;1111entc se podria encontrar una n1ayor frecuencia 

de infocción para \."PJ l. Sm ctnbargo esto no pudo ser den1ostrado. Una de las 

.._·xpli..:aci('llCS cst~ r.._·Ja .. .-i,,n;:11.b ..:on Jos criterios de sc.:kcción que utilizamos para la 

pubta.._-¡,·,n Cl'll ;:mt1..· ... ·cd .. :n11.: ... k C.1Cu. Dentro de J;:1s condicioni:s para su elección. además de 

:-.cr 1:11111liar hiul1-.,;;i..: .. , de.: pn:n.:r grado (hija. hcnnana o 1nadre) de una paciente con 

di:1gn•'i:-.t11...·1..' de CaCu :· ~¡u .... · !:'.:hcra inici:1do "1 . .ta :-.e:i..ual. 1..·r;:l que la paciente tuviera un 

..:0n P .. intcgro (c .. ,n cl fin d .... · p.• .. kr ll'tllar una 1nui:stra adi:cuada para '\'PH). que no hubiera 

tcn1 ... t.' .111tc.:c ..... ·d1..·nti:s .. t.._. lc'-l••nc-. pr ..... ~cl1rsoras de C';:1Cu. ni l'tra neoplasia. lo que pudiera estar 

r ..... ·rrc~ .... ·nt~1ndu un ~ .... ·~::._} .. k ~d.:..:ción (Bcrkson). Así que Je ;:ilgún rnodo es posible que 

fm:ran ~1..·lc.:ccionada~ l.i.. f:1111ii1;1n:s con menor riesgo de cáncer. tanto en las hijas (71.5º/o de 

p~ln11..·1pai:ión). Cl'lll'-' .._-u~md .. -., se trataba de la hermana (:!4.J'Yu de participación) o bien de la 

n1~1drr.: (-l.:!'~ .. de parti .. :1p;1nt<.:s). a pes;:ir de haberse 1..1bserv:1do 111ayorcs condiciones <le riesgo 

put1..·nc1ales de tener pr ..... ·:-.cntc en el momento d'"•I estudio una infección por VPH de alto 

riesgo ..... ·01110 se ha rer ... ,nado en otros estudios tt-~.M~•. 
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Una lin1itnción in1ponantc a considerar es la medición única rcaliz~1da para VJ>H. ya que es 

reconocido que de las mujeres infoctadas. las que tienen 1nayor riesgo de evolucionar a 

lesiones precursoras. son a quiénes se les dctccto.1 persistencia de la infección. adc1nús de 

consider.ir el tipo virJ.l y quizá la c~1rga viml (7~.KtO. La condición de persistencia de la 

infección solo podra ser evaluada con el monitorco de las pobl;1ción de estudio en el 

tiernpo. De acuerdo a los reportes de h.1 l listoria natural de la infocción por VPH se requiere 

un periodo de 9 a 12 n1eses p;ira observar cli1ninación de la infección °0 • lo cual no fue 

evaluado en éstas pobk1dón. En cuanto a los tipos virales detectados. el método de captura 

de híbridos identifica 13 de los 15 tipos virales considerados corno de alto riesgo. que 

representan mas dd 96'!/u de los virus oncogénicos. con una sensibilidad y especificidad 

mayor al 99%), por lo que se considera que el uso de éste 111étodo para la identificación vir.il 

fue adecuado l~"'·7 "' 1 • 

El antecedente familiar de cáncer reportado en otros estudios en poblaciones control o 

sanas es de ni rededor del :o•% ( 1 S~~-25'Yo) (7"·77 >. En nuestro estudio el porcentaje obscrvndo 

fue de 35.:?~ .. -;, en familiarc:-. de 1nujercs ~;mas y de 37.9% en las familiares de n1ujcrcs con 

.. ·úncer. La frccucncio dd ~..:gundo gn1po era esperada. de acuerdo a la hipótesis propuesta. 

ya que ~e ha n.:porrndo h.i:-.t.1 un -l0";1 de- ant..:cl.'.'dcntcs a cáncer en 111ujeres con NIC t7"1. Sin 

.. ·mb~irgo .. ·n ... ,t grupo de ... l,:npara .. ·ain la frecuencia resultó ser casi :->iJnilan11ente alta. por lo 

que- .. ·Pn:-id .. T.1n1i.:1s que hur.._) un ... ,.: ... ~u d..: ai.:..:ptaciún a participar en el estudio debido a la 

111\. ita .. :il·,n ,::o-,.plícita co1n .. ·nt.tt11..lo d ohj..:tivo dd cstudio. cuando se re<.11izó las visitas a las 

1:lini1._·a:- d .. · pritncr ni,·..:!. p.._)r l'tn1 lado fue interesante observar que el antecedente de 

co:111 .. • .. ·r de c~r\"lx fue de·~ ,·cccs 1nayor ..:n el grupo de nn1jercs con un fan1iliar positivo a 

CaCu 115"0 ,.s. 7.ú~/í1), p.._1r :-upu..:sto no en un fan1iliar de prin1er gr;1do. Lo no esperado fue 

nh:- .. ·n. ar que justo en d ¡;1 upo c1..)11 111ayor frccuc-ncia de antecedentes a cúnccr cervical en 

otro tipo de f:.uniliar n.:pn::- .. ·ntadas por un total de 33 pacientes. ninguna fue positiva a la 

i11fc1...·..__:H·1n pl1r "\'PI 1 y ~ulo un c~1so de inf .. ·cdón se observó de las 20 mujeres con éste 

ant...-..__: ... -d .. ·nte d.d grupo de ..:c•mparaciún. E~tc hallazgo refuerza la posibilidad de un sesgo de 
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selección en 1ns mujeres panicipantcs cuyo familiar de primer gmdo había sido 

diugnosticndo con C::1Cu. aunque w.mbié'n es posible que no exista ninguna rch1ción. 

Los foctores asociados a la infección por VPH. imtepcm.tic.:nte de tener o no un íamiliar con 

cáncer de cérvix. estuvieron relacionados tanto con indicadores de nivel social. con10 

algunos reproductivos. tal como se han descrito en otros cstudios<79
•
1m>. La falta de servicios 

públicos con10 son drenaje y agua pot:.1b1c intrndomiciliarfa fueron c::1mcteristicas en la 

ev:.tluacibn de malas condiciones de la vivienda. que fue una de las variables fucrtcn1ente 

asoci:1da a la pn:si:ncia de infcccibn por VPH. 

Por otro lado el inicio h:mpnmo de vida sexual se lm relacionado con mayores 

probabilidades de infección por VPl-1. esa relación se ha explicado con base en In 

consideración de que Ja zona de transfon11ación del epitelio cervical. la más prolifcrativa 

durante Ja pubcnad y la :.uJolescencia. es especialmente susceptible a alteraciones que 

pueden ser inducidas por agentes transmitidos sexualmente. c-ntre ellos c1 VPH. Lo anterior 

es congruente con la idea de que las infecciones por \/PI 1 dumnte Ja adolescencia tienen 

una probabilidad niás ;1lta de- convertirse en infoceioncs crónicas. Ese riesgo se reduce al 

postergar el inicio de las re1acionc-s sexuales. "·-'4 

En este estudio el porcentaje de mujeres que utili.,aron algún nié'todo anticonceptivo es 

parecido al que indic~m otrn:. r.::-.tudios re::1lizados en '.\1~xico.lh aunque el porcr.:ntaje de 

utiliz:.1ción varia por tipo de- anticonceptivo; en este caso. y debido a las políticas sanitarias 

de las autorid~ides de salud mcxicam1s. el dispositivo intrauterino fue el método más 

utilizado. El uso de antin.,nccptivos orales ha sido c~tudi;ulo consistentemente en los 

trabajos que c-xploran factorc-:. de riesgo para la infección por VPH y los resultados han 

1110!'.>trado c-n algunos casos. falta de :.isociación Cl'll.K::?.lni. en otros una asociación de riesgo 

ll"
4

·"..;
1 y otros t11:"1s un efc-cto p1otector corno fue en nuestro caso (74

·H" 1• Por otro lado ninguno 

de los estudios mcncil.1na alguna asociación con el uso de horn10nales inyectables~ como fue 

obsc-rvado en el presente estudio. c-n quiénes a pc-sar de h~1bcr tenido el menor porcentaje de 

usuarias. se asoció significati,:amcntc al riesgo de infección por VPH. 

TESIS CON 
FALLA DE ORIGEN 

55 



Scmcjnntc a otros reportes. no se encontro asociación con ningún indicador de tabaquismo 

t7'>.MZ.k:ll ni con el número de cmb~1n1zos <7'il.k2•10>_ Posiblemente debido a hl edad prmncdio 

presentada de la población de estudio en las que nún se encuentran en su 1nayoria en una 

etapa reproductiva. 

CONCLUSIÓN 

Debido a los criterios utilizados p~1ra la selección de las nlucstrJ.s. es importante señalar que 

no se descarta la posibilicfad de cunsidcmr una población de 1nayor susceptibilidad entre 

quiénes tienen un nntccedente f:uniliar con dincer cervical. ya que aunque no se pudo 

dcn1ostrar diforcncias en la prev.:1kncia de infección por VPlt. para llegar a conc1usioncs de 

n1ayor validez. se hace necesario mantener en scgui1niento de Ja población de estudio a fin 

de poder conocer la fn:cucncia de infección persistente. Un indicador que nos pcnnitiría 

conocer un riesgo real de progresión hacia lesiones de malignidad. Sin crnbargo debido a 

que es el primer acercamiento en este tema de susceptibilidad familiar a la infección por 

'\'PI l. la infonnadón ob:-crvad:.i puede ~cr de i;ran utilidad para nuevas propuestas que 

conduzc;1n a la búsqueda de ;1socü1cioncs gcné'tico-.:::unbient:.iles para el dcsarrolJo de esta 

neoplasia. 
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Ai\:EXO 1 

El presente trabajo fue derivado di.: um1 linea de investigación sobre el estudio de la 

búsqueda de alelos del complejo 111;:1yor de histocompatibilidad que pudieran identificar 

susceptibilidad de la pobl;:1ción n1exicuna a desarrollar Cáncer de Cerviz 

Estudio de caso y controles Prolcctivo de casos Incidentes. donde la población de estudio 

cstubo conformada de la siguiente n1anera: 

CASOS: !\1ujcrcs con dingnóstico de Cáncer de cerviz invasor. de reciente dingnostico 

etapas clinic;:1s 1 a IV que no hayan inich1do tr;:ttamicnto. 

Criterios de Inclusión: Dingnóstico histopatolúgico de C;:ínccr Primario de Ccrvix invasor. 

en cualquier etapa clínica. de cualquier edad. que acepten la participación voluntaria, que 

sean residentes dc1 área metropolitana. 

Criterios de Exclusión VJH positivo. 

Criterios de Eliminación Ser de m1cionalidad extranjera. negativa de panicipación 

CO~TROLES: !\1ujcrcs sin diagnostico de cáncer ccrvicoutcrino. ni lesiones precursoras. 

con antecedente de Papanicolaou negativo a m.:oplasia al 1110111cnto de la entn:vista o 

nc-gativas a sinton1atología cervico-vaginal. pan.:~1das por edad de los casos. que acudan a 

solicitar el estudio de citnlngia de control en las clínicas de primer nivel de atención. 

Criterios Je lnclu~iún: E1 .. faJ +-5 a1los con relación a los casos~ que- acepten Ja participación 

voluntaria. que residan en el área mctropoliwna. 

Critc-rios de Exclusión VIII positivo. 

Criterios de Eliminación Ser de nacionalidad cxtrnnjc-ra, negativa de participación que no 

sea foctiblc la toma de muestra. 
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i\1ARCO !\.1UESTRAL 

Los casos fueron seleccionados a partir de la detección de mujeres con P.ap clase \/ que 

fueron referidas para diagnóstico de cúnccr cervical invasor. en cualquier etapa clínica. 

estas pacientes scr;in capt:H.las en la unidades de referencia correspondiente. En el caso de la 

Secretaria de Salud. en la dinica de c.ktc1...·ción Oportuna de CaCu y en el Servicio de 

Ginecología Oncologica di.:l Instituto N:1cional de Cancerología. En el IMSS se detectaron 

las pacientes referidas para ~u diagnostico al 1 lospital de Oncología C~1NSXXL 

Los controle!" fueron sckcdonados de las unidades de pritner nivel de atención tnedica 

correspondiente al úrea gcog.rúfica por delegación política en donde rcsidia el caso y donde 

se rc¡1Jizara el prcigr¡1ma 1 • .h: detección oportuna de cáncer cervical. 

r---<• ..... -----------
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ANEXO 2 

<Jrr11 ... · w1rh1hf P ... ·: 

Sociodc1no:,.:ráficas: 

Vadah/e: Edad 

/kfinichin rnm·enttwl: Tiempo transcurrido desde el nacimiento 

/kti11it-itjn ont'rarimrul: Años cun1plidos al momento del estudio 

Ew·a/a de m,•dicitin: Cuantitativa Discreta 

/ndinulnr: Edad reportada 

l''úri<:hh•: Estn1to ~ociocconó1nico. 

D1·finit-it;,, cnnrq>rrull: Es la condición de respuesta económica del individuo o la 

fan1ilia ante la sociedad. 

fl,·fiuf,·f,;n orwracir111al: Calificación obtenida por- medio el INSE (indice de Nivel 

Socio Económico) según el criterio de Bronfman Mario. 

r.-. .. c,1/a d1· m,·.!icit;,,_. Cu:.llitativa Ordinal 

/11,/i,·.:.lor: Bueno. Regular. ~talo 

l ".ni.1h/.,·: '.':ivcl de cscohlridad. 

/), ·•ini. ·¡, ;,, , ·, "" ·,·r•r11,1/: Ciradu 1náxin10 de estudios alcanzado por- el individuo. 

/),·tinicirín orlt'n1citJ1ral: Grm.io n1áximo de estudio alcunzado por- la cntrcvcstida. 

¡::,, ,,¡,, de m.·.!icitín: Cualit¡1tiva Ordinal 

lndic-.ulor: 1 )Analfabct:.1. 2)Pri1naria~ 3)Sccundaria .. 4)Est técnicos. S)Prcparatoria. 

6)Nonnal y ?)Profesional 
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1 ·ariuhle:. Habito tab<iquico. 

Defini«iún co11c,•vruul: El humo del tabaco es un aerosol que consiste en una fase 

g¡1seosa y otrn. particulada. cuyos constituyentes son tóxicos 

para diversas células del organismo .. pueden actuar como 

iniciadores carcinogenos y con10 pron1otorcs del proceso de 

carcinogénesis 

f),,finicitin ovn·acional: Se preguntarJ. el numero de cigarrillos consumidos por día. 

así como el tiempo de dur...tción del habito tabáquico 

¡:.,·rala ele medicián: Cuantitativa Discreta 

lndiradnr: Para el número de cigarrillos: No fuma. de 1-3 .. 4-6 .. 7-9 C?!:IO 

Parn el tiempo de duración del ha.bito será S 5 años. 5-1 O nños .. de 11 y más años. 

Rcproduclh·as: ... 

1 ·aria/lle: Edad de inicio de vida sexual. 

Dcfinh·ifj11 rn1u-ev111al: Se refiere ¡1J primer contacto sexual que experimenta la mujer. 

n.·tlnici<;n nr•.-ra,·innal: Se le pregunta la edad a la que tuvo su primera relación 

~cxual de la entrevistada. 

fn,/icadur: Ed~1d en ;.tilos. 

TJ.·tinin·,¡,, "º"' .,.,,,ual: 7':ün1cro de crnbarazos que ha tenido la mujer. 

Oo•fi11icif11J rlf'L"f'tlf"iflll(//: ¡..,:(JlllCf'"O de ClllbaraZOS que ha tenido la entrevistada. 

Fsco"1 de nwdii·i/m: Cuantitativa Discreta 

Indicador: ~inguno. I .:?. 3. 4 y~ 5 ,-~~~~~~~~~~~~~ 

TESIS CON 
FALLA DE ORIGEN 

¿srrA TF..S!'-: :·-.;o SA.L_ 
DE L.-"~ F.."l"C-~J" tDTEC.··. ''º 



l"úriahlc.·: Nún1cro de partos cutocicos. 

/Jeliniciún (·onn·vriwl: Nacimiento por vía vuginal del producto de la gestación. 

/Jefiniriún ,,,,,·rac·i,.,1'1/: Nlitncro de partos vaginales de la entrevistada. 

/·.:.,·(·ala dt· mt•diciún Cu.antitativa Discreta 

Indicador· Ninguno. 1.2. 3. 4 y~ 5 

l 'aria/,/e: !':Umero ~.k partos por cesárea. 

/Jctinici<ín c·n11n•tJT1"1!: Se refiere .al nacimiento del producto de la gestación por vía 

abdominal. 

/ktiniri<in otJt•raci1,,1i1!: :-..!luncro de cesáreas que le hayan realizado a la entrevistada. 

1:·w·ala dt• 1n.·diciún Cuantitativa Discreta 

Indicador: Ninguno. 1.2. 3. 4 y~ 5 

1 'ariahle: Nútncro de abortos. 

!Jl'linici<in com·ept:H1/: Terminación dc1 embarazo en forma natural y espontanea 

antes de la semana 20 de Ja gestación o que· el feto sea 

viable. 

n,·finici<ín or1eraci• ·•wl: Nútncro de abortos que ha tenido al paciente hasta el 

mon1cnto de la entrevista. 

1~·,<·ala dt· m,·dici1in Cuantitativa Discreta 

/nclirwlor: Ninguno. 1.::!, 3, 4 y ~ 5 

CaruL·teri.\fh'a . .,. de !>U (s) ctJmpc11i1.!ro (.o•) ... ·e_ic11al (t!."i). 

1 ·ariahle: Núrncro de compañeros sexuales. 

lh'linicit'm ('oncevruul: Cantidad de parejas sexuales que haya tenido la mujer en el 

transcurso de su vida 
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netinici<jn oneracinnql: Se solicitara a la entrevistada que indique el número de 

personas con las qui.: ha tenido relaciones sexuales en el 

transcurso de su vida. 

Escala de medición: Cuantitativa Discreta 

Variahle: Circuncisión en los con1pañcros sexuales. 

n,•finicián concent11al: La circuncisión es el corte circular de una porción del 

prepucio del pene realizada quirúrgicamentc favorece que no 

exista acumulación de esperma y otras secreciones que 

pudieran condicionar procesos infecciosos transmisibles por 

contacto sexual. 

nefinicián oneracionql: Primero se describirá a la paciente en que consiste la 

circuncisión y se le preguntara si se les realizo a su parejas 

sexuales. 

Escala de medici<jn: Cualitativa Nominal 

lndicadnr: Si • No. No sabe. 
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, -.~ -~, \'oc ,l el,. H111P!1< .t ' L 1 J1s_r.tA~L\i.J.tH-1'•.·,1.11 ir, r • ,,~,·, 

17t1J~ :°'..Vor,11 rlP H10• .. •q•ur(' 1<l ~ • 

' t'Voc<it 01· B1osi·~llJ11d.H1 

• ¡i. ...... 

'" ,i' (:•· H,,,..:,c.i 
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@ Instituto Nacional de Ca.ncerologfa 
. 

. 

h.-hre1u 1 ~.del 2000 

llRA. DULCE MAR.JA llERNANOEZ 11. 
INVESTll.il\DOR PRINCU-AL 
1•RESENTE 

l -011111111\:0 •• usted que en Scsiún del Cun\it~ C.:ictHll1cu cclchr;ula el di;1 9 de fchrcnt del 01i\t1 en c1u-~o. fue 
1c\,1lu.ul<1 'º protocolo: .. FRECUENCIA ,. CARACTERISTICAS l>E INFECl."l<>N l"llR Vl'll, SU 
IU:l.ACION CON 111.A CLASE 1 Y 11 EN MUJERES CON CANCl:H. CEHVIC1\L Y SllS 
1 lESCLNDll:l':TES'' (000161CI), n1isnto que fui: apruh¡1Jo por todm. los intcp.rillllCS del C1>1nité 

A ... 11n1 .. 1nn. h.· l:ornun1co que al n:aliz.ar c!>tc protucoln ;ulquicrc el \:01npronu .. u includihlc de 1nforlnilr a cslc 
l 'omitL· lle lo!> ¡1,.·ancc-. 1.lc su proyecto. lils presentaciones en congresos 11.iu.::ionalcs e inh:rnacionillc!». ;1-..i cu1nn 
-.u-. p11hlic,1..:h•l1c!>. 

"•n 111;¡.. P••l el n1on1cn1n, ilrrovccho la oportunid;1d para 1'.aludarht. 

At•·nl.1111.:111._· 

} '.._'· - . :--. _1_._._:_._ f .)_.e_. 
111{1\ 1 Al'!{,\ S1JCllll. HER!"''A' 
'r.:..:IL'l.111:i dr.:I <. ·1•1nih! {_'iL"ntflico 

SAN FERNANDO Nu 22 TLALPAN TEL: 62R-04-0:l 
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Folio ___ _ 

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMAOO(hijns) 

ASOCIACION DE HLA CLASE 1 V 11 CON CANCER CERVICAL. SU RELACIÓN CON VIRUS DE 
PAPILOMA HUMANO (VPH) EN FAMILIARES DE PRIMER GRADO 

Fecha: _________ _ 
Nombre:·----------------~ 

U.M.F. __ Hospital, _____________ ,Nombrc del encuestador _____ _ 

He sido a participar en un estudio con el fin de identificar la presencia de un virus que puede estar 
relacionado con la presencia de algunos casos de cáncer en el cuello de la matnz, asi como 
Identificar en muestras de sangre algunas caractcristicas de mi organismo que pueden estar 
relacionadas con ser más susceptible de padecer esta enfennedad. 

Estoy enterada que el estudio consiste en tomar tres muesuas: un cepillado de células del cuello 
de la matriz para la identificación del viru > del papiloma humano (VPH) un Papanicolaou y una 
muestra de sangre (1 Omililitros). obtenida con material estéril y desechable. la cual será analizada 
para ver algunos factores de herencia. Este último procedimiento pudiera ocasionar una leve 
molestia en la piel. 

Por otro lado se me ha comentado Que toda la información verbal recabada será estrictamente 
confidencial. por lo que no podré solicitar información acerca de mis familiares, a menos que sea 
de común acuerdo. 

Este estudio está basado en las consideraciones de ética médica previstas en los acuerdos de 
buena práctica médica y revisado por los comités de investigación médica correspondientes. 

Las investigadoras responsables del estudio me han hecho saber que tengo derecho a preguntar 
sobre los avances del trabajo en cualquier momento. Se me ha infonnado ampliamente sobre los 
riesgos y beneficios del estudio, et cual acepto de manera voluntaria y soy libre de retirar mi 
consentimiento y el de mis familiares en cualquier momento. sin que ello afecte mi atención médica 
actual ni la que recibiré en un futuro. 

Podré solicitar información con las Investigadoras responsables: 
Ora. Dulce Ma. Hemández 
Dra. Laura amelas Bemal 
Centro Médico Siglo XXI 
Teléfono:SG-27-69-00 extensión 4400 

~~~g~: ~ ~~= ~=l 1~n~=~:~~1~o::,:----------------------
Tesllgo. _______________________________ _ 
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CUESTIONAPIO PARA~ ELECCION _ _n.E MU.JERSS PARTICIPANTES Et\I EL ESTUDIO ..,lfLA CLASE 1Y11 

·y VIRÚS-DEL PAPILOMA HÚMANO .. 

r:NTF~EVISTAOOR: _______________ _______FECHA 

Nornhre _____ ------- ------ ~~------ ------------· _ 

D11t•CC•Ofl --~-------------- ___________ i:t~leto11u 

1 '-Etl r10111Je nació U5.led? 

5 '-Ut1l1.la alqu11 rnl'todo para no tenrr h11os? 

7 '-L•• t1.1n ~o·.;i,.-.u10 al11un tratan11enlo u Ofll'íilCIOll l'n l."1 
n1ah1.•-:" 

tHl.JAS) 

[_T_l _T~ O 

u I\,~ 1 

[..=J 

l:=:J 
---------- ---t---------< 

t=J 
~-----------------------+------------- --- ---~[_~.L.:]=-~---< 

------------------------+----------------!---------· 
c:=i 

[J 
----------·--------------+------------------'•---------< 
12 e.A· 1u .. 1r·1·-<•~·· 1·..,~a 1ec1t•1t!nll0 alnun tratarna.•1110? [_ _ _] 

1 ::>. , OtH· 1: .. 1.1"'"~'!\l<Ji~l-=- ¡' -------------· 

- - - --·--------------"-'---=--=-==--=ce-

1-1 
'--· J [] 

D· [_J __ J 

SI LA t:rH~f:VISTAOA NO ESTA CMBARAZAOA, NO TIENE ENFERMEDADES O lRATAMJENTOS QUE LE DISMlr..:UYAN SU 

OEF'ENSAS. O QUE LE HAYAN AFECTADO SU MATRIZ RECIENTEMENTE. EXPLICARLE EL OBJETIVO DEL ESTUDIO V LO 

P~OCf.'-OIMIENlOS OUE SE LE VAN A REALIZAR. EN CASO DE QUE ACEPTE PARTICIPAR. 
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ÜNIVEnsinAo Ñ-ACIONAL AUTONOMA DE MEXICO. FACUL TAO DE MEDICINA. PHOGHAMAS DE POSTGRADO 
CUf=.SllONAf(IO DE tU.A CLASE 1Y11 V VIRUS OE PAPILOMA HUMANO 

¡ hlll<L"ll::;l/•DOH t-ECllA 
1 ""' ¡ 

1 HC.111\ DC IOENTlFICACION 

t,,tu Al1hacm11 

Í••lelOll•I 

IJ•.,1•1•••· •11- ~ ... c~pc.,.u _ ------- __ -------- _ ll•let•1110 
- -- --- ----------------------------------- -------· ---

T .. h:l<•llU -- - ---

11 llA TOS SOCIODEMOGRAFICOS 

i.. 1-::i 
·---- -------- ---

• r .• 1.onl.1-.; pe1sonas dJ>u1t.1n t•co1h111l1Cdlllt~11'1• en '>U l _[ __ 1 .LJ 
.: .- •":;u"'", .. , ,·I qui• .1¡n111it 111.1yu1 CiifllllJa1I d•~ <l11H•<ü d I¡¡ L_J 

-------- - ---- --- _____ .____ --- - -------------·--
, ... , .... . ......... º • ., ........ , ....... " ..... ·'""'"~' '"I ; 1 :.::.r_ 1 

~ · :: :., .. :S:.~.f :J:~?:-:cé: :::e:::. .··. : . · ~=---~-·- • ,-~-_-L_::. __ -~---~~-
1 _ l ·T 

' ... t..-. ll·•l•I!"' ,.,:~.,,, ~:.:¡~ I'·"·' d<>lllll!"' -- l -- -- ---- ------ - j --

'I· !•••! < 111•11!.1 ,_,,!\ <IOll<t po!.1111•·? 

-- -''::"' __ '1LI.!..~ _! _ _!~-..:.~_., 

'' L~' "'-' 1 '"!.,-. 1 ~-.-''-

- __ :;__!___' - -------=---=-=-----

-~.1~' ,,;;;,;:','-~-.. :- 'UeN••'' '"""'""'• '"'" 

• 1":.,1., .111.,.111.- • u •. u110 q.«I 1 •" .11:1,., . .,11,.. •·n ""'lj 

111. TAOAQUISMO 

': ,¡, ·I ILHI•.•" 11.1 hu11.ul<l ah11111.1 V•-l""l 

,. ·¡ ... · • ,z .. ,l •·n•¡•,./"6 a hu11.i11 

: 11.:• ·~ 1.u.t11t.1111·111po ttr-10 1lu lu111:u? 
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V. Af..;TCCEDENTES OBSTETRICOS 

i .-. · ... .-.-~1 ~-·· t1a •!rntl.:l• ~...-:tela algunR vez? 

1 i - t_;;•.•111.10.., ..,, ........ le han t1ccho cesárea? 
L ___ J -- ,- ::J . 
-~~· ~ -~~:'~~~¡ 

------------------+---------------- ----------
~~ .·.'-.i.,ntn-. ;1t>n11os t\a 1e111do? ¡ _____ J '--- J . ----·-- -------------------~-------===--------- --- ---- - -

1 -
___ l ____ i _____ 1 ________ l---=---=1 ___ _!, 

·- ~-------------------+-· -----
¡, · .. ro.;,_,._.:;-~;;.~~~·'·0·;- J L".:.:J 1 l ,_h.-,,;:· .~~dr• .1tq11:l nlútocto pAra no 1cncr h11os? 

1 

'~ ,-
1 

,... rl •• , •• ~ "l'ct~· l ..... rnp lo<. 11 1 llhhZ::tdo? 1' ~.--~-~t_-~_r_-~-~-~-·,-~;~l_-~l"C_~_º_-~_--I_J_:I. f~-~I~D ! . ~" . .· . ... . .. . . . . . r --- ~=j:-::; 

~t llJIC'IAk Lr.. SIGülENl E !>E:Cc10·~. LNf-A TICf:: A LA PACIENTE LA IMPOR r ANCIA DE: LA Vl::H.:r.CIOAO ll[;. sus Rl;.SPUE:S TAS.. Ot:Ull>O A r.1u1:: 

t"\Gr. i:•.¡ t;:, L <"Ir !;I:;: ro•.•tt.RAP.,: OLCISIONES IMPORTANTES PARA l A PREVE"JCION Y CL TP.ATAMlfN10 OE: OTRAS MUJER!::S CON ESTA 

ENFCRMt:OAO 

'l:C~Or;~-1_.i=~ ~·~~~!:~~'E~S------------ __ ~-----,--------.....----------! 
1 1 1 r __ L- -

1- .. :·· :·:_: , -. ,'.éS::: . .{_ ~~- - -:::·:·-=- :'o~-
1
~; "1"!<•' 1,~,.1r•, ,,..., -,.,.;a:;,,,,:..,..., ri-~ ~ .. 11,.J<•" j 

-!t·•· u.~;.~:¡-~,,- '-ll -;:-<;-;n¡-;:_~if.:1-::. ~~· ;,;.f,~~;:r--------

1

' """" • ,-,,, """'"' <nu¡mes? ¡ . ;. 

".. ¡_, •di 1.1 <1" ;,;-,~(l-:-,-;,·l~-;-;¡-;n~;.¡;; aµ1-¿,-;~1ínado l1'.•• mllJCrPsl 
'•,\·, qtJ• ..._ > ··~¡··, .·· !1;"l lí''l100 fl~l."1.:H11ll~S? ¡ 

i j 

J No Soib..-_________ __, ------------
¡ __ J__j 
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Vlf. USO Ol:!L PAPAr.tlCOL.AOU 

(.A QIJI'! (..'f1Hd Sí! n~nll7n 

~~paruc:nJam1"> 

:::' .:.H;1n• l:uanto 
r~.1p;11ul:u1.uiu"'? 

rio1 p11rnr.rn V<!? el 

~ .:. Cu;into·· paroamcolaou SC' h.'l rc:thl'a<H• r-11 lotal? 1 ¡__j 

DE LAS GRACIAS A LA PACIENTE Y TERMINE LA ENTREVISTA. 

RESULTADO DE LABORATORIO. 
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-ÚNIVE-RSIT>Ao NACIONAL AUTONOMA DE r.nEx1co. FACULTAD DE MEDICINA. PROGRAMAS DE POSTGHAOO 
CUESTIONARIO O~ ULA CLASE 1 Y U V VIRUS DE PAPILOMA HUMANO 

f.HTRE'llSTAl>OH l"l.:.CllA 1 T_l L l &!_l 

1 FICHA OE IOENTIFICACION 

~ l P.f. t-

D11cc .... 1011 íclctom1 

~on1t.ro, de :>u c~poso __ _ ______ ----- __________ . Telclouo 

--------·----·-------------~--------~-~~--1-----~---
Nomba~ •Je urs :a1n1har· Tclclono---- --

0.J1n1c1l1tl -·----- Tclctono -

11. DATOS SOCIODEMOGRAFICOS 

1 e.Cual lue el t1llin10 grw1o qut! u~~lc.-íl nprnl.JO en In 

1-"~""'~"'=ª~?--------~---------~--------------
¡_-:.:LJ 

,--------------- --------- -------------------- ---------
~~~u:mtas llot?rsonas apo1tan 1•co1101mc;unti1111~ en su l ___ l_ _ j 

é '-Cual t-S la ocupar..1Un º" 1.1 pc--r..ona 4uc apmt;; 
lll;tyur c-..¡¡nl!dJd de dll1Cll.l itl IHlLl•ll-¡¡ 

~¡ ~ •~u.1n1.1-., l1ilt11l.-1c1on11:.. u~.1n i'•''·• .i .. 1111:r"' 

L .. I 
L __ i 

,-TT l 
--;-- ·---- - ¡-,-.:-;; .. -;:;;;;:-.- :"' .................. .,.. ..... "" ·-¡--,~.,-;-;:.---- -------¡---¡--
-----~.: . .-.;:Jo:'.,.::. .. _, 2 o .. .-.1r_,,,.,11o""''"'''""''''"".-.. -----[~ ----

L 
--··-----'.!--~~·~·--=---=---~--"-=-=-=---==o-o-. ___ -----

• t ¡,,1 .. 1 .... 111h!llll" 'ua11t<1 11;1·.1.~ •·11 <1l1111t•11hi~. ~·o una 

111 TABAQUISMO 

4~1~~;~~~,~~d:~-;~;;1~r? 
5 Cuan1os r-0g.uro5 lun1a (o f111nJ.ha) ¡d dia? 
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IV. ANTECt:;DENTES FAMILIARES 

1 ,._Alqun ?arn1!1."11 htvri n ticnr. r:onrrr ? 

V. ANTECEDENTES OBSTETRICOS 

1 .-_U .. lell ~e h;1 .~rnb:Hn.rado algurHl vez? r: i 
---------------------~f-------------
2 ,.Cl1.1111;1~. vPc1·~ ~·•'tia Pmb:-tra.t~do? L_!__} 
----·--------·-------------1-------------

L _ _LJ 
4 ,_C11.•111a ... vf•c•·~. 1•• h.1n hecllo r-.r•s.lre;:i? L ___ J 

------·-------------<----·-------------- -~--------· 
~ < 1-:u.1ntn'io ·•t•lHl•i"> h•1 tP111do? : _ j 
-----~---- ---·- ------------ !-----------~~~~----

¡_ .! _J 

.--, 

:~:T_:.~1 
; i -! 
¡.i:¡ 
'---+--, 

___ J_~j 

Ut 1-.;1CIAR LA SIGUIEN1ESl:CCl<.)º>I,1:.f~ .. ATICl: A LA PACIENlt: LA H,1i'ORTAf,¡CIA OE LA Vl::RACIOAD OC: StlS 1.,¡t:!iPULStA:.;, 01:.0100 A 0:,Jt 

c1·11·~ HA!iL L:•. El: "·5 SF TOfJIAR~"- Dt:.CL:.10'.:LS 1r.1F"ORTANTE:S PARA l.A f'RCVE NCIOr,i Y C:L TRATAMIENTO l>to OTRA.:> MLIJERt:S CON CS11'. 1 
Efl.:Fl.Rf,,LDAll 
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VII. •;~o DEL PAPANICOLAOU 
1 ~A quf! eda<1 ~,. rcnli7n 11or p111ncr a VC7- el ¡_J__J 

------·------!-------------·--·--- ----------[_:-:J _ _¡ 
2 :,H:1ct- cuanto tl(•t•tpo lf"! !ornaron sus dos últirnos 
Pap01rncolao11<; ., 

3 .:..Cuantos pa11an1cotaou !'1~ ha 1c:tl1.l't1do ('U lota!? 

L r-1 
[ __ ¡ __ ] --·-----·~ -·-_T J 

DE LAS GRACIAS A LA PACIENTE V TERMINE LA ENTREVISTA_ 

IX.RESULTADO DE L_A_B_O~R=A~T=O_R_IO_.~-----~---------- -------~--------· 

1. RESUL TACOS DE VPH. ~ 
A)"""'"""" --~OSITIVO 2 NEGATIVO r ·- . ·- ~I . ~ 
13) PCA r RLU _ L. __ L::: _ _L_J ____ i=_J 1 
C) Nunw_"_'-''"-.----- O 1 • 2 • 3- r::.=:r=.:1 

l::~~~~t~-~--º-_E--H--L-A==·~~------------~--------------~---_-_,-+¡l:D~R-A--~-~--:_-__ -_-_-_-_-__ -_--D-!3-a-----~=~~-JI-_:-_~~-=-~-=-=-~_-=---=-_ 11 

~JS~~~>É..~·~'----------------~-='-'--~~--~~--'~~----- -
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