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GEOSARIO DE TERMINOS

Cancerp<cervicouterino: Se trata de una enfermedad multifactorial que suele
desarrollarse_en la zona de transformacion de la uniébn escamo-columnar del
cuello uterinosEste desarrollo tiene lugar después de la ocurrencia de lesiones
precursoras, las/Cuales surgen en el contexto de una infeccién por el virus del

papiloma humane;y.en presencia de otros cofactores.

Carcinogénesis cervical: Complejo mecanismo de divisién celular no controlada

que puede integrar el gén del VPH con cambios celulares y factores epigenéticos.

Lesion intraepitelial de alte~grado: Transformacion celular que afectan dos
tercios o mas del grosor del epitelio escamoso. Se incluyen en esta categoria las
lesiones diagnosticadas cemo displasia moderada, displasia grave y cancer in

situ/neoplasia cervical grado-2-3.

Lesion intraepitelial de bajo-grado¥ Alteracion celular vinculadas al efecto
citopatolégico causado por la “infeccion del virus del papiloma humano,
comunmente limitadas a las capas’ superficiales del epitelio. Estas lesiones
abarcan la displasia leve/neoplasia intraepitelial.cervical grado 1.

Reaccién en cadena de polimerasa: Esta técnicaiomolecular se refiere a la
amplificaciéon selectiva del ADN objetivo mediante procesos enzimaticos,
mediante ciclos repetidos de desnaturalizacion, hibridaCiéon del fragmento

precursor y extension del mismo.

Virus del papiloma humano: es un virus acido desoxirribonucleico (ADN) de
doble cadena circular no envuelto que pertenece a la familia de papillomaviridae,
esta presente principalmente en la piel humana, mucosas, y células-epiteliales

cervicales en la mujer

Virus de Papiloma humano de Alto Riesgo: Es el factor desencadenante del

cancer cervicouterino. Este virus presenta un genoma circulante bicatenario con

IX
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uptamano que oscila entre 7'y 8 kb. Se integra en el genoma de la célula huésped
y eéstimula la carcinogénesis a través de la expresion de oncoproteinas (E6, E7),
las ‘euales participan en los procesos de replicacién, transcripcion y

transformacion celular.
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RESUMEN

La infeccion por VPH es el principal factor de riesgo para el desarrollo de lesiones
premalignas y cancer de cérvix, con una frecuencia reportada del 99.7%.
Objetivo: Determinar la frecuencia del VPH de alto riesgo en las lesiones
cervicales em _un hospital de tercer nivel. Material y métodos: Estudio
observacional,-descriptivo, retrospectivo, realizado en la clinica de displasia del
Hospital Regional de~Alta Especialidad de la Mujer de Tabasco del 01 de enero
del 2017 al 1 de enero del 2023. Resultados: Se revisaron 57 expedientes de
pacientes con lesiones¢Cervicales y resultado de PCR de VPH en edades entre
35 y 64 afios. Los genotipas encontrados fueron Pool de alto riesgo 59.6%,
genotipo 16 17.5%, genotipo 18,y genotipo 16 + pool 8.8 %, genotipo 18+ pool
3.5%, y genotipo 16 mas 18.en,1.8%. En las LEIBG principales genotipos
encontrados: pool de alto'riesgo, genotipo 18, genotipo 16 +pool y genotipo 18 +
pool. En LEIAG genotipos’ identificades: pool de alto riesgo, genotipo 16, el
genotipo 18 y genotipo 16 + pool,<y en genatipo 18 + pool y genotipo 16 y 18. En
pacientes con Cancer cervicoutérino, el gepotipo 16, seguido de pool de alto
riesgo y un caso genotipo 16 + pool. Conclusion: La infeccion por VPH es el
principal factor de riesgo para desarrollar lesionés premalignas y malignas del
cérvix, en esta investigacion se encontré6 mas frecuente el pool de alto riesgo,

seguido del genotipo 16 y genotipo 18.

Palabras claves: Virus de papiloma humano; genotipificacion; lesiones cervicales.

Xl
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ABSTRACT

HPV jnfection is the main risk factor for the development of premalignant lesions
and cervieal cancer, with a reported frequency of 99.7%. Objective: To determine
the frequency,of HPV high risk in cervical lesions in a third level hospital. Material
and methods .Qbservational, descriptive, retrospective study, carried out in the
colposcopy clinic.of the Hospital Regional de Alta Especialidad de la Mujer en
Tabasco from January 1, 2017 to January 1, 2023. Results: 57 records of
patients with cervical lesions and HPV PCR results between the ages of 35 and64
years were reviewed. The genotypes found were high risk pool 59.6%,
genotypel6 17.5%, genotype 18 and genotype 16 + pool 8.8%, genotype 18+
pool 3.5%, and genotype 16 plusy18 in 1.8%. In the LEIBG main genotypes found:
high-risk pool, genotype 18, geneotype 16 +pool and genotype 18 + pool. In LEIAG
genotypes identified: high riskzpool-genotype 16, genotype 18 and genotype 16
+ pool, and genotype 18 + paol.and genotype 16 and 18. In patients with cervical
cancer, genotype 16, followed by a‘high-risk pool and a genotype 16 + pool case.
Conclusion: HPV infection is the/main risk’factor for developing premalignant
and malignant lesions of the cervix,\in/population the high-risk pool was found

more frequent, followed by genotype 16 and genotype 18.

Keywords: Human papilomavirus; genotyping; cervicaklesions.
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1 INTRODUCCION

La infeeCion por el VPH es una enfermedad de transmision sexual frecuente a
nivel mundial, se estima que el 75% de las personas sexualmente activas

presentara‘una infeccion por VPH en alglin momento de su vida reproductiva.!

En México, el cancer cervicouterino, es la segunda causa de muerte en mujeres,
con asociacion al wirus del papiloma humano en un 95 a 99 % de los casos.
Dentro de los serotipos de VPH estudiados en México se ha encontrado que los
tipos 31, 33, 35, 52 y 58 se asocian a lesién intraepitelial de alto de alto grado y

cancer cervicouterino.?

En el 2015, la Sociedad de Oncolegia Ginecoldgica y la Sociedad Americana de
Colposcopia y Patologia £ervical recomiendaron la deteccion primaria de virus
de papiloma humano de altosriesgo, principalmente VPH 3, 33, 52 y 58 en mujeres
mayores de 25 afios.® En 2019 la ASCCP aprobé el uso del genotipado del VPH
para la evaluacion del riesgo solo,0 en conjunto con la citologia, la cual mejora la
tasa de deteccion de lesiones precaneerosas’cervicales y, por lo tanto, se puede

recomendar una adecuada derivacién a colposcopia.*

Este trabajo tiene como finalidad identificar el serotipaide VPH de alto riesgo que
predispone al desarrollo de lesiones cervicales en las._pacientes que acuden a la

clinica de colposcopia.
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2’MARCO TEORICO
2.1 Definicion

El VPH, es dn virus acido desoxirribonucleico (ADN) de doble cadena circular no
envuelto que_-pertenece a la familia de papillomaviridae, esta presente
principalmente‘€na piel humana, mucosas, y células epiteliales cervicales en la
mujer. La infeccién” por VPH es una de las causas principales de transmision

sexual en paises desarrollados.®

El VPH de alto riesgo es’el-agente causal del cancer cervicouterino, es un virus
con genoma circulante bicaternario con un tamafio de 7 a 8 kb, que se encuentra
integrado en el genoma de la.célula del huésped y promueve la carcinogénesis
mediante la expresion de encoproteinas (E6, E7) implicadas en los procesos de

replicacion, transcripcion y transformacion celular.t’

2.2 Clasificacion de los Virus-de-Papiloma Humano

El virus del VPH es un virus de 55 nanémetro/{(nm) no envuelto, el cual pertenece
a la familia papillomaviridae, siendo“agrupado en cinco géneros, lo cual es
determinado por la estructura del genoma viral y el tropismo a los tejidos
epiteliales humanos.” El género Alfa contine genotipes gue han sido relacionados
con cancer, los géneros Beta and Gama provoca infeccion asintoméatica, excepto
en pacientes inmunodeprimidos, los cuales pueden manifestarse la enfermedad,
otros géneros descritos son Vv y g papilomavirus.®
En la actualidad se han identificado mas de 200 serotipos de los cuales 25
infectan el area anogenital.? En términos de malignidad, el VPHsedivide en 2

grupos: de bajo riesgo y de alto riesgo.®
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2.3 Genoma del VPH

El VPH tiene genomas circulares de ADN de 7.9 kb el cual se divide en tres

regiones:

1.- Region\no_codificante o también llamada region reguladora superior (URR):
representa un 45% del genoma viral y contiene los sitios de union para las
proteinas virales_gonocidas como E1 y E2, las cuales son necesarias para la
replicacion del virusy/asi como factores de transcripcion celular para el inicio de

la transcripcién, asi come un sitio de replicacion.®

2.- Region génica tempraha<E) representa un 40% del genoma del virus. Tiene
seis marcos de lectura abiertaxEl, E2, E4, los cuales regulan la replicacion viral,
E 5 E6 y E7 inducen la inmortalizacion y transformaciéon celular.®? Las
principales oncoproteinas del.VPH_son E6 y E7 los cuales degradan p53 y pRB
respectivamente, estas transcriben a_partir de ARNm policistronico, la funcion
principal estas oncoproteinas esjinteractuar con proteinas celulares del huésped
retrasando la diferenciacién, promover ‘lasreplicacion del ADN y evadir la

inmunidad del huésped.!

3.- Region génica tardia (L) representa un 5%«del genoma viral, codifica las

principales proteinas de la capside viral: L1,L2.7 (Figdra 1).
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Genomic features

e E1 binding site

® E2 binding sites

- promoter (p)

- polyadenylation site (polyA)
- Upstream Regulatory Region
- Non-Coding Region

OREF type

B oncoprotein

[ accessory oncoprotein
[ replication/release

[ structural

Figura 1. Diagrama del genoma~del (vitrus del papiloma humano tipo
16. (Nelson & Mirabello, 2023)
Es representado en 3 marcos de lectdra dertrinucleétidos (coddn) de cadena
sensosrial: 1 (pista exterior), 2 (pista central) y'3.(pista interior), el marco 1 inicia
en la posicion 1 del genoma. Los marcos de lectufa abiertos (ORF) que codifican
proteinas estan representados como rectangulos goloreados en el marco de
lectura apropiado. E8 (fotograma 2) esta codificado dentro de E1 (fotograma 1)
y E4 (fotograma 3) esta codificado dentro de E2 (fotograma 2). E4 es el Unico
ORF que ocupa el marco 3 en VPH16. Los promotores(tempranos y tardios (p)
se denotan p97 y p670, respectivamente; los sitios de poliadenilcién temprana y
tardia (polyA) se denominan poliAe y poliAL respectivamente; Loscirculos negros
y grises denotan sitios de union E1 y E2 respectivamente, el sitio. de union E1
ocurre dentro del origen de replicacion (ori) que se superpone a laposicion 1. El
extremo 3 de E6 no se superpone al extremo sde E7, en contiaSte con el
solapamiento observado en VPH no cancerigenos.
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2.4 Epidemiologia

Se‘estima que mas del 80% de las personas sexualmente activas, presentaran
contagio\por el VPH en algin momento de su vida, existen mas de 25 serotipos
de VPH"aseciados a malignidad, siendo los de alto riesgo oncogénico los
serotipos: 16418,31,33,35,39,45,51,52,56,58,59,68,73,82)".

La prevalencia deyinfeccion por VPH a nivel mundial en mujeres con citologia
cervical normal se_estima en un 11.7%, con mayor prevalencia en Oceania
(21.8%) Africa (21.1%),-Europa (14.2%), América (11.5%) y Asia (9.4%).12
(Kombe Kombe et al., 2021).el 70 a 90% de las infecciones son asintomaticas y
transitorias, siendo resueltas/en 1 a 2 afios.'® Los principales serotipos de alto
riesgo oncogénico reconocidos 'a nivel mundial son el tipo 16 seguido del 18, 52,
31y 58 con una prevalengia mas alta en menores de 25 afios, con disminucién
de la infeccion en edades avanzadas:}* De acorde a diversos estudios realizados
en Latinoamérica y estados de Mgxico.sesdentificaron a los serotipos 31, 33y 58

como de alto riesgo oncogénico, siendo estos-mas comunes que el serotipo18.’

En México los serotipos de VPH varianh de acuerdo al area geogréfica y severidad
de la lesion cervical, siendo reportado en el noreste los serotipos 59, 52y 16, en
el occidente 16, 18 y 58 y en el sureste se han repeftado como mas comunes 16
y 18.%°

2.5 Ciclo de vida del Virus del Papiloma Humano

Para que se produzca la infeccidén del epitelio cervical es necesario la presencia
de una lesibn o microtraumas, que exponga las capas basales del epitelio

estratificado las cuales son susceptibles a infeccién.'®

La union de la particula viral a los proteoglicanos de sulfato de heparan en la
membrana basal, seguido de la transferencia a un receptor secundario no
caracterizado en los queratinocitos, induce cambios conformacionales' que

promueven la entrada del virus, por endocitosis, durante la cual la proteina L2 se

5
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Inserta en la membrana y encubre el virus en una vesicula de membrana. Por
donde es transportado a través de la red de trans Golgi, hasta tener acceso al
nucleodel huésped.'” Después de la ruptura nuclear en la mitosis, la vesicula
entra en_el nucleo y por medio de L2 se asocia a cromosomas mitGticos
condensados: Una region central en la proteina de la capside menor L2 facilita el
anclaje del genoma viral. Dentro del nucleo, los genomas del VPH se encuentran
en cuerpos nucleares de leucemia promielocitica (PML-NB), se someten a
sintesis de ADN y se eStablece mediante el anclaje de la cromatina huésped para
mantener el genoma delvirus en un numero de copias constante en las células

en division.18

Posterior a la diferenciacion epitelial, las células que estan infectadas amplifican
el ADN del virus a un alto nimero de copias, y los genes virales tardios se
expresan para el ensamblaje_ y empaquetamiento del virion. Los viriones se
desprenden de la superficie‘epitelial en escamas cargadas de virus. El tiempo de
diferenciacion y migracion de-una célulasbasal es de 3 semanas, misma que
ocupa el genoma del virus para llevar.a cabo’su ciclo de replicacion aumentando
sus niveles de copias, de 50 a 200 al inicio de'la infeccion hasta mas de 1000

copias al final de las 3 semanas.!® Figura 2
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Figura 2. Ciclo de vida/del* VPH cancerigeno en epitelios escamosos
estratificados. (Nelson & Mirabello, 2023)
La infeccion requiere un migrodesgarre para exponer las células basales del
epitelio que es donde se encuentras.las_células susceptibles a infeccion. El
tiempo para que una célula basal se diferencie y migre a la superficie epitelial es
de tres semanas. Durante este tiempo ellnumero de copias del genoma va en
aumento. Diversas proteinas virales~se expresan en diferentes niveles del
epitelio, en coordinacion con la difereneiacionde-la célula huésped. La formacion
de particulas de virus tiene lugar solo en las capas‘superiores, donde se expresan
las proteinas de la capside L1 y L2; No se forman particulas de virus en la capa
basal. Los genomas de virus se muestran como episomas circulares
extracromosomicos, pero también puede ocurrir la integracion en el genoma del
huésped, terminando el ciclo de vida del virus al prevenir.la encapsulaciéon del
genoma viral.

El VPH replica sus genomas usando la polimerasa del huésped, que se expresa
antes de la diferenciacion, sin embargo, la produccion de viriones requiere
factores de transcripcion del huésped gque se expresan durante la diferenciacion.
Ambos casos se realizan sin desencadenar respuesta inmune evjtando la
apoptosis.’® Al realizar estos mecanismos el VPH puede desencadenar el

proceso neoplésico al existir una superposicion entre las funciones celulares
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requeridas para el éxito viral y las que aumentan la susceptibilidad de las células

delhuésped a la oncogénesis.’

La infeccion persistente en el cuello cervical de los subtipos de alto riesgo a largo
plazo provoca lesiones precursoras, que constituyen un factor de riesgo para
desarrollar cancer cervicouterino.?® El VPH, tiene capacidad de evadir respuestas
inmunes del huésped y establecer una infeccion a largo plazo. El ciclo infeccioso
proporciona barreraS\para el reconocimiento inmune del huésped. La expresion
génica viral y amplificacion vegetativa se da en los queratinocitos diferenciados,
que se desprenderan de la superficie del epitelio por proceso de diferenciacion

terminal.l”

Estos procesos virales se encuentran ocultos del sistema inmune del huésped,
puesto que el virus no induce la muerte citolitica y no estimula la inflamacioén y
expresion de citocinas proinflamatorias, lo que protege al virus de las defensas
innatas y adaptativas del huésped durante tiempo largo y variable, %! esta accion
esta dado por la expresion de proteinas E5-(regula negativamente el interferon
(INF) especifico de queratinocitos. (INF-K)¢sE6 (perjudican la formacion de
complejos inflamatorios del huésped;*y dismindgyen la expresion de IL-1, IL-1B
proinflamatoria junto a E7) Y E7 (inhibe la caseada de sefalizacion celular e
inhibe la produccion de interferon tipo 1) los cuales van.a inhibir los sensores de
ADN del huésped, interfieren con la produccién de ‘Citoquinas y obstruyen la

activacion de las vias de sefializacion y regulan las respuestas.??

Ante la presencia de las lesiones precancerosas, no se producen particulas
infecciosas por parte del virus, por lo que el cancer que ocurre déeadas después

de la infeccién, no contribuye a la aptitud evolutiva viral.16
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2.6-Asociacion entre el VPH y lesiones cervicales.

Un gran porcentaje de las infecciones por VPH son transitorias e indetectables
en 1 a 2 afos, en las mujeres que persiste la infeccion aumenta el riesgo de

desarrollar lesiones precancerosas y cancer de forma significativa.4

Una de las caraeteristicas de la Lesion Intraepitelial Escamosa de Bajo Grado
(LEIBG), es su resolucion espontanea en un 80% de los casos, por lo que se
considera una infeeceion, mas que una progresion de la enfermedad; la LIEAG o
NIC 2, NIC 3, son diferentes. NIC 2 tiene una regresion anual en mujeres adultas
enun 15 a 23%, con regresiéon-del 55% en 6 afios, mientras que un 2% progresara
a NIC 3, el NIC 3 puede progresar a cancer invasivo a una tasa de 0.2 a 4 % en

un ano.1°

Se ha observado en diversesrestudios que la carga viral del VPH serotipo 16
aumenta con la progresion del'grado’de lesién cervical, en el VPH serotipo 18 la
carga viral fue baja en lesion intraepitelial’de alto grado y con un aumento en el
cancer cervical. La carga viral resultante secundaria a la replicacion viral podria
predecir el riesgo de persistencia viral.y progresion a lesion premaligna y cancer

de cérvix.10

2.7 Patologia

La carcinogénesis cervical es definida como el compleja mecanismo de division
celular no controlada que puede integrar el gen del VPH con eambios celulares y
factores epigenéticos. Al inicio de la infeccion por el VPH puede presentarse
como una molécula de ADN no integrada dando inicio a lesioneS‘de bajo o alto
grado del cuello uterino.?® La integracion del genoma del VPH mas la
desregulaciéon de la proteina E2 (que es un represor de la onceproteina)
contribuye a la carcinogénesis, lo que origina la sobreexpresion de las proteinas

E6 y E7, evitando la apoptosis celular.?*
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Del.grupo de VPH de alto riesgo el serotipo 16, se considera con un alto grado
de'malignidad, las células infectadas por este virus tienen integrado en el genoma
del huésped las proteinas E6 y E7 del virus, la proteina viral E6 conduce a la
degradacion de P53, que lleva a proliferacion celular, mientras que E7 causa
inactivacioh )y degradacion, mas estimulaciéon de la telomerasa.l® El control
epigenético delaiexpresion génica viral y del huésped, juega un papel importante
en la carcinogénesis al involucrar cambios en la metilacion del ADN

modificaciones de ‘histonas y perfil de ARN no codificante.*

La respuesta inmune de la.célula cervical es responsable de que las infecciones
sean autolimitadas, sin embargo, el VPH evade el sistema inmune favorecido
por la infeccion intraepitelial, evitando la liberacion de citocinas proinflamatorias,
pudiendo pasar desapercibido e muchos afios y ser activado en situaciones

como menopausia, inmunosupresion:2>

2.8 Diagndstico oportuno del'cancer

Debido a la alta prevalencia del virasydel papiloma humano de alto riesgo en el
cancer cervicouterino, se introdujo la deteccion del ADN del virus del papiloma
humano de alto riesgo, en conjunto con el analisis gitologico, para detectar a las
pacientes que necesiten un examen adicional de coelpascopia y toma de biopsia.?®
La Administracién de Alimentos y Medicamentos de'los Estados Unidos (FDA)
aprobo cinco ensayos para la deteccion del virus del papiloma humano de alto

riesgo dentro de los que se incluyen:?’

1.-Prueba de ADN VPH captura de hibridos 2, aprobado en el 2001, el cual
amplifica la sefial para la deteccion cualitativa de 13 cepas de ADN.del VPH de

alto riesgo en muestras de cérvix.

2.-Cervista VPH de alto riesgo de Hologic se aprobo en el 2009, esta prueba

utiliza la amplificacion de sefales para la deteccion de secuencias de acido

10
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nucleicos especificas dirigidas a los genes L1, E6 y E7, detecta 14 tipos de VPH
de alto riesgo.

3.-Cobas’ YPH es una prueba cualitativa que amplifica el ADN L1 diana mediante

PCR e hibridacion de acidos nucleicos, detecta 14 tipos de VPH alto riesgo

4.-Aptima VPH.Assay, aprobada en el 2011, amplifica el acido nucleico para la
deteccion cualitativa.de ARN mensajero viral E6/E7 de 14 tipos de VPH de alto

riesgo.

5.- El ensayo BD Onclarity_VPH, fue aprobado en el 2018, amplifica el ADN
objetivo mediante PCR enitiempo real e hibridacion de acidos nucleicos para la
deteccion de 14 tipos de VPH de alto riesgo, con extension para 16, 18, 31, 45,
51y 52. 2829

La Sociedad Americana del €ancer recomienda la prueba de VPH cada 5 afios
para deteccion de cancer cervicouterino.€omo primera opcion; otra posibilidad
diagndstica para cancer de cérvixses la‘prueba de VPH en combinacion con
citologia cada 5 afios, y si no hay pruébas de VPH disponibles, se debera realizar
citologia sola cada 3 afios.’°® La OMS recomienda la deteccion de VPH como
primera opcién para la deteccion de cancer de cémvix,)en paises que carecen de

examenes citolégicos integrados con éxito.

En México, se realiz6 un estudio piloto usando la deteccion.de VPH (captura de
hibrido 2) como deteccién primaria, teniendo un valor predictivo positivo ajustado
a la prueba de VPH de alto riesgo de 2.4%, y valor predictivo négativo de 99.8%.
Esto sugiere que en paises de ingresos medios puede mejorar fa deteccion de
lesién intraepitelial de alto grado.3! Actualmente se recomienda el tamizaje para
cancer cervicouterino en mujeres entre 25 y 64 afios, mediante la realizacion de

citologia cervical a partir de los 25 afios y prueba de VPH a partir de los 35 afios.*?

11
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Enel 2015, la Sociedad de Oncologia Ginecoldgica y la Sociedad Americana de
Colposcopia y Patologia Cervical recomiendan la deteccion primaria de virus de
papilomahumano de alto riesgo, principalmente VPH 31, 33, 52 y 58 en mujeres
mayores.de25 afios.® En 2019 la ASCCP aprob6 el uso del genotipado del VPH
para la evaluagion del riesgo solo o en conjunto con la citologia, la cual mejora
en gran medida la'tasa de deteccion de lesiones precancerosas cervicales y, por

lo tanto, se puederecomendar una adecuada derivacion a colposcopia.*

Existen diversos cofactores relacionados con la progresion a cancer de cérvix:
consumo de tabaco, el‘cual aumenta el riesgo de progresion de la infeccion por
VPH en fumadoras vs no fumadoras en 2 a 4 veces. La presencia de multiparidad,
expone la zona de transformagion en el exocérvix, lo que facilita la exposicién del
VPH.33

2.9 Prevencioén

En la actualidad esta aprobado porla EDA el.use de 3 vacunas para la prevencion

del cancer cervical las cuales son:
1.- Cervarix 2, el cual incluye 16 y 18.

2.- Gardasil 4 (que protege contra 16 y 18, asi como 6 y 11 causantes de

verrugas anogenitales).

3.- Gardasil 9 que incluye 16,18, 6, 11, 31, 33, 45, 52 y 58).3*

Estas vacunas son compuestas por particulas similares all VPH, que se
autoensamblan a partir de copias de L1, lo que forma una estructura similar al
virus, y que induce la producciéon de anticuerpos protectores frentezalsVPH.3®
En una revision sistematica y metaandlisis realizado por Drolet M y et al.36,

analizaron la prevalencia del VPH en 5 a 8 afios posterior a la vacunacion, se

12
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encontro que la prevalencia de VPH serotipo 16 y 18 disminuy6 en un 83% en
las pacientes de edad de 13 a 19 aflos y en un 66% en mujeres de edad de 20 a
24 anos;~mientras que el VPH serotipo 31, 33 y 45 disminuy6 en un 54% en

pacientes/de 13 a 19 afios.

Los esquemas_de vacunacion estan dirigidos a nifias a partir de los 9 afios de

edad, la OMS recemienda dos dosis con un intervalo no menor de 6 meses.

En México esta recamendado la administracion la vacuna bivalente o tetravalente
contra el VPH en dos-dosis a los 0 meses, 6 meses desde los 9 a 13 afos de
edad, sin inicio de la actividad sexual, con intervalo de aplicacion de 5 a 13
meses; Mientras que el esquema de 3 dosis, a partir de los 15 afios de edad,

inmunocomprometidas, o con'infeccion por VIH alos 0, 1 a 2 y 6 meses.33

13
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3'PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La infeccion cervical con el virus del papiloma humano (VPH) oncogénico, es un
requisite previo para el cancer cervicouterino y sus lesiones precursoras.®” En
México, elcancer cervicouterino, es la segunda causa de muerte en mujeres, con
asociacion algVirus del papiloma humano en un 95 a 99 % de los casos.?
Actualmente existen mas de 200 serotipos de VPH, siendo la presencia de este

el principal precursorpara desarrollar cancer cervicouterino.

En el Hospital Regionalde Alta Especialidad de la Mujer (HRAEM), se cuenta con
la clinica de displasias, donde se reciben y valoran pacientes del estado de
Tabasco, las cuales son referidas de su unidad de salud de primer nivel de
atencion, ello ante la presenciasde alteraciones en la citologia cervical y
resultados de Laboratorio /de.Salud.Rublica con captura de hibridos de VPH,

donde se realiza colposcopiastoma de_ biopsia y establece tratamiento.

Es importante determinar la frecuencia de,VPH 16, 18 y Pool de Alto Riesgo en
lesiones cervicales en el HRAEM-por, lo cual surge la siguiente pregunta de

investigacion:

¢,Cual es la frecuencia del virus del papiloma humano de alto riesgo en las
lesiones cervicales en el Hospital Regional de Alta Especialidad de la Mujer
de Tabasco del 1 de enero del 2018 al 1 de enero del(2023?

14
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4" JUSTIFICACION

El caneer cervicouterino es un tumor maligno del tracto reproductor femenino, el
cual ocuparel noveno lugar en los diferentes tipos de neoplasias y el cuarto lugar
en cancerien’la, mujer a nivel mundial acorde a la Organizaciébn Mundial de la
Salud (OMS).#¥Tadnfeccion por el VPH es una enfermedad de transmision sexual
frecuente a nivel"mundial, se estima que el 75% de las personas sexualmente
activas presentara_una infeccion por VPH en algin momento de su vida
reproductiva.! Estudios” epidemioldégicos han identificado 15 tipos de VPH
considerados de alto riesgo.(.16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59, 68, 73
y 82) A nivel mundial la infeeecion por VPH en mujeres sin anomalias del cuello
uterino es de 12 %, el cual aumenta con la presencia de patologia cervical, la
infeccion por los serotipos716 'y 18 es un factor de riesgo en un 90% para

desarrollar cAncer cervicoutérino.?

Los principales serotipos de alto/riesgo’on€ogénico reconocidos a nivel mundial
son el tipo 16 seguido del 18, 3152,y 58./con una prevalencia mas alta en
menores de 25 afios, disminucién(de la infeccion en edades avanzadas.!#
En México, diversos estudios han demostrado guedos serotipos 31, 33, 35,52y
58 son los que se asocian a la presencia de displasia de alto de alto grado y
cancer cervicouterino.”? Es importante tamizar mediante la toma de citologia
cervical y detecciéon de virus de papiloma humano, los/Cuales se efectian en
México, la citologia cervical esta indicado en pacientes qué\hayan iniciado vida
sexual activa a partir de los 25 hasta los 69 afos, excepto en casos especiales y
la deteccion del virus del papiloma humano se realiza de los 35.a 69 afios de

edad.3?
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Debido a que se han detectado cambios en la prevalencia de los serotipos, es
importante conocer la frecuencia del virus de papiloma humano de alto riesgo, de
la poblacion atendida, asi como su asociacién con las lesiones cervicales,
ademasde las caracteristicas demogréaficas de la poblacién atendida en esta

unidad hospitalaria.
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5'OBJETIVOS

5.1 Objetivo general:

Determinar Ja frecuencia del virus del papiloma humano de alto riesgo en las
lesiones cervicales en el Hospital Regional de Alta Especialidad de la Mujer de
Tabasco, del l.de.enero del 2018 al 1 de enero del 2023.

5.2 Objetivos especificos.

1. Conocer las caracterfsticas sociodemograficas de las pacientes atendidas
en la clinica de displasias con lesiones cervicales.
Identificar los antecedentés,ginecoobstétricos.
Establecer la frecuencia de VPH de alto riesgo en las lesiones cervicales.
Establecer la frecuencCia, de l0s serotipos de VPH de alto riesgo en las

pacientes en la clinica de displasia.
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6 MATERIAL Y METODOS

6.1 Tipo-de estudio:

Se trata dewun estudio observacional, descriptivo, retrospectivo, transversal
realizado enflas¢linica de displasias del Hospital Regional de Alta Especialidad
de la Mujer de Tabasco en el periodo del 01 de enero del 2017 al 1 de enero del
2023.

6.2 Universo y muestra

Estuvo conformado por 57 expedientes de pacientes atendidas en la clinica de
displasia con el diagnostico .de, lesiones cervicales e infeccion por Virus de
Papiloma Humano de alto_riesge; las cuales cumplieron con los criterios de

inclusion en el periodo de tiempo establecido.

6.3 Unidad de anédlisis

La unidad de andlisis fueron los expedientessclinicos de las pacientes atendidas
en la clinica de displasias en el Hospital. Regiopal de Alta Especialidad de la Mujer
en el periodo comprendido del 01 de enero 2018“a«enero 2023.

6.4 Identificacion de variables

Las variables se clasificaron en: sociodemogréficas, ~gineco-obstétricos,
hallazgos histopatol6gicos, de exposicion y prevencion. Las cuales se detallan en

el anexo 1.

Sociodemogréficas
-Edad

-Estado civil

-Grado de escolaridad

18
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-Tabaquismo
-Residencia

Gineco-0bstétricos

-Inicio de vida sexual activa
-NUumero de parejas sexuales
-NUmero de gestas

De exposicion
-Genotipificacion PCR

Diagndstico

- Hallazgos histopatologicos

19
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6.5:Criterios de inclusiéon y exclusion:

Inclusion
Expedientes con el formato “Solicitud Y Reporte Deteccion De VPH-AR”.

ExpedienteCcon el reporte histopatologico de Lesion intraepitelial de bajo grado,

alto grado y caneer cervicouterino.
Exclusion:

Expedientes clinicos incompletos.

6.6 Técnica de recoleccién de datos

Los datos fueron obtenidos de._lgs expedientes clinicos de las pacientes que
reunieron los criterios de“inclusion, previamente solicitados al departamento de
archivo. Se revisaron los expedientess clinicos extrayendo los datos para el

formulario con las variables analizadas®{Anexo 2).

6.7 Procesamiento y analisis de la informaeidn.

El programa utilizado para elaborar la base de.datos, organizar y analizar los
mismos fue el programa Excel 2021 para entorne de Windows Microsoft y el
programa IBM Statistical Package for the Social Sciences version 25 ( SSPS
v25) se utilizaron medidas de tendencia central y de disp€rsion en las variables
cuantitativas. Las variables cualitativas se representaron en\valores absolutos y

porcentajes. Los resultados se presentan en tablas y gréficos.
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6.8:Consideraciones Eticas

En el/presente estudio se cumple con el Reglamentado de la Ley General De
Salud eén Materia De Investigacién para la Salud, de acuerdo al mismo se trato
de una investigacion de Riesgo Tipo I, ya que fue un estudio retrospectivo de
revision documental. Se solicité autorizacion al Comité de Etica en Investigacion

del Hospital Regional de Alta Especialidad de la Mujer Ver Anexo 3.
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7 RESULTADOS

Se realizg la revision de 57 expedientes con diagnostico de lesiones cervicales y
resultado.de PCR de VPH, en edades entre 35y 64 afios con una media de 44 +
7.250 afios. Gréfico 1.

Gréfico 1. Edad-de. la paciente
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Fuente: Expedientes clinicos

En relacion con el estado civil, casadas 45.6 %, en union libre 29.8% y un 24.6%

solteras. Tabla 1

Tabla 1. Estado civil

Casada 26 45.6
Union libre 17 29.8
Soltera 14 24.6
Total 57 100

Fuente: Expedientes clinicos
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El principal grado de estudio corresponde a nivel secundaria, seguido de

primaria, analfabeta, mientras que el nivel medio superior y superior se encontro

ambos(con tres pacientes respectivamente, con principal serotipo encontrado el

pool de altoriesgo en diferente proporcion. Tabla 2.

Tabla 2. Grade"de.estudio y genotipo

Secundaria 5 (20.8%) /"?(8.3%) 17(70.8%) 0 (0.0%)
(C

Primaria 3(18.8%) 3y('18.8%) 8 (50.0%) 0 (0.0%)

Analfabeta 2 (20.0%) O (3% 4 (40.0%) 4 (40.0%)

Universidad 0 (0.0%) 0 (0.0%) . 3,(75.0%) 1 (25.0%)

Toowy
Preparatoria 0 (0.0%) @ uv%) 0 (0.0%)

Fuente: Expedientes clinicos

El 87.7% de las pacientes con tabaquismo.negativo
Tabla 3.

Tabla 3. Tabaquismo

No 50 87.7
Si 7 12.3
Total 57 100

Fuente: Expedientes clinicos

0(0.0%) 0 (0.0%)
1(6.3%) 1 (6.3%)
0(0.0%) 0 (0.0%)
0(0.0%) 0 (0.0%)

1(33.3%) 0 (0.0%)

24(100%)
16(100%)
10(100%)
4 (100%)

3 (100%)

y fumadoras en un 12.3%.

De acuerdo a la jurisdiccién sanitaria del cual provienen las_pacientes con

lesiones cervicales y la presencia de VPH de alto riesgo se encontré.como mas

frecuente Cunduacan con 32 pacientes, seguido de Nacajuca con l6-pacientes,

Macuspana con seis pacientes, con principal serotipo encontrado el pool de alto

riesgo en cada una de estas jurisdicciones y con una paciente en la
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*

%Spondiente a Centla, Centroy el estado de Chiapas como principal serotipo
%do el pool de alto riesgo, VPH 18 y 16 mas pool respectivamente.

Tabla risdiccion sanitaria y serotipos de VPH de alto riesgo

Cunduacan %) 2 (6.3%) 18 2(6.3%) 2(6.3%) 0 (0.0%) 32
(56.3%) (100%)

Nacajuca 1 (e@ 1 (6.3%) 12 1(6.3%) 0(0.0%) 1 (6.3%) 16
(75.0%) (100%)

Macuspana 1 (16.79 1(16.7%) 3(50.0%) 1(16.7%) 0(0.0%) 0 (0.0%) 6
(100%)

Centla 0 (0.0%) .0%) 1 0(0.0%)  0(0.0%) 0 (0.0%) 1
(100.0%) (100%)

Centro 0 (0.0%) @ 0(0.0%) 0(0.0%) 0(0.0%) 0 (0.0%) 1
(100. (100%)

Chiapas 0(0.0%) O (0.0%)®o (0.0%) 1 0(0.0%) 0 (0.0%) 1

: (100.0%) (100%)

inecoobstétricos se encuentra: el inicio de la vida

Fuente: Expedientes clinic

En relacion a los anteceden
19. y desviacion estandar de 6.4 afos,
L )

a @’Ta de 45 afios; asi como el nUmero

de parejas sexuales con una media 0S parejas, con un minimo de una pareja

sexual activa con una media

con una edad minima de 11 afo

y un maximo de cinco parejas; y la media del@wero de gestas fue de cuatro

con un minimo de uno y maximo de doce gestas. la 5. Ver Gréfico 2y 3.

Tabla 5. Antecedentes Ginecoobstétricos

Inicio de la 19.21 + 6.488 11 - 45
vida sexual )\
activa

NUumero de 2 +1.065 1-5 %

parejas

sexuales* %

Nimero de 4 +2.187 1-12

gestas* O

*Se calculé mediana. O



Grafico 2. Edad de inicio de la vida sexual activa
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Dentro de las lesiones cervicales que se incluyeron en este estudio se encontré
Lesion Intraepitelial de Bajo Grado en un 26.3% (n= 15), Lesion Intraepitelial de
Alto Grado en un 59.6% (n= 34) y cancer cervicouterino in situ en un 14% (n==8),

de tipo epidermoide. Ver Tabla 6.

Tabla 6. BiopsSia.cervical de acorde a la clasificacion de Bethesda.

Lesioncenitgy  Freouendia  Porcentgje
LEIAG 34 59.6
('y 15

LEIBG 26.3

CaCu (¢ 8 14
o\ -

Total Y 100

Fuente: Expedientes clinicos

Los principales genotipos encontrados en este estudio fueron el Pool de alto
riesgo en un 59.6%, seguido’dehgenatipe 16 en un 17.5%, genotipo 18 y genotipo
16 + pool en un 8.8 %, genotipe/ 18+ poolen un 3.5%, y genotipo 16 mas 18 en
1.8%. Ver Tabla 7.

Tabla 7. Genotipos encontrados

Pool de alto riesgo 34 59.6
o)
Genotipo 16 10 17.5
Genotipo 18 5 8.8
“%
Genotipo 16 + Pool 5 8.8
Genotipo 18 + Pool 2 85
P
Genotipo 16y 18 1 18 :
Total 57 100 "

Fuente: Expedientes clinicos

Del total de las pacientes, en las LEIBG se encontré como principales genotipos

el pool de alto riesgo , seguido del genotipo 18 en tres pacientes, el genotipo 46
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+pool en dos pacientes y genotipo 18 + pool en 1 paciente; mientras que en las
LEIAG, se documentd la presencia del pool de alto riesgo en 22 pacientes,
seguido_del genotipo 16 en seis pacientes, el genotipo 18 y genotipo 16 + pool
en dos-pacientes cada uno, y en genotipo 18 + pool y genotipo 16 y 18 en 1
paciente cada uno. De las ocho pacientes con Cancer cervicouterino en cuatro
de ellas se encantro el genotipo 16, seguido del pool de alto riesgo en tres

pacientes y un caso con genotipo 16 + pool.

Dentro de los genotipos .identificados en las pacientes con VPH, con lesiones
cervicales se documenté el Pool de alto riesgo en 34 pacientes, seguido del
genotipo 16 en 10 pacientes, el genotipo 18 y genotipo 16 + pool en 5 pacientes
respectivamente, genotipo 18 _+ pool en 2 pacientes y genotipo 16 y 18 en 1

paciente. Ver Tabla 8.

Tabla 8. Genotipos de VPH-dezalto-riesgo identificados en las lesiones cervicales

Pool de alto riesgo 9 (60%) "22 1%). 3 (37.5%) 34 (59.6%)
X4 o)
Genotipo 16 0 (0.0%) 6.(17.6%)" 4 (50%) 10 (17.5%)
— |

Genotipo 18 3 (20%) 2 (5.9%) U 0 (0.0%) 5 (8.8%)

Genotipo 16 + Pool 2 (13.3%) 2 (5.9%) 1)(12.5%) 5 (8.8%)

Genotipo 18 + Pool 1 (6.7%) 1 (2.9%) WO%) 2 (3.5%)

N\,

Genotipo 16y 18 0 (0.0%) 1 (2.9%) 0 (0:0%) 1 (1.8%)

Total 15 (100%) 34 (100%) 8 (100%)"~ )\57(100%)

Fuente: Expedientes clinicos
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8 DISCUSION

La infeecion persistente por el Virus del Papiloma Humano es el principal factor
de riesgarpara el desarrollo de lesiones premalignas y cancer de cérvix, con una
frecuencia reportada en la literatura del 99.7%. Actualmente existen mas de 200
serotipos de las_.cuales 40 afectan el tracto genital.

Bruni et al, 2010, en up metaandlisis que incluyo 133 estudios y 14,595 mujeres
encontr6 que a nivel mundial los serotipos principales asociados a lesiones
cervicales son el 16 y 18.43 Contrario a lo que se encontrd en este estudio,
siendo los principales serotipos el pool de alto riesgo.
Soto et al, 2020 en un estudigcrealizado en México identificaron a los serotipos
31, 33 y 58 como de alto riesge-encogénico en las lesiones cervicales, siendo
estos mas comunes que el.serotipes16 y 18.2 Fajardo et al, 2017 en un estudio
realizado en el noreste de México en<el que se incluyeron 1,188 pacientes se
reportd como serotipos mas comunes gl'59, 52, 16 y 56.%¢ lllades et al 2010
realiz6 un estudio en el sureste de México\con.4,150 pacientes, se reporté como
los serotipos mas comunes 16/ y 48, para desarrollar CaCu.%’
Comparado con este estudio se encontré similitud en que se encontraron
serotipos distintos al 16 y 18, toda vez que se encontrd en un 59.6% el pool de
alto riesgo (31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59, 68) ‘como principales serotipos.

En un estudio realizado en estados Unidos Norteamericanos por Hirth J. et al,
2018, se incluyeron 4.080 mujeres, de las cuales 29,7% eran negras, el 25,6%
mexicoamericanas, el 8,9% hispanas y el 35,8% blancas y sé reporté que los
cambios en cuanto a la serologia del VPH, en paises industrializades y a nivel
regional que influyen en la poblacion esta dado por los diversos~factores
socioculturales, etnia y estado de vacunacién**. En este estudio seencontrd
similitud en los cambios en la serologia del VPH de alto riesgo, los cuales_estan
dados por factores ginecoobstetricos (multiples parejas sexuales, edad tempraha

de inicio de la vida sexual, multigesta) y factores sociodemograficos.
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Dentro.de los factores de riesgo para lesiones cervicales, relacionados con el
VPH /Berrington De Gonzélez, Green et al 2007 encontro el inicio temprano de
la actividad sexual, multiples parejas sexuales; en este estudio los factores de

riesgos encontrados fueron similar a lo reportado en la literatura. 42

Rojas y Ruiz, et al 2021, realizaron una revision sistematica donde observaron
que existe una asogciacion entre el consumo de tabaco y el desarrollo de
neoplasia intraepitelial cervical®® sin embargo en este estudio, la poblacién mas
predominante fueron las_pacientes con tabaquismo negativo en un 87.7%,
contrario a lo que se documenta en la bibliografia, debido a la regionalizacién de
las pacientes.

Jin et al, 2021 en un estudio realizado en China encontr6é que la edad media de
las pacientes con VPH y leSiones cervicales es de 45 afios?, similar a lo reportado
en este estudio en el que la‘edad media de las pacientes fue de 44 afios.
En un estudio realizado por Torres L et al2019 en México, se reportd que la
poblacién con mayor infeccion porVPH y lesiones cervicales fueron las casadas
0 cohabitante en un 88.4%,%! lo cual‘tiene Similitud en este estudio el cual se
encontré como principal estado civil casado 45 % seguido de unién libre en un
29.8%

Jailani A et al. 2023 en un estudio realizado en Malasia“se, documenté que el
grado de estudio de la poblacién fue preparatoria con un 51:.9%4°. Diferente en

este estudio el grado de escolaridad principal fue secundaria.
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9°CONCLUSION

El VPH-pool de alto riesgo (31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59, 68) son los
principales. serotipos que se encuentran identificados en la poblacion con
lesiones cervicales, que acude a la clinica de displasia del HRAEM, en un 59.6%,
por lo que se observa que existe un cambio en los serotipos de VPH de acuerdo

al area geografica.

Dentro de las jurisdieCiones sanitarias de las cuales provienen las pacientes, la
gue corresponde al munieipio de Cunduacén se encuentra con el mayor nimero
de casos con VPH Pool de-alto riesgo como principal serotipo en un 56.3%,
seguido de Nacajuca y Maguspana de forma respectiva, con principal serotipo

encontrado el pool de alto riesge en cada uno de ellos.

El grado de estudio principal-de la-poblacion correspondio al nivel basico en el
42.1% secundaria, seguido de\28.1%.primaria, analfabeta 17.5%, mientras que

el nivel medio superior se encontré en up’s:3%, y nivel superior en un 7%.
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10 RECOMENDACIONES

1.- ConcCientizar a las pacientes sobre la realizacion de prevencion contra el
cancer de cérvix, mediante la realizacion de la citologia vaginal y toma de PCR

a partir de los/35 afios de edad.

2.-Aplicacion de.la, GPC CENETEC. Guia de evidencias y recomendaciones:
Guia de practica’ ¢liniea. Prevencién, deteccién, diagnéstico y tratamiento de
lesiones precursoras del’cancer de cuello uterino en primer y segundo nivel de
atencion. Guia de Practica.Clinica. México. 2018 de manera preventiva y correcta

en las jurisdicciones sanitarias,

3.-Reforzar las politicas de vacunacion contra el VPH, incluyendo la aplicacion
de la vacuna nonavalente lacual abarca los serotipos 6,11, 16,18, 31,33, 45, 52,

y 58, los cuales se encuentran.en contacto en la poblacion.

4.- Promocion de la salud en-las-escuelas, clinicas de primer nivel sobre los
factores de riesgo asociados a la infeccion por VPH de alto riesgo, los cuales son

modificables.
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ANEXO 1 OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

DEFINICION OPERACIONAL DE LAS

de provocar lesiones
intraepiteliales de alto grado
ly cancer cervicouterino

VARIABLES
Variable Categoria Escalas de [Definicién Medicion
medicion
Edad Sociodemogréfica [Cuantitativa |[Edad biolégica, tiempo Numérica
nominal transcurrido a partir del
nacimiento del individuo
Estado civil |Sociodemografica [Cualitativa  [Condicion de cada persona (1.Union libre
nominal en relacion con los derechos 2. Casada
y relaciones civiles 3. Soltera.
Grado de SociodemogréaficajCualitativa  [El ultimo grado de estudios |1.Analfabeta
escolaridad ordinal aprobados 2.Primaria
3.Secundaria
4.Preparatoria
5.Universidad
6.Postgrado
Tabaquismo [Sociodemogréfica |Cualitativa=e={Adiccion al tabaco, 1.Si
nominal provocado principalmente por2.No
Ia nicotina.
Residencia [Sociodemografica [Cualitativa  [Conjunto de habitantes de un[Municipio de
nominal lugar residencia
Inicio de vida |Gineco-obstétrico (Cuantitativa JEdad.en’la que presenta Numérica
sexual activa primera‘relacion sexual
(IVSA)
Numero de |Gineco-obstétrico (Cuantitativa |Cantidad n desAumero de Numérica
parejas compafieros con quien se
sexuales realiza actividad sexual
(NPS) (coito)
Gestas Gineco-obstétrico |Cuantitativa [NUmero total de embarazos |Numérica
Reporte Clinico Cualitativa  |Diagnostico que se 1.5LEIBG
histopatolégic nominal determind mediante andlisis [2#LEIAG
0 de células y tejidos en un 3.- CaCu
microscopio
Genotipificaci [De exposicién Cualitativa  [Tipo de virus de papiloma  |1.- Genotipo 16
on PCR nominal humano con alta capacidad [2.- Genotipo 18

3.- Pool. de"alto riesgo
4.- Genotipo 16 + pool
5.- Genotipo 48+ pool
6.- Genotipo'16,18 +
pool

7.- Genotipo 16 y 18
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® Villahermosa Tabasco 27 abril 2023

Cmi DE ETICA EN INVESTIGACION

D ITAL REGIONAL DE ALTA ESPECIALIDAD
DE L, R.

DRA. AGDALENA MARTINEZ HERNANDEZ
PRESID

¢ ASUNTO: Solicitud de autorizacion.

%%

Por medio de la presente me &usted, enviandole un cordial saludo
1

El motivo de la presente es para Solicitar autorizacion para llevar a efecio la iesis titulada:
Virus de papiloma humano lto tiesgo en lesiones cervicales en el Hospital Regional de

Alta Especialidad de la de Tabasco, del 1 de enero 2018 al 1 de enero 2023. La cual

se llevara a efecto en las ins es ospital, a través de la revision de expedientes
de pacientes con diagnostico iones ceryicales y VPH.
No omito manifestarle que dicha tesis es i ipo I de acuerdo al reglamento de la
Ley General de Salud en Materia de Investigacid la salud.

-

Sin otro particular, me despido espe sta f@c.

ALTAEgn
s 0F SPec,.

ATENTAMENTE

Dra. Rosa Isela’€astro Izquierdo UN
Residente de 4to Afio Ginecologia y Obstetrici ?Y NSA
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Hospital Regional de Alta Especialidad de la Mujer
Unidad de Calidad y Educacién en Salud

SALUD No. Oficio: SS/HRAEM/UCES/CEI/1477/2023

SECRETARIA DE SALUD

/ “2023: Afio de Francisco Villa, el Revoluci io del pucblo”

O Villahermosa, Tabasco a 28 de abril de 2023

Asunto: Dictamen CEI-Aprobacién.
Dra. Rosa tro Izquicrdo
Residente de afio de la Especialidad en
Ginecologia y Obstetricia HRAEM

Hospital Regional de A cialidad de la Mujer en Villahermosa, Tabasco, sesionamos el protocolo

PRESENTE.
Por este medi%o informarle que los integrantes del Comité de Etica en Investigacién del
e

denominado: “Virus del pa Wumano de alto riesgo en lesiones cervicales en ¢l Hospital Regional de
Alta Especialidad de la Mujc@ 1 de enero 2018 al 1 de enero 2023”, el cual corresponde a una

1 S sgo, de acuerdo al Reglamento de la Ley General de Salud en Materia

de Investigacién para la Salud
Posterior a la dcl@l Coﬁrotocolo se dictamina:
-

investigacién Tipo I, Investigaci6

d

ATENTAMENTE

DRA. CLARA MA X' MARTINEZ HERNANDEZ
PRESIDENTA DEL SQ) DE ETICA EN INVESTIGACION & @
\ T o
DEL HOSPITAL REGIONAL DE ALTA ESPECIALIDAD A E—
DE LA MUJER, VILLAHERMOSA, TABASCO. UNIW/\UDAD ¥

d r{(

EDU EN SALLIC

C.c.p. Expediente de la Médico Residente
C.c.p. Archivo

DRA.CMMH

Av. Gregorio Méndez # 2838 ;6

Col. Tamulte C.P. 86150

(01)(993)3.10.90.00 Ext. 72560 Titular de la Unidad

de Calidad y Educacién en Salud

Villahermosa, Tabasco, México @

www.hmujertab.gob.mx

L
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ANEXO 4. ANTIPLAGIO

Virus de papiloma humano de alto riesgo en lesiones
cervicales en el Hospital Regional de Alta Especialidad de la
Mujer de Tabasco, del 1 de enero 2018 al 1 de enero 2023.
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