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RESUMEN 
 

Introducción: La coinfección entre el virus del papiloma humano (VPH) y 

patógenos asociados a cervicovaginitis es un factor que puede favorecer la 

persistencia viral y aumentar el riesgo de lesiones cervicales y cáncer 

cervicouterino (CaCU). Identificar la frecuencia de estas coinfecciones y 

comprender las consecuencias de estas interacciones son fundamentales para 

optimizar las estrategias de prevención y diagnóstico del CaCU. 

Objetivo: Determinar la prevalencia de coinfección por VPH con patógenos de 

transmisión sexual en pacientes con diagnóstico clínico de cervicovaginitis. 

Material y métodos: Estudio observacional y descriptivo realizado en mujeres 

mayores de 18 años atendidas en consulta ginecológica. Se obtuvieron muestras 

de citología en base líquida y se procesaron mediante PCR para detectar VPH y 

otros patógenos asociados a infecciones de transmisión sexual. Se analizó la 

frecuencia de coinfección y su asociación con alteraciones citológicas. 

Resultados: Se incluyeron 140 mujeres; la infección por VPH se identificó en el 

30.7% y la coinfección con otros patógenos en el 26.4%. Ureaplasma parvum fue 

el patógeno más frecuente (50.7%), seguido de Chlamydia trachomatis y 

Trichomonas vaginalis. Los genotipos de VPH más prevalentes fueron 31, 52, 39, 

59 y 44. La coinfección se asoció significativamente con anormalidades 

citológicas (OR = 3.71; p = 0.002). 

Conclusiones: La coinfección entre VPH y patógenos asociados a 

cervicovaginitis es frecuente y se relaciona con un mayor riesgo de alteraciones 

citológicas. Estos hallazgos subrayan la importancia de integrar el diagnóstico y 

manejo de coinfecciones en las estrategias de prevención del VPH y fortalecer la 

vigilancia epidemiológica local. 
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INTRODUCCIÓN 
 
Virus del papiloma humano (VPH)  

La infección por el virus del papiloma humano (VPH) es considerada la infección 

de transmisión sexual (ITS) más frecuente a nivel mundial. Afecta principalmente 

a mujeres y hombres jóvenes, la incidencia está directamente relacionada con la 

actividad sexual. Se estima que más de un 80% de las personas sexualmente 

activas contraerán la infección por VPH alguna vez en su vida. La mayor 

incidencia de VPH ocurre dentro de la primera década después del inicio de la 

vida sexual, entre las edades de 15 a 25 años, la cual está estrechamente 

relacionada con el número de parejas y contactos sexuales. La infección se 

localiza principalmente a nivel anogenital, aunque también puede ocurrir en otras 

áreas como lo es la cavidad oral. La infección es generalmente transitoria, la cual 

tiende a aclarase en un tiempo estimado menor a 12 meses. Sin embargo, 

pacientes con el sistema inmune comprometido (infección por Virus de 

Inmunodeficiencia Humana o pacientes trasplantados) o con influencia de otros 

factores ambientales, tienden a desarrollar infecciones persistentes [1]. 

 

El VPH es un virus de ADN de doble cadena que forma parte de la familia 

Papillomaviridae. Se han identificado más de 200 genotipos diferentes de VPH, 

de los cuales 12 tipos son considerados al alto riesgo carcinogénico. Se transmite 

principalmente a través del contacto directo con la piel o las membranas mucosas 

de una persona infectada. El contacto sexual es la vía más común para la 

adquisición de la infección. Los VPH de alto riesgo se ha identificado como 

causante del 5% de los cánceres a nivel mundial y de al menos el 95% de los 

casos de cáncer cervicouterino. Se divide en dos categorías: VPH de bajo riesgo 

oncogénico (tipo 6 y 11) responsables de las verrugas anogenitales, lesiones 

benignas muy comunes y VPH de alto riesgo oncogénico, que están relacionados 

con el desarrollo lesiones displásicas, consideradas precursoras directas de gran 

cantidad de neoplasias, principalmente de cuello uterino, ano y orofaringe. 
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Este último grupo incluye a los serotipos 16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58 y 

59, los cuales a través de las oncoproteínas E6 y E7 inhiben la expresión del gen 

p53 y otros supresores tumorales. [2] 

El VPH infecta a las células del estrato basal del epitelio, probablemente a través 

de microabrasiones en la superficie epitelial. La replicación viral tiene lugar en las 

células suprabasales diferenciadas cuyo objetivo es la madurez y la senescencia 

y, por lo tanto, carecen de la maquinaria replicativa de la que depende el virus 

para sobrevivir. De forma adaptativa el virus del papiloma humano codifica dos 

proteínas (E6 y E7) que de forma conjunta promueven la proliferación celular, 

prolongan la progresión del ciclo celular y previenen la apoptosis. La célula se 

vuelve permisiva para la replicación viral y los genomas del virus se generan 

dentro de una sola célula. Las proteínas de la cápside L1 y L2 se expresan en 

las capas más superficiales del epitelio, donde tiene lugar el ensamblaje viral y, 

finalmente, nuevas partículas virales infecciosas se desprenden de la superficie 

epitelial. [3] 

Los factores de riesgo para la persistencia y progresión del VPH son la 

inmunodeficiencia y el tipo de VPH, influyendo además factores sexuales y 

reproductivos, el uso reciente de anticonceptivos orales, el tabaquismo y la 

infección por otros patógenos de transmisión sexual. [3] La mayoría de las 

infecciones por VPH cursan asintomáticas y desaparecen por sí solas en un corto 

período de tiempo. Sin embargo, al persistir el virus, puede desencadenar 

diversas manifestaciones clínicas como verrugas anogenitales (condilomas), 

infecciones orofaríngeas y cáncer cervicouterino. El VPH infecta tanto a hombres 

como a mujeres, aunque la carga de enfermedad atribuible es mucho mayor en 

mujeres debido a la alta susceptibilidad a la infección por VPH de las células del 

cuello uterino. [2] 
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La infección por VPH, así como las lesiones displásicas que origina, pueden 

detectarse mediante diferentes técnicas de diagnóstico como son la Reacción en 

Cadena de la Polimerasa (PCR), citología y colposcopía. [1] Las opciones de 

procedimientos histológicos aprobadas para evaluar y tratar las infecciones por 

VPH del cuello uterino incluyen biopsias guiadas por colposcopia y 

procedimientos de escisión de diagnóstico. Dentro de los procedimientos de 

escisión para extirpar la neoplasia intraepitelial cervical se incluyen: conización 

con láser, con bisturí frío, procedimiento de escisión electroquirúrgica con asa y 

conización electroquirúrgica. [4]  

En cuanto al tratamiento para las manifestaciones del virus representadas con 

condilomatosis reaccionan bien a los medicamentos tópicos. Entre las opciones 

de tratamiento se encuentran: podofilotoxina, imiquimod en crema al 3.75 y 5%, 

ácido tricloroacético, escisión quirúrgica, láser y crioterapia. [5] Sin embargo, las 

medidas preventivas son la clave del tratamiento y erradicación de este virus ya 

que existen vacunas contra el VPH altamente efectivas. Estas vacunas tienen 

poca eficacia profiláctica en personas que han estado previamente expuestas a 

los serotipos de virus contenidos en la vacuna. En nuestro país la vacuna contra 

el VPH se debe aplicar a todas las mujeres al cumplir los 11 años o entrar al 5to 

año de primaria. [3] 

Cervicovaginitis  

La cervicovaginitis se refiere a la inflamación de la mucosa cervical y vaginal, que 

puede ser causada por infecciones bacterianas, virales, fúngicas o parasitarias, 

así como por irritantes químicos. Características como irritación, secreción 

purulenta y la presencia de neutrófilos polimorfonucleares son más sugestivas de 

un proceso inflamatorio, siendo la tricomoniasis la causa más común de vaginitis 

inflamatoria. Otras formas bien descritas de vaginitis inflamatoria incluyen 

vaginitis atrófica, vaginitis inflamatoria descamativa y enfermedad erosiva. [6]  
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Esto da lugar a una amplia variedad de síntomas, que van desde leves molestias 

como prurito hasta molestias graves como dolor incapacitante asociado a 

enfermedad inflamatoria pélvica.  

Al evaluar su epidemiología se encuentra que es una afección común en mujeres 

de todas las edades, pero con una gran prevalencia en aquellas en edad 

reproductiva. Su distribución varía según la región geográfica y los factores de 

riesgo individuales como la actividad sexual, el uso de anticonceptivos y la 

higiene íntima. [6] Esta afección se caracteriza por un cuadro clínico de secreción 

vaginal anormal, prurito en área vulvar, dolor o malestar en la región pélvica, 

dispareunia, hiperemia vaginal y en algunas ocasiones, cambios en el flujo 

vaginal y es causada por patógenos asociados a actividad sexual. Ambas 

condiciones pueden coexistir en mujeres sexualmente activas y plantean un 

problema de salud significativo debido a su posible interacción y efectos en la 

salud femenina. La cervicovaginitis puede ser causada por diversos agentes 

infecciosos. A continuación, se delinean las causas más comunes:  

• Bacterianas: Son los agentes causales en hasta el 50% de los casos. La 

vaginosis bacteriana, causada principalmente por un desequilibrio en la 

flora vaginal e infección concomitante por la bacteria Gardnerella vaginalis, 

es una de las principales causas de cervicovaginitis. Gardnerella vaginalis 

actúa como un "patógeno clave" que altera la microbiota vaginal 

provocando una reducción de lactobacilos y un aumento de las bacterias 

asociadas a la VB. Otras bacterias, como Chlamydia trachomatis, 

Neisseria gonorrhoeae y Mycoplasma genitalium son causantes de 

cervicovaginitis asociadas a actividad sexual.  

 

• Hongos: La vulvovaginitis, causada por el hongo Candida albicans, es una 

causa común de cervicovaginitis. Esta infección se asocia frecuentemente 

a estados de inmunosupresión.  
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• Parásitos: Los parásitos como Trichomonas vaginalis pueden causar 

cervicovaginitis. La causa más común de vaginitis inflamatoria es la 

tricomoniasis, diagnosticada entre el 5% y el 20% de las pacientes que 

reportan síntomas vaginales anormales.  

 

• Otras: Diversos irritantes químicos como espermicidas y duchas vaginales 

son causantes del cuadro clínico, así mismo la vaginitis atrófica por 

deficiencia estrogénica, el liquen plano erosivo y dermatitis alérgica con 

otras causas menos frecuentes. 

A su vez, es de importancia destacar que algunos casos de cervicovaginitis 

pueden ser asintomáticos. Su diagnóstico implica una combinación de un cuadro 

clínico compatible, examen físico, toma de citología con análisis de pH vaginal, 

tinción de Gram y/o cultivo vaginal, así como la prueba de hedor de aminas y 

visualización de células clave como en el caso de la vaginosis bacteriana. [6], [7]. 

El tratamiento de la cervicovaginitis depende de la causa subyacente. En el caso 

de vaginosis bacteriana, el tratamiento suele ser a base de metronidazol o 

clindamicina, por otra parte, en el caso de vaginitis por gonorrea o clamidia, los 

antibióticos de elección incluyen a las cefalosporinas de tercera generación, 

fluoroquinolonas y macrólido. Para la vulvovaginitis por cándida el uso de 

fluconazol es efectivo en la mayoría de los casos, y en los casos de tricomoniasis 

el uso de metronidazol presenta un buen perfil de eficacia. Además del 

tratamiento farmacológico, se pueden dar recomendaciones sobre higiene íntima 

adecuada y prácticas sexuales seguras para prevenir recurrencias. [8]  

La vaginosis bacteriana (VB) se considera el desequilibrio vaginal más frecuente 

que afecta a las mujeres en edad reproductiva. El rasgo característico de esta 

infestación es un crecimiento excesivo simultáneo de bacterias anaeróbicas. A 

menudo se presenta como un flujo vaginal fino, homogéneo y uniformemente 

adherente, un pH vaginal > 4,5, un olor a pescado al agregar KOH al 10% y 

presencia de células clave. [9] 
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Se ha demostrado que la VB aumenta el riesgo de complicaciones ginecológicas, 

como enfermedad inflamatoria pélvica postaborto, infección posoperatoria, 

cervicitis, virus de inmunodeficiencia humana (VIH) y posiblemente neoplasia 

intraepitelial cervical (NIC). Además, se ha asociado con algunas enfermedades 

de transmisión sexual, incluida la infección por Chlamydia trachomatis y Neisseria 

gonorrhoeae. Cabe destacar en base a literatura científica que la VB promueve 

la NIC y el cáncer de cuello uterino desde el punto de vista epidemiológico. [9] 

Infecciones de transmisión sexual (ITS). 

Las infecciones del tracto genital femenino, incluidas la vaginitis y la cervicitis, 

pueden desencadenar trastornos microbiológicos del tracto genital. Los tipos 

comunes de vaginitis, incluida la vaginosis bacteriana (BV), la vaginitis aeróbica 

(AV), la vaginitis inflamatoria descamativa (DIV), la tricomoniasis (TV), la 

candidiasis vulvovaginal (VVC) y la cervicitis, se asocian con infecciones de 

transmisión sexual. Las ITS son un problema médico importante que afecta la 

salud de las mujeres, con una incidencia diaria estimada en todo el mundo de 1 

millón.  

Las causas más comunes incluyen Chlamydia trachomatis (CT), Neisseria 

gonorrhoeae (NG), virus del herpes simple tipo 2 (HSV-2), Mycoplasma hominis 

(MH), Mycoplasma genitalium (MG), Ureaplasma urealyticum (UU) y Ureaplasma 

parvum (UP). La Organización Mundial de la Salud estima que la infección por 

CT, la infección por NG, la sífilis y la TV representaron en conjunto 357,4 millones 

de nuevas infecciones en todo el mundo en 2012. [10] De acuerdo a la literatura 

las infecciones múltiples por VPH aumentan el riesgo de persistencia del virus y 

pueden contribuir a la progresión de la displasia cervical. Además, otras 

infecciones de transmisión sexual (ITS), como el Ureaplasma urealyticum o el 

virus herpes simple, podrían desempeñar un papel en el desarrollo del CIN y el 

consecuente desarrollo del CCU.  
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Pero el microorganismo de transmisión sexual más estudiado y que más 

influencia parece tener como cofactor en la carcinogénesis cervical es la 

Chlamydia trachomatis (CT). [11] 

Chlamydia trachomatis (CT)  

La clamidia es la enfermedad infecciosa notificada con mayor frecuencia en los 

Estados Unidos y es la segunda ITS más común en los adolescentes después 

del VPH . La mayoría de las infecciones son asintomáticas, más sin embargo las 

manifestaciones clínicas que se incluyen son uretritis, epididimitis, cervicitis, 

proctitis, enfermedad pélvica inflamatoria (EPI), conjuntivitis y neumonía en la 

población lactante. El diagnóstico de Chlamydia trachomatis (CT) se realiza por 

medio de pruebas de amplificación de ácidos nucleicos (NAAT). Esta prueba, se 

puede recolectar mediante hisopos vaginales o cervicales. 

En relación con el tratamiento, estudios recientes sugieren que la doxiciclina es 

ligeramente superior a la azitromicina en el tratamiento de la clamidia genital. [12] 

Tanto la infección por CT como la infección por VPH se transmiten por vía sexual 

y, por tanto, muchos factores relacionados con la adquisición de ambas 

infecciones son compartidos: edad joven, múltiples parejas sexuales, la falta de 

utilización de método anticonceptivo de barrera. Numerosos estudios han 

hablado sobre su papel potencial como cofactor del VPH, aumentando el riesgo 

de contraer VPH o favoreciendo la persistencia de este. Si esta asociación entre 

el VPH y la Chlamydia trachomatis es cierta, la infección por CT tendría entonces 

una asociación indirecta con el desarrollo del CCU. [11] 

Mycoplasma spp  

Las bacterias de los géneros Mycoplasma y Ureaplasma pertenecen a la clase 

Mollicutes. El grupo de microorganismos denominados “micoplasmas genitales” 

por su localización en las mucosas del tracto urogenital incluye las especies M. 

hominis y M. genitalium , y el género Ureaplasma spp. (con sus dos biovariedades 

U. parvum y U. urealyticum).  
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Estos microorganismos, además de colonizar normalmente las mucosas 

urogenitales de las personas sanas sexualmente activas, se asocian con 

infecciones de dicho tracto en el hombre y en la mujer, además de producir 

patología infecciosa que afecta al embarazo, parto, feto y neonato. [13] 

Mycoplasma genitalium es un patógeno emergente causante de infecciones de 

transmisión sexual (ITS) y se ha relacionado con uretritis no gonocócica en 

hombres y cervicitis en mujeres. [14]. 

Ureaplasma spp  

Pertenece a la familia Mycoplasmatacea. Producen casos de uretritis no 

gonocócica que no han respondido a terapia habitual. Puede detectarse por 

técnicas de PCR. En ocasiones puede ser aislado en secreciones genitales sin 

patología o en orina, mostrándose como colonizador. [15] Estos microorganismos 

pueden formar parte de la microbiota normal de la vagina. Tanto Ureaplasma 

parvum como Ureaplasma urealyticum se detectan con frecuencia en el cérvix de 

pacientes con cervicitis de causa desconocida. Es posible que una alta carga 

bacteriana pueda contribuir al desarrollo de cervicitis. [16] 

Neisseria gonorrhoeae 

Diplococo Gram negativo, oxidasa positivo, que crece en medio enriquecido 

(ThayerMartin). N. gonorrhoeae típicamente infecta las membranas mucosas y 

puede permanecer localizada, pero diseminarse. Las manifestaciones incluyen 

uretritis, epididimitis, proctitis, conjuntivitis, cervicitis, EPI, faringitis e infección 

diseminada. Presentándose la uretritis, con emisión de secreción purulenta por 

el meato junto a disconfort y disuria.  

En mujeres puede observarse cervicitis, manifestada por secreción vaginal de las 

mismas características que uretritis y signos de secreción o sangrado 

endocervical en la inspección visual. La mayor parte de estas, al igual que las 

manifestaciones orofaríngeas o anales, son asintomáticas. [12], [15]  
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En los Estados Unidos, la gonorrea es la segunda enfermedad reportada con 

mayor frecuencia después de la Chlamydia trachomatis. N. gonorrhoeae ha 

evolucionado para resistir cada uno de los agentes antimicrobianos utilizados 

anteriormente como tratamiento de primera línea y se ha descrito en todo el 

mundo resistencia a las cefalosporinas con fracasos terapéuticos acompañantes. 

[12]  

De manera similar a la de CT, la detección óptima de infecciones del tracto genital 

causadas por N. gonorrhoeae en hombres y mujeres se logra con NAAT 

recolectadas mediante hisopos cervicales o vaginales de mujeres y la primera 

orina de mujeres o hombres. [12] 

Trichomonas vaginalis (TV). Es un protozoo parásito anaerobio, flagelado, 

extracelular obligado que causa tricomoniasis. Las complicaciones que surgen 

de esta infección en las mujeres incluyen parto prematuro, infección postaborto y 

productos con bajo peso al nacer. Además, puede ser un vehículo de transmisión 

viral genital. La mayoría de los pacientes con tricomoniasis presentan pocos o 

ningún síntoma. El cuadro clínico que se presenta en las mujeres incluyen flujo 

vaginal difuso, fétido, de color amarillo verdoso con o sin irritación vulvar y 

vaginitis o cervicitis en el examen. 

La NAAT tiene la mayor sensibilidad y especificidad para el diagnóstico de 

tricomoniasis y está disponible para mujeres sólo a partir de muestras vaginales, 

endocervicales u orina. La evaluación microscópica de preparaciones húmedas 

es el método más común para el diagnóstico de TV debido a su conveniencia y 

costo bajo. [12], [15]  

Entre las complicaciones que se presentan por la infección por T. vaginalis como 

parásito de transmisión sexual, se encuentran las infecciones patógenas que 

acompañan al parásito; estos patógenos incluyen el VIH, el virus del herpes 

simple II, el VPH y la Chlamydia trachomatis. Estudios han demostrado que las 

mujeres que dieron positivo a T. vaginalis tienen cuatro veces más probabilidades 

de tener el VPH de alto riesgo.  
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La inflamación causada por T. vaginalis conduce a la alteración del epitelio 

cervical, lo que permite que el VPH ingrese a la capa basal del epitelio, 

permitiendo que el ADN viral se incorpore al ADN del huésped y aumente la 

expresión de los oncogenes virales, todos los cuales participan en el proceso de 

carcinogénesis. [17] 

ANTECEDENTES 

Lin y colaboradores publicaron en la revista BMC Women 's Health sobre la 

prevalencia de infección por VPH en pacientes con diagnóstico concomitante de 

vaginosis bacteriana. Evaluaron a 2,000 mujeres sexualmente activas en edad 

reproductiva a través de citología cervical y pruebas moleculares. Encontraron 

una prevalencia general del 16.2%, encontrando un predominio del genotipo VPH 

51 y 52 en pacientes con diagnóstico de vaginosis bacteriana. [18]  

Assis Caixeta y colaboradores evaluaron a una cohorte de 251 mujeres 

adolescentes para determinar la asociación entre la infección por VPH, BV y 

cervicitis. Encontraron una prevalencia general de anormalidades citológicas en 

9.5%, infección por VPH y cervicitis en 44.2% y 41% de la población 

respectivamente. Al realizar un análisis por regresión encontraron que la 

infección por VPH se asoció con una razón de momios (OR) de 2.47 con el 

diagnóstico de BV. [19] 

Según varios estudios, la infección por Chlamydia trachomatis (CT) es más 

prevalente en las pacientes con infección por VPH y parece que puede influir en 

la progresión de las lesiones epiteliales producidas por el VPH, relacionándose 

así de forma indirecta con el CCU. Quinónez-Calvache et al. 11 en 2016, informa 

la identificación de C. trachomatis en una cohorte de 219 mujeres colombianas 

infectadas por el VPH. Representando una tasa de coinfección de VPH y CT del 

28%. La mayoría de las mujeres con CT eran portadoras de varios serotipos de 

VPH (77,42% de infecciones multivirales vs. 22,58% de infecciones univirales) y 

a su vez la infección por múltiples tipos de VPH presentó mayor riesgo de 

infección por CT (hazard ratio 2,85; IC del 95%, 1,22-6.63; p = 0,015). [11]  
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Jianhua et al. 11 en 2016 concluye que existe una asociación estadísticamente 

significativa entre la positividad a VPH y la presencia de CT (OR 3,30; IC del 95%, 

2,29-4,76). Entre las pacientes VPH positivas coinfectadas con CT, el 91% (71 

de 78 casos) eran pacientes infectadas por VPH de alto riesgo (VPH-AR). [11] 

Pocos estudios han abordado la asociación entre UP y VPH. Drago et al.19 en 

2016 propusieron que UP es un posible agente potenciador de la NIC inducido 

por el VPH, y lo confirmaron en un estudio 5 años después, mostrando que la 

infección por UP es un factor de riesgo para la infección genital persistente por 

VPH. [10]  

Disi et al. 10 en 2023 realizó un estudio que tuvo como objetivo evaluar las 

correlaciones entre las ITS comunes y la infección por VPH e investigar la 

importancia clínica de los subtipos de Mycoplasma, ellos reportan una tasa de 

infección por UP6 significativamente mayor en el grupo VPH positivo que en el 

grupo VPH negativo (OR 1,810, IC 95% 1,211– 2,705; p = 0,004). Además, la 

tasa de infección por UP6 fue significativamente mayor en el grupo con VPH-AR 

negativo que en el grupo con VPH-AR positivo (OR 0,373, IC del 95 %: 0,153–

0,909; p = 0,030), lo que sugiere que la infección por UP6 puede ser un factor de 

riesgo para VPH. [10] 

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA 

El VPH es una de las infecciones de transmisión sexual más comunes en todo el 

mundo, que afecta tanto a hombres como a mujeres. Los VPHs de alto riesgo 

son responsables de hasta el 95% de los casos de cáncer cervicouterino (CC).  

Por otro lado, la vaginosis bacteriana (VB) es una alteración de la microbiota 

vaginal caracterizada por un desequilibrio de este mismo, desencadenando una 

disminución de lactobacillus, y un aumento en bacterias anaeróbicas, 

incrementando el riesgo de adquirir otros patógenos asociados a enfermedades 

de transmisión sexual.  
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Usualmente estas infecciones se manifiestan como una cervicovaginitis, que a 

los médicos nos hace pensar en una probable infección de transmisión sexual en 

la mayoría de las ocasiones. La VB y el VPH pueden coexistir en mujeres 

sexualmente activas y plantean un problema de salud significativo debido a su 

posible interacción y efectos en la salud femenina tales como la progresión y 

persistencia del VPH que conlleva a CC.  

Al detectar la prevalencia de estas infecciones en coinfección con VPH podemos 

brindar un tratamiento oportuno y evitar la progresión hacia lesiones 

precancerosas del cérvix, impactando en el pronóstico de las pacientes. 

PREGUNTA DE INVESTIGACIÓN 

¿Cuál es la frecuencia de la coinfección por VPH con patógenos de transmisión 

sexual en pacientes con diagnóstico clínico de cervicovaginitis? 

JUSTIFICACIÓN 

El VPH es una de las infecciones de transmisión sexual más comunes en todo el 

mundo y está directamente relacionado con el cáncer cervical y otros tipos de 

cáncer. El cáncer cervical es una causa significativa de morbilidad y mortalidad 

en mujeres.  

Comprender cómo la coinfección con enfermedades de transmisión sexual puede 

afectar la progresión del VPH tiene un impacto directo en la salud pública al 

identificar factores de riesgo adicionales y posiblemente modificables, La 

coinfección de VPH y VB es relativamente común, especialmente en mujeres de 

edad reproductiva que son sexualmente activas.  

Comprender la prevalencia de esta coinfección es esencial para evaluar su 

relevancia clínica y epidemiológica. Además, existe evidencia que sugiere que la 

coinfección de patógenos de transmisión sexual podría influir en la progresión del 

VPH y aumentar el riesgo de desarrollar lesiones cervicales pre invasivas y 

cáncer cervical como se ha estipulado en la sección anterior.  
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Sin embargo, los mecanismos exactos y la magnitud de este impacto no están 

completamente claros, por lo que un estudio puede ayudar a establecer la 

relación causal y cuantificar el riesgo.  

Al determinar la prevalencia de coinfección en nuestro centro se podrían 

implementar estrategias de detección por análisis molecular de rutina en mujeres 

con diagnóstico clínico de cervicovaginitis a consecuencia de infecciones de 

transmisión sexual con el fin de disminuir la incidencia de estas y así disminuir 

casos consecuentes de neoplasias intraepiteliales y cáncer cervicouterino 

OBJETIVOS 

Objetivo general 

Determinar la frecuencia de la coinfección por VPH con patógenos de transmisión 

sexual en pacientes con diagnóstico clínico de cervicovaginitis. 

 

Objetivos específicos  

1. Describir las características clínicas de pacientes con coinfección por 

VPH y otros patógenos de transmisión sexual en el contexto de 

cervicovaginitis. 

2. Describir las características epidemiológicas de pacientes con 

coinfección por VPH y otros patógenos de transmisión sexual en el 

contexto de cervicovaginitis.  

3. Realizar pruebas moleculares para identificación de patógenos y 

marcadores de inflamación asociados a enfermedades de transmisión 

sexual. 

4. Identificar el VPH en las pacientes con cervicovaginitis. 
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MATERIAL Y MÉTODOS 

Diseño de estudio  

Observacional, transversal y descriptivo 

Sitio de realización  

El reclutamiento de pacientes se realizó en la Consulta Externa (#5) del Servicio 

de Ginecología y Obstetricia del Hospital Universitario “Dr. José E. González”. El 

procesamiento de muestras se llevó a cabo en el Laboratorio de Investigación 

Básica-Clínica (LIBAC) del Servicio de Oncología del Hospital Universitario “Dr. 

José E. González”. 

Criterios de elegibilidad  

Criterios de inclusión  

• Mujeres adultas mayores de 18 años  

• Diagnóstico clínico de cervicovaginitis  

• Mujeres atendidas en la consulta externa de Ginecología del Hospital 

Universitario “Dr. José Eleuterio González”  

• Mujeres que aceptaron participar y firmaron el consentimiento informado.   

Criterios de exclusión  

• Mujeres menores de 18 años  

• Mujeres embarazadas  

• Mujeres infectadas con Virus de Inmunodeficiencia Humana (VIH)  

• Mujeres que se negaron a firmar un consentimiento informado  

Criterios de eliminación  

• Mujeres con información insuficiente en expediente clínico. 
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Muestreo  

Se realizó un muestreo consecutivo a conveniencia en donde fueron 

consideradas para inclusión todas las pacientes en quienes se realizó un 

diagnóstico clínico de cervicovaginitis. 

Metodología 

Diagnóstico de cervicovaginitis 

 El diagnóstico de cervicovaginitis se realizó a través de una combinación de 

historia clínica, sintomatología y citología cervical de base líquida.  

Diagnóstico de patógenos de transmisión sexual y VPH  

A partir de una citología cervical con base líquida tomada en todas las 

participantes, se procedió a realizar una prueba de Reacción en Cadena 

Polimerasa (PCR) para detectar los siguientes patógenos:  

• Virus del Papiloma Humano 

• Chlamydia trachomatis  

• Neisseria gonorrhoeae 

• Trichomonas vaginalis.   

• Mycoplasma hominis  

• Mycoplasma genitaliumMycoplasma genitaliumMycoplasma genitalium  

• Ureaplasma urealyticum  

• Ureaplasma parvum  

A partir de los resultados, se analizó la frecuencia de coinfección por VPH y 

cualquier otro de los patógenos previamente descritos. 
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Análisis de muestras 

En este estudio se recolectaron las muestras de citologías cervicales y de sangre 

de mujeres que acudieron a la consulta de Ginecología y Obstetricia por 

diagnóstico de cervicovaginitis. En el hospital universitario “Dr. José Eleuterio 

González”.  

 

Las muestras se recolectaron en los siguientes medios: 

• Sangre periférica: tubo con EDTA (tapa lila) 7ml. Tubo sin aditivos (tapa 

roja) 7ml. 

• Células cervicales: vial prellenado con 6ml de citología en base líquida 

(ThinPrep PreservCyt) 

 

Después de la recolección, las muestras se almacenaron y procesaron en el 

Laboratorio de Investigación Básica Clínica (LIBAC) del Servicio de Oncología de 

la siguiente manera; para células cervicales, las muestras fueron almacenadas a 

2-8 °C para su análisis. En el caso de las muestras de sangre periféricas estas 

se centrifugaron a 15,000 rpm a 15 min. Posteriormente se extrajo el suero y 

plasma para su almacenamiento a -80°C en el caso de las células se extrajo la 

serie blanca para su posterior extracción de DNA.  

 

Extracción de DNA  
 
La extracción de DNA se realizó con el kit QIAamp® DNA Blood Mini. basándose 

en su diseño estructural con algunas correcciones para el tratamiento de las 

muestras. Cada procedimiento comprende 4 etapas: 

 

El tratamiento para la extracción de DNA de células cervicales comenzó con la 

Re-suspensión del Vial, el vortex retiró la mayoría de las células del escobillón. 

Por cada muestra se dividió en 2 tubos Eppendorf® de 2ml con fondo plano. En 

el caso de las células blancas, estas se dividieron en 2 tubos Eppendorf® de 1.5 

ml.  
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• Lisis de las células presentes en las muestras.  

o Celular Cervicales: se agregaron 20µl de proteinasa K con 180µl de 

Buffer ATL, 200µl de PBS al 0.1x, se mezclaron brevemente con 

vortex. Posteriormente se incubaron a 56°C por toda la noche 

(hasta 30 hrs). Terminada la lisis se agregaron 200µl de estanol al 

96-100%. 

o Leucocitos: se agregaron 20µl de proteinasa k, 200µl de PBS, 200µl 

de buffer AL. Se mezclaron brevemente con vortex y se incubaron 

a 56°C por 10 min. Terminada la lisis se agregaron 200µl de etanol 

al 96-100 %. 

• Unión del ADN genómico del lisado celular a la membrana de una columna 

de centrifugación QIAamp Mini. (las muestras se transfirieron a una 

columna de centrifugación DNeasy Mini de 2ml. Se centrifugaron a 8,000 

rpm por 1 min, se desechó el flujo y el tubo de recogida) 

• Lavado de membrana  

Se realizaron ambos lavados con buffer AW1 Y AW2 según las 

instrucciones del fabricante. 

• Elución del ADN genómico de la membrana 

o Cervicales: se agregaron 35µl de Buffer AE y se dejaron reposar 3 

min antes de centrifugar.  

o Leucocitos: se agregaron 100µl de buffer AE y se dejaron reposar 

1 min posteriormente se centrifugaron.  

 

El ADN purificado obtuvo 4 copias por cada muestra de 35 µl en células cervicales 

y 4 copias de 100 µl en leucocitos, listas para su uso en PCR o cualquier otra 

aplicación o puede conservarse entre –25 ºC y –15 ºC para un uso posterio. 

 

Cuantificación  
 
La concentración y calidad del ADN se determinaron utilizando un cuantificador 

Cytation3 EQ LM 01 (BioTek Instruments, Inc.). Se emplearon lecturas de 

absorbancia a 260 nm y 280 nm para evaluar la pureza del ADN, considerando 
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la relación A260/A280 como indicador de contaminación por proteínas y la 

relación A260/A230 para evaluar contaminantes orgánicos o sales. Para cada 

muestra se realizaron lecturas independientes y se calculó el promedio de 

concentración en ng/µl. Los valores de pureza considerados óptimos se 

consideraron dentro del rango 1.8–2.0 para A260/A280 y superiores a 1.8 para 

A260/A230. 

  

Análisis de concentraciones 
 
Para realizar el análisis, primero se prepararon las muestras. El DNA de 

concentración conocida utilizado fue similar al de las muestras para realizar la 

curva estándar. Debiendo utilizarse un mínimo de 1 a 100 ng/µl. dentro de este 

rango, si la concentración de DNA se reduce a la mitad, el valor de la 

fluorescencia también lo hace. En el caso de las muestras se utilizó la 

concentración de 50ng/µl.  

 

Detección de VPH mediante GeneProof Human Papillomavirus (HPV) PCR Kit 
 
La detección del genoma viral se llevó a cabo mediante en tiempo real como 

técnica de screening, para dicho efecto se utilizó el equipo Rotor-Gene® Q EQ-

TC-01 y el kit diagnóstico de la línea GeneProof Human Papillomavirus (HPV) 

PCR kit, siguiendo las indicaciones del producto. 

 

El kit PCR está diseñado para la detección de 24 tipos de VPH de alto riesgo y 

los tipos de VPH 16, 18, 45 por PCR en tiempo real. La presencia de los tipos del 

VPH de alto riesgo que se indica mediante el FAM, crecimiento fluorescente. El 

kit permite la detección simultánea del tipo del VPH 16, 18 y 45. La presencia del 

VPH16 se indica en el canal fluorescente Cy5, VPH 18 en el canal fluorescente 

TexRed y VPH 45 en el canal fluorescente Cy5.5 [20]  

 

Preparación de la PCR en tiempo real  

• Con precaución, se realizó un vortex y se centrifugo ligeramente el 

MasterMix y los tubos de control positivo. 



20 

 

• Se colocó 30µl de la mezcla MasterMix en los tubos de PCR 

• Se colocó 10µl de la muestra del ácido nucleico aislado 

• Los tubos se centrifugaron enseguida y se colocaron  en el dispositivo para 

llevar a cabo la amplificación.  

Perfil de amplificación  

Las muestras se amplificaron en un termociclador Rotor-Gene® Q EQ-TC-01 con 

las siguientes condiciones: 

 
Tabla 1 Amplificación PCR en tiempo real. 

Etapa 

ApliTaq Gold Enzyme 
Activation 

PCR 

Inicio 
45 ciclos 

Desnaturalización Alineamiento/ Extensión 

Tiempo 10 min 15 seg 1 min 

Temperatura 95°C 95°C 60°C 

 

Evaluación clínica de análisis de la muestra (Interpretación) 

La detección de los tipos de VPH de alto riesgo se basaron en la fluorescencia 

emitida en distintos canales durante la reacción de PCR en tiempo real. 

*Canales requeridos: FAM, HEX, Cy5, TexRed, Cy5.5 

 
Tabla 2 Evaluación clínica de análisis de la muestra. 

FAM Cy5 TexRed Cy5.5 HEX Interpretación  

+ - - - +/- VPH de alto riesgo 

+ + - - +/- HPV 16 

+ - + - +/- HPV18 

+ - - + +/- HPV45 

+ + + - +/- HPV16 y 18 

+ + + + +/- HPV 16, 18 y 45 

+ + - + +/- HPV 16 y 45 

+ - + + +/- HPV 18 y 45 

- - - - + Negativo 

- - - - - Resultado no válido 

 

La detección de los tipos de VPH de alto riesgo se basó en la fluorescencia 

emitida en distintos canales durante la reacción de PCR en tiempo real.  



21 

 

El canal FAM presentó siempre una señal positiva, ya que su fluorescencia indicó 

la presencia de al menos uno de los 24 genotipos de VPH de alto riesgo incluidos 

en la prueba. El canal HEX se utilizó específicamente para diferenciar los tipos 

VPH 16, 18 y 45, permitiendo su identificación individual dentro de la muestra. 

Cuando se observó positividad en otros canales de detección, excepto HEX, esto 

sugirió la posible presencia de una coinfección con otros genotipos de alto riesgo. 

 

En casos donde la carga viral de VPH era elevada, se pudo registrar una señal 

de baja intensidad en el canal Cy5, lo cual fue reportado en el análisis mediante 

el sistema CFX97™/DX Real-Time PCR Detection System. Esto podría haberse 

debido a efectos de saturación del sistema de detección o a la competencia en 

la amplificación de múltiples dianas dentro de la misma reacción. 

Tipificación de VPH mediante INNO-LiPA Genotyping Extra II Amp 
 
Las muestras positivas en la detección viral fueron tipificadas mediante la prueba 

de detección y genotipado del VPH  con el kit INNO-LiPA HPV Genotyping Extra 

II, este kit empleó una combinación de primers de consenso marcados con biotina 

(SPF10) para amplificar un fragmento de 65 pb dentro del ORF L1, permitiendo 

la detección de diversos genotipos de VPH. [21] 

 
Tabla 3. Reactivos suministrados Máster Mix 

Componente Cantidad Ref. Descripción 

Mezcla principal 1x1 mL 60587 

Contiene cebadores biotinilados en tampón con 
mezcla dNTP/dUTP, 𝑀𝑔𝐶𝐿2, ADN-polimerasa 

AmpliTaq Gold 360, uracil-Nglicosilasa y 𝑁𝐴𝑁3 al 
0.05% como conservante. 

Control Positivo 1x 0.05 mL 59732 
El control de PCR contiene ADN de HPV6 y ADN 

de HLA-DPB1 y 𝑁𝐴𝑁3 al 0.05% como conservante. 

 

Preparación de la PCR punto final 

• Con precaución, se realizó un vortex y se centrifugó ligeramente el 

MasterMix y los tubos de control positivo. 

• Se colocaron 40µl de la mezcla MasterMix en los tubos de PCR  

• Se colocaron 10µl de la muestra del ácido nucleico aislado (10 ng/µl) 

• Los tubos se centrifugaron enseguida y se colocaron en el dispositivo para 

llevar a cabo la amplificación.  
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Tabla 4 Perfil térmico del termociclador (Equipo SimpliAmp EQ-TC-03) 
No Paso Temp. Tiempo Descripción  

1 Descontaminación 37°C 10 min Degradación de ADN que contiene uracilo 

2 Desnaturalización 94°C 9 min 
Inactivación de UNG y activación de la ADN-

polimerasa AmpliTaq Gold 360 

3 Desnaturalización 94°C 30 seg 

Se repiten los pasos 3-5 
40 veces 

4 
Hibridación de 

cebadores 
52°C 45 seg 

5 
Extensión de 

cebadores 
72°C 45 seg 

6 Mantener 72°C - Duración < 2 hrs 

 
Una vez finalizada la PCR. Se retiraron los tubos, si estos no fueron procesados 

en el momento, se guardó el producto amplificado a -20°C o se prosiguió con la 

hibridación. 

 
Hibridación.  
Preparación de reactivos:  

• Se precalentaron soluciones de hibridación y lavado astringente (37-

49°C). 

• Se prepararon soluciones de conjugado (1X), lavado (1X) y sustrato(1X) 

según indicaciones. 

Procedimiento: 

1. Se calentó la incubadora a 49°C. 

2. Se usaron pinzas para manipular tiras de ensayo y marcaron con lápiz. 

3. En cubetas, se mezclaron 10µl de solución de desnaturalización y 10µl del 

producto PCR; se incubó 5 min. 

4. Se añadió 2 ml de solución de hibridación, y se sumergió la tira y se incubó 

en agitación. 

5. Se lavó con solución de lavado astringente (2 veces), luego se incubó 30 

min a 60°C. 

6. Se continuaron incubaciones a 20-25°C en agitador. 

7. Se lavó con solución de lavado diluida, se incubó con solución de 

conjugado (30 min) y se lavó nuevamente. 

8. Se incubó con solución de sustrato (30 min), se lavó con agua destilada y 

se secó. 

9. Se limpió la incubadora con RNAasa Away. 
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Análisis de resultados: 

Se debía esperar a que la tira estuviera completamente seca y se alineara con la 

tarjeta de lectura del kit, usando la línea azul como referencia. 

Una banda se consideró positiva si esta era de color púrpura o marrón. 

Controles:  

• Banda de control de conjugado: Siempre debió ser positiva; si era 

negativa, el ensayo se invalidaba. 

• Control de ADN humano: Siempre debió marcarse; si no, el ensayo se 

invalidaba. 

• Control positivo: Debió mostrar bandas para el conjugado, ADN humano, 

HPV 1 y banda 20 (HPV6) 

Interpretación de resultados: 

• Se consideró positivo para VPH si apareció al menos una banda específica 

de tipo o una banda de control de VPH. 

• Se clasificó como VPH no identificable ("VPHX") si no hubo bandas 

específicas, pero sí una banda de control de VPH. 

• Se consideró negativo para VPH si la banda de control de ADN humano 

fue positiva y no hubo bandas de VPH. 

• Si los controles de conjugado o ADN humano fallaban, el ensayo se 

repetía desde el inicio. 

Prueba de ETS 

Se realizó una PCR multiplex en tiempo real, utilizando el kit de detección de 

enfermedades de transmisión sexual VIASURE Real Time PCR [22], de acuerdo 

con el protocolo establecido por el fabricante, para la detección de N. 

gonorrhoeae, C. trachomatis, M. genitalium, T. vaginalis, U. urealyticum, U. 

parvum y M. hominis. Cada paso del proceso se llevó a cabo en una sala diferente 

para evitar la contaminación. La prueba arrojó tres resultados posibles: positivo, 

negativo e inválido.  
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Resultado positivo: presencia de señal de amplificación en cualquier canal con 

Ct ≤40.  

- Canal FAM: C. trachomatis y T. vaginalis (tira 1 o 2, respectivamente) 

- Canal HEX: M. genitalium y U. urealyticum (tira 1 o 2, respectivamente) 

- Canal ROX: N. gonorrhoeae y U. parvum (tira 1 o 2, respectivamente) 

- Canal Cy5: control interno y M. hominis (tira 1 o 2, respectivamente).  

 

Resultado negativo: ausencia de señal de  

amplificación en cualquier canal.  

Resultado no válido: ausencia de señal en el control interno, presencia de señal 

en el control negativo y/o ausencia de señal en el control positivo. 
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Variables del estudio 

Tabla 5. Descripción de variables del estudio  
Variable Operacionalización Tipo de 

variable 
Valores / 
Unidades 

Medida de resumen / 
Análisis 

Edad Reporte Edad en años Cuantitativa, 
discreta 

Años Media y DE o 
mediana y RIC 

Tabaquismo Consumo de tabaco en 
paquetes/año 

Cualitativa, 
nominal 

Sí / No Frecuencia y 
porcentaje 

Consumo de 
alcohol 

Consumo de alcohol en 
gramos/semana 

Cualitativa, 
nominal 

Sí / No Frecuencia y 
porcentaje 

Consumo de 
drogas 

Consumo previo de 
drogas ilícitas 

Cualitativa, 
nominal 

Sí / No Frecuencia y 
porcentaje 

Diabetes Mellitus Diagnóstico de 
Diabetes Mellitus 

Cualitativa, 
nominal 

Sí / No Frecuencia y 
porcentaje 

Hipertensión 
Arterial 

Diagnóstico de 
Hipertensión Arterial 

Cualitativa, 
nominal 

Sí / No Frecuencia y 
porcentaje 

Obesidad Diagnóstico de 
Obesidad con base en 
IMC 

Cualitativa, 
nominal 

Sí / No Frecuencia y 
porcentaje 

Peso Peso en kg Cuantitativa, 
discreta 

Kilogramos Media y DE o 
mediana y RIC 

Talla Talla en cm Cuantitativa, 
discreta 

Centímetros Media y DE o 
mediana y RIC 

Índice de masa 
corporal 

Índice de masa 
corporal 

Cuantitativa, 
discreta 

NA Media y DE o 
mediana y RIC 

Menarquia Edad de menarquia Cuantitativa, 
discreta 

Años Media y DE o 
mediana y RIC 

Ritmo Ritmicidad de 
menstruación 

Cualitativa, 
nominal 

Regular / 
Irregular 

Frecuencia y 
porcentaje 

MPF Método de planificación 
familiar 

Cualitativa, 
nominal 

Sí / No Frecuencia y 
porcentaje 

Métodos 
hormonales de 
planificación 
familiar 

Métodos hormonales 
de planificación familiar 

Cualitativa, 
nominal 

Sí / No Frecuencia y 
porcentaje 

Inicio de vida 
sexual activa 

Edad de inicio de vida 
sexual activa 

Cuantitativa, 
discreta 

Años Media y DE o 
mediana y RIC 

Número de parejas 
sexuales 

Número de parejas 
sexuales 

Cuantitativa, 
discreta 

NA Media y DE o 
mediana y RIC 

Gestas Número de gestas Cuantitativa, 
discreta 

Gestas Media y DE o 
mediana y RIC 

Partos Número de partos Cuantitativa, 
discreta 

Partos Media y DE o 
mediana y RIC 

Cesáreas Número de cesáreas Cuantitativa, 
discreta 

Cesáreas Media y DE o 
mediana y RIC 

Nacidos vivos Número de nacidos 
vivos 

Cuantitativa, 
discreta 

Nacidos 
vivos 

Media y DE o 
mediana y RIC 

Vacunación VPH Vacunación previa 
contra el VPH 

Cualitativa, 
nominal 

Sí / No Frecuencia y 
porcentaje 

Enfermedades de 
Transmisión 
Sexual previas 

Infecciones previas por 
patógenos de 
transmisión sexual 

Cualitativa, 
nominal 

Sí / No Frecuencia y 
porcentaje 

Papanicolau Papanicolau previo Cualitativa, 
nominal 

Sí / No Frecuencia y 
porcentaje 

Infección por VPH Infección por VPH Cualitativa, 
nominal 

Sí / No Frecuencia y 
porcentaje 

Infección por 
otros patógenos 

Infección por otros 
patógenos de 
transmisión sexual 

Cualitativa, 
nominal 

Sí / No Frecuencia y 
porcentaje 
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Cálculo de tamaño de muestra 

 

Para determinar el tamaño de muestra necesario para este estudio, se consideró 

una prevalencia general reportada en la literatura de coinfección por VPH y 

patógenos de transmisión sexual del 16% de acuerdo con la literatura publicada. 

[23]  

Para calcular el tamaño de muestra se utilizó la fórmula para estimación de una 

proporción en una población infinita, considerando una magnitud del 5%, un nivel 

de significación del 0.05 y una confianza del 95%, se estimó un total de al menos 

140 participantes.  

Análisis estadístico 

El análisis estadístico se realizó con IBM SPSS Statistics versión 26. Las 

variables categóricas se describieron mediante frecuencias absolutas y 

porcentajes, mientras que las variables numéricas fueron evaluadas previamente 

con las pruebas de Kolmogorov–Smirnov o Shapiro–Wilk para determinar su 
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distribución. Con base en ello, se resumieron como medianas y rangos 

intercuartílicos o como medias y desviación estándar cuando presentaron 

distribución normal. 

Para explorar asociaciones entre variables categóricas se empleó la prueba de 

Chi cuadrado de Pearson. En las tablas 2×2 se aplicó la corrección por 

continuidad y se recurrió a la prueba exacta de Fisher cuando las frecuencias 

esperadas no cumplieron los supuestos. También se incluyó la estadística lineal 

por lineal cuando resultó pertinente. La magnitud de la asociación se estimó 

mediante la razón de momios (odds ratio, OR) con su intervalo de confianza al 

95%. 

En el análisis específico de la relación entre coinfección y resultado citológico, se 

construyó una tabla de contingencia 2×2, verificando previamente que todas las 

celdas tuvieran frecuencias esperadas mayores de 5. Se reportaron el valor de 

χ² de Pearson, el valor de p, el OR crudo con su intervalo de confianza al 95% y 

las medidas de riesgo para los grupos con citología normal y anormal. 

Se estableció como criterio de significancia estadística un valor de p < 0.05. 

CONSIDERACIONES ÉTICAS 

Se garantizó que este estudio tuviera apego a la legislación y reglamentación de 

la Ley General de Salud en Materia de Investigación para la Salud. A su vez, 

conforme al Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Investigación 

para la Salud en su Título 2°, Capítulo 1°, Artículo 17, Fracción I, el riesgo de este 

estudio se consideró como “riesgo mínimo”, en donde únicamente se procedió a 

realizar una toma de muestra de tipo citología vaginal con base líquida y sangre 

venosa periférica.  

 

Los procedimientos de este estudio se apegaron a las normas éticas, al 

Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Investigación, Buenas 

Prácticas Clínicas y se llevó a cabo en plena conformidad con los siguientes 
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Principios de la “Declaración de Helsinki” donde el investigador garantizó que 1) 

se realizó una búsqueda minuciosa de la literatura científica sobre el tema a 

realizar 2) el protocolo fue sometido a evaluación por el comité de ética e 

investigación, 3) el protocolo fue realizado por personas científicamente 

calificadas y bajo la supervisión de un equipo de médicos clínicamente 

competentes y certificados en su especialidad, 4) se guardó la confidencialidad 

de los participantes del estudio, 5) se suspendió si se comprobó que los riesgos 

superaron los posibles beneficios, 6) la publicación de los resultados de esta 

investigación preservó la exactitud de los resultados obtenidos. Agregado a lo 

anterior, se respetaron los principios contenidos en el Código de Nüremberg y el 

Informe Belmont.  

 

CONSENTIMIENTO INFORMADO 

Se realizó un proceso de consentimiento informado por escrito donde se le 

explicó a cada participante acerca de los beneficios y riesgos de participar en 

esta investigación. Se informó acerca de los riesgos de la toma de citología 

vaginal la cual clasifica como un procedimiento rutinario de riesgo mínimo. Uno 

de los investigadores principales del estudio realizó el procedimiento de 

consentimiento informado y se pidió a cada participante firmar el consentimiento 

informado por escrito después de haber resuelto cualquier potencial duda sobre 

la investigación y que el potencial participante se encontrara en acuerdo con ser 

incluido.  

COMITÉ DE ÉTICA 

El presente estudio fue evaluado y aprobado por el Comité de Ética en 

Investigación y Comité de Investigación del Hospital Universitario “Dr. José 

Eleuterio González”. El equipo de investigación se apegó a las sugerencias 

proporcionadas por el mismo. Este protocolo de investigación cuenta con número 

de registro GI24-00006.  
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CONFIDENCIALIDAD 

 

Respetando la confidencialidad del participante, únicamente los miembros del 

equipo de investigación tuvieron acceso a la información recopilada y los 

resultados fueron divulgados únicamente con una intención científica, sin utilizar 

datos personales de ningún participante.  

 

RESULTADOS 
 

Características sociodemográficas y antecedentes 

El estudio incluyó a un total de 140 participantes, con una media de edad de 

29.36 años (±8.99) y un índice de masa corporal promedio de 26.64 (±5.83). La 

edad media de menarquia fue de 11.79 años (±1.60). En cuanto a antecedentes 

oncológicos heredofamiliares, el 48.6% (n=68) refirió haber tenido algún 

antecedente familiar de cáncer. De estos el cáncer cérvicouterino se reportó en 

el 7.1% (10) de los casos. (Tabla 6) 

 

Tabla 6. Características sociodemográficas y antecedentes de la población de estudio 
(N=140). 

Características n=140 
Frecuencia y porcentaje o media y 

desviación estándar (DE). 

Edad promedio (DE) 29.36 ± 8.99 

IMC promedio (DE) 26.64 ± 5.83 

Menarquia promedio (DE) 11.79 ± 1.60 

Antecedente de cáncer  

Si 68 (48.6%) 

No 72 (51.4%) 

Antecedente de cáncer cervicouterino  

Si 10 (7.1%) 

No 130 (92.9%) 

Consumo de alcohol  

Si 76 (54.3%) 

No 64 (45.7%) 

Tiempo de consumo de alcohol promedio (DE) 8.82 ± 6.50 

Consumo de tabaco  

Si 42 (30.7%) 

No 97 (69.3%) 

Tiempo de consumo de tabaco promedio (DE) 7.56 ± 7.13 
Los resultados están expresados en frecuencia y porcentaje o media y desviación estándar (DE). IMC: 

Índice de masa corporal.    
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Factores de riesgo para ITS 

 

La edad promedio de inicio de vida sexual fue de 17.95 años (±2.68). El 70% (n= 

98) utilizó un método de barrera en su primer encuentro sexual. En cuanto al 

número de parejas sexuales, el 22.9% (n=32) reportó una única pareja, seguido 

del 16.4% (n=23) reportando 2 parejas y el 14.3% (n=20) reportan 3 parejas 

sexuales a lo largo de su vida. El uso actual de métodos anticonceptivos se 

reportó en el 48.6% (n=68), siendo los más frecuentes el condón con 17.1% 

(n=24) y los anticonceptivos orales en un 10% (n=14).  

 

Respecto a antecedentes reproductivos, 32.1% (n=45) tenía hijos, con una edad 

promedio de 20.62 años (±4.35) al nacimiento del primero. El número más 

frecuente de hijos fueron uno y dos hijos con un 10.7% (n=15), seguido de tres 

hijos con un 7.9% (n=11). Además, 30.7% (n=43) refirió un diagnóstico previo de 

ITS, predominando el VPH (24.3%). En cuanto a acciones preventivas, 89.3% 

(n=125) se había realizado previamente un Papanicolaou y 43.6% (n=61) refirió 

haber sido vacunada contra el VPH. (Tabla 7) 

 

Tabla 7. Factores de riesgo para ITS en la población de estudio (n=140). 

Facores de riesgo n=140 
Frecuencia y 
porcentaje 

Inicio de vida sexual (años) 17.95 ± 2.68 

Utilizó método de barrera en su primer encuentro sexual  

Si 98 (70%) 

No 42 (30%) 

Número de parejas sexuales  

1 32 (22.9%) 

2 23 (16.4%) 

3 20 (14.3%) 

4 19 (13.6%) 

5 16 (11.4%) 

6 9 (6.4%) 

7 5 (3.6%) 

8 3 (2.1%) 

10 6 (4.3%) 

11 1 (0.7%) 

13 1 (0.7%) 

15 2 (1.4%) 

16 1 (0.7%) 

30 1 (0.7%) 

Uso de algún método anticonceptivo  
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Si 68 (48.6%) 

No 72 (51.4%) 

Método anticonceptivo  

Ninguno 72 (51.4%) 

Condón 24 (17.1%) 

Implante 11 (7.9%) 

SPCB 3 (2.1%) 

DIU hormonal 7 (5%) 

DIU cobre 8 (5.7%) 

ACOs 14 (10%) 

Anillo 1 (0.7%) 

Uso de anticonceptivos orales  

Si 32 (22.9%) 

No 108 (77.1%) 

Hijos  

Si 45 (32.1%) 

No 95 (67.9%) 

Número de hijos  

0 95 (67.9%) 

1 15 (10.7%) 

2 15 (10.7%) 

3 11 (7.9%) 

4 2 (1.4%) 

5 2 (1.4%) 

Edad cuando tuvo el primer hijo 20.62 ± 4.35 

Diagnóstico previo de ITS  

Si 43 (30.7%) 

No 97 (69.3%) 

Cuál era la ITS previa  

Ninguna  96 (68.6%) 

Gonorrea 2 (1.4%) 

VPH 34 (24.3%) 

Herpes 2 (1.4%) 

Sífilis 2 (1.4%) 

Tricomonas 3 (2.1%) 

Clamidia 1 (0.7%) 

Se ha realizado un PAP previamente  

Si 125 (89.3%) 

No 15 (10.7%) 

Se ha realizado una prueba de VPH previamente  

Si 18 (12.9%) 

No 122 (87.1%) 

Se ha vacunado contra el VPH  

Si 61 (43.6%) 

No 79 (56.4%) 

¿Cuántas veces en el año ha tenido secreción de características 
anormales? 

 

1 61 (43.6%) 

2 57 (40.7%) 

3 15 (10.7%) 

4 2 (1.4%) 

5 1 (0.7%) 

6 1 (0.7%) 

8 2 (1.4%) 
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10 1 (0.7%) 

Los resultados están expresados en frecuencia y porcentaje o media y desviación estándar (DE). 

SPCB: Salpingoclasia bilateral, ACOs: Anticonceptivos orales, ITS: Infección de transmisión 

sexual, PAP: Papanicolaou, VPH: Virus del pailoma huamano.    

 

Resultados de detección de patógenos 

 

La infección por VPH se identificó en el 30.7% (n=43) de los casos, los genotipos 

más prevalentes el 31 (15%), 52 (12.1%), 39 (8.6%), 59 (7.9%) y 44 (7.9%).  

Entre las ITS bacterianas y protozoarias, se identificó Ureaplasma parvum fue el 

patógeno más prevalente con el 50.7% (n=71), seguido de Ureaplasma 

urealyticum en el  18.6% (n=26), Chlamydia trachomatis en el 16.4% (n=23), 

Trichomonas vaginalis en el 12.9% (n=18), Mycoplasma hominis en el 11.4% 

(n=16), Mycoplasma genitalium en el 1.4% (n=2). La presencia de Neisseria 

gonorrhoeae fue poco frecuente 0.7% (n=1).  

 

La coinfección entre VPH y algún patógeno causante de cervicovaginitis se 

identificó en 26.4% (n=37) de los casos.  (Tabla 8, Tabla 9, Tabla 10 y Figura 1) 

 

Tabla 8. Frecuencia de genotipos de VPH detectados en la población de estudio. 
Genotipo n=140 Frecuencia y porcentaje 

VPH  

Si 43 (30.7%) 

No 97 (69.3%) 

Genotipo 16 1 (0.7%) 

Genotipo 18 1 (0.7%) 

Genotipo 31 21 (15%) 

Genotipo 33 8 (5.7%) 

Genotipo 35 1 (0.7%) 

Genotipo 39 12 (8.6%) 

Genotipo 45 2 (1.4%) 

Genotipo 51 5 (3.6%) 

Genotipo 52 17 (12.1%) 

Genotipo 56 0 (0.7%) 

Genotipo 58 9 (6.4%) 

Genotipo 59 11 (7.9%) 

Genotipo 68 6 (4.3%) 

Genotipo 26 4 (2.9%) 

Genotipo 53 2 (1.4%) 

Genotipo 66 8 (5.7%) 

Genotipo 70 0 
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Genotipo 73 8 (5.7%) 

Genotipo 82 6 (4.3%) 

Genotipo 6 4 (2.9%) 

Genotipo 11 0 

Genotipo 40 1 (0.7%) 

Genotipo 42 0 

Genotipo 43 1 (0.7%) 

Genotipo 44 11 (7.9%) 

Genotipo 54 6 (4.3%) 

Genotipo 61 5 (3.6%) 

Genotipo 62 4 (2.9%) 

Genotipo 67 5 (3.6%) 

Genotipo 81 1 (0.7%) 

Genotipo 83 6 (4.3%) 

Genotipo 89 2 (1.4%) 
Los resultados están expresados en frecuencia y porcentaje. VPH: Virus del papiloma humano. 

 

Tabla 9. Prevalencia de patógenos asociados a cervicovaginitis detectados en la 
población de estudio. 

Patógeno asociado a cervicovaginitis (n=140) Frecuencia y porcentaje  

Neisseria gonorrhoeae 1 (0.7%) 

Chlamydia trachomatis 23 (16.4%) 

Mycoplasma genitalium 2 (1.4%) 

Tricomonas vaginalis 18 (12.9%) 

Ureaplasma urealyticum 26 (18.6%) 

Ureaplasma parvum 71 (50.7%) 

Mycoplasma hominis 16 (11.4%) 
Los resultados están expresados en frecuencia y porcentaje. 

 

Tabla 10. Confecciones entre VPH y otros patógenos. 
Coinfección (n=140) Frecuencia y porcentaje 

VPH + cualquier patógeno 37 (26.4%) 

VPH (+) /CT (+) 4 (2.86%) 

VPH (+) /UU (+) 8 (5.71%) 

VPH (+) /UP (+)  9 (6.43%) 

VPH (+) /MH (+) 1 (0.71%) 

VPH (+) /TV (+) UP (+) 1 (0.71%) 

VPH (+) /CT (+) UP (+) 4 (2.86%) 

VPH (+) / UU (+) UP (+) 3 (2.14%) 

VPH (+) / CT (+) TV (+) UP (+) 2 (1.43%) 

VPH (+) / CT (+) UP (+) MH (+) 1 (0.71%) 

VPH (+) / CT (+) UU (+) 1 (0.71%) 

VPH (+) / MG (+) UU (+) UP (+) MH (+) 1 (0.71%) 

VPH (+) / TV (+) UP (+) MH (+) 1 (0.71%) 

VPH (+) / NG (+) UU (+) MH (+) 1 (0.71%) 
Los resultados están expresados en frecuencia y porcentaje. VPH, NG: Neisseria gonorrhoeae, CT: 

Chlamydia trachomatis, MG: Mycoplasma genitalium Mycoplasma genitalium, TV: Tricomonas vaginalis, UU: 

Ureaplasma urealyticum, UP: Ureaplasma parvum, MH: Mycoplasma hominis 
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Figura 1 Coinfección VPH y patógenos de transmisión sexual 

 

Resultados citológicos 

El hallazgo citológico más frecuente fue la presencia de alteraciones inflamatorias 

inespecíficas (AII), identificada en el 34.2% de las participantes (n=48). Otros 

resultados relevantes incluyeron LIEBG en el 9.2% (n=13) y ASCUS en el 7.1% 

(n=10).  

Se identificaron diagnósticos de menor frecuencia, como VB sola en el 2.8% 

(n=4) y LIEAG en el 2.8% (n=4). Asimismo, se registraron casos de VB con 

Candida en el 2.3% (n=3), así como diagnósticos aislados de Candida, atrofia 

epitelial y combinaciones menos frecuentes como AII con VB, AII con atrofia 

epitelial, AII con VB y Candida, y ASCUS con Candida, cada uno con una 

frecuencia del 0.7% (n=1). El 19.2% de las participantes presentó un resultado 

negativo (n=27) y el 3.5% no contó con estudio de Papanicolaou (5). (Tabla 11) 

 

Se evaluó la asociación entre coinfección (presencia de VPH acompañado de ≥1 

patógeno adicional) y el resultado citológico clasificado como normal o anormal. 

De los 37 casos con coinfección, el 40.5% presentó un resultado citológico 
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anormal, en comparación con solo el 15.5% de las pacientes sin coinfección. La 

prueba de Chi cuadrado mostró una asociación estadísticamente significativa 

entre ambas variables (χ² = 9.874, gl = 1, p = 0.002), hallazgo que se confirmó 

mediante la prueba exacta de Fisher (p = 0.003). Las pacientes con coinfección 

tuvieron 3.7 veces mayor probabilidad de presentar anormalidades citológicas en 

comparación con aquellas sin coinfección (OR = 3.71; IC95%: 1.59–8.63). Estos 

resultados sugieren que la presencia de coinfecciones incrementa 

significativamente el riesgo de alteraciones en el examen citológico. (Tabla 12) 

 

Tabla 11. Resultados del Papanicolaou (n=140) 

Los resultados están expresados en frecuencia y porcentaje. AII: Atipias de significado indeterminado 

asociadas a inflamación, VB: Vaginosis bacteriana, ASCUS: Células escamosas atípicas de significado 

indeterminado, LIEAG: Lesión intraepitelial escamosa de alto grado; LIEBG: Lesión intraepitelial escamosa 

de bajo grado. 

 

Tabla 12. Asociación entre coinfección y anormalidades citológicas. 

Los resultados están expresados en frecuencia y porcentaje. PAP: Papanicolau 

 

 

 

 

Diagnóstico citológico  n=140 Frecuencia y porcentaje 

AII 48 (34.2%) 

AII + VB 1 (0.7%) 

AII + Candida 5 (3.5%) 

AII + Atrofia epitelial 1 (0.7%) 

AII + VB + Candida 1 (0.7%) 

VB 4 (2.8%) 

VB + Candida 3 (2.3%) 

ASCUS 10 (7.1%) 

ASCUS + Candida 1 (0.7%) 

Atrofia epitelial  1 (0.7%) 

Candida 1 (0.7%) 

LIEAG 4 (2.8%) 

LIEBG 13 (9.2%) 

LIEBG + VB 3 (2.1%) 

Negativo 27 (19.2%) 

Sin PAP 5 (3.5%) 

Coinfección PAP normal n (%) PAP anormal n (%) OR (IC 95%) p 

Sin coinfección 87 (84.5%) 16 (15.5%) 
3.71 (1.59-8.63) 0.002 

Con coinfección  22 (59.5) 15 (40.5%) 
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DISCUSIÓN 
 

En este estudio se analizó la prevalencia de infección por VPH , la frecuencia de 

coinfecciones con patógenos asociados a cervicovaginitis y su vinculación con 

alteraciones citológicas. Se identificó una proporción considerable de 

coinfecciones entre VPH y agentes de cervicovaginitis (26.4%, n = 37), lo que 

resalta la necesidad de comprender cómo estas infecciones concomitantes 

pueden modular la citopatología cervical y su impacto clínico en entornos de 

atención ginecológica general.  

 

Otras cohortes como la reportada por Menon et al., que analizo poblaciones de 

alta exposición como trabajadoras sexuales, reportan tasas de coinfección de 

VPH con vaginosis bacteriana de 48.3% (n= 297). En nuestro estudio las 

pacientes pertenecen a un grupo de menor vulnerabilidad y riesgo acumulado; la 

presencia de coinfecciones se mantiene como un hallazgo clínicamente 

relevante, lo que sugiere que estas interacciones ocurren también en escenarios 

asistenciales habituales. [24]  

 

La distribución de patógenos asociados a cervicovaginitis mostró un predominio 

de Ureaplasma parvum, seguido de Chlamydia trachomatis y Trichomonas 

vaginalis. Estos hallazgos guardan similitud con los reportados por Mongelos et 

al. y Lv et al., quienes documentaron que CT, TV, UU y UP se asocian a mayor 

probabilidad de infección por VPH, una relación que, según los autores, podría 

explicarse por la inducción de inflamación crónica, el deterioro de la barrera 

mucosa y la alteración de la respuesta inmunológica local. [25, 26] 

 

Respecto al perfil genotípico, la distribución observada en nuestro estudio con 

predominio de VPH 31, 52, 39 y 59 difiere parcialmente de lo reportado en 

estudios de Paraguay, Kenia y China, donde los genotipos 16, 18 y 58 tienden a 

ser los más prevalentes.  
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Esta variación subraya la importancia de la vigilancia epidemiológica local, dado 

que las diferencias geográficas en la circulación de genotipos pueden tener 

implicaciones para la protección conferida por las vacunas disponibles y para las 

estrategias de tamizaje. Por ejemplo, Lin et al. identificaron en la población china 

una mayor asociación de vaginosis bacteriana con VPH 51 y 52, mientras que 

Menon et al. reportaron asociaciones específicas entre VB y VPH 58, y entre TV 

y VPH 31 o 35. [24, 27]  

 

La ausencia de un patrón genotípico selectivo en nuestro estudio podría deberse 

a diferencias en la composición de la microbiota vaginal en población mexicana, 

sin embargo, confirma la necesidad de estudios poblacionales regionales para 

orientar políticas de prevención.  

 

En nuestro estudio, las mujeres con coinfección por VPH y al menos un patógeno 

adicional presentaron 3.7 veces mayor probabilidad de anormalidades citológicas 

(OR: 3.7 IC 95% 1.59-8.63, p = 0.002) en comparación con aquellas sin 

coinfección, en concordancia con investigaciones que proponen que estas 

infecciones concomitantes pueden potenciar la inflamación local, favorecer la 

persistencia viral y aumentar el riesgo de lesiones cervicales.  

 

Los hallazgos de Lin et al. y Xu et al. también refuerzan esta asociación, al 

demostrar mayor prevalencia de disbiosis o coinfección en mujeres con VPH-AR 

y lesiones cervicales, e identificar estas combinaciones como factores que 

incrementan el riesgo de neoplasia intraepitelial cervical. [27, 28]  

 

Por otro lado, algunos estudios han identificado ausencia de relación entre VPH-

AR y vaginosis bacteriana en su población, lo que contrasta con la mayoría de 

los estudios y evidencia la posibilidad de que la interacción entre microbiota 

vaginal y VPH sea dependiente del contexto poblacional o del panel genotípico 

evaluado, así como de las técnicas de identificación utilizadas.[29] 

 



38 

 

En conjunto, nuestros resultados respaldan la importancia de considerar la 

coinfección como un modificador del riesgo citológico. Desde la perspectiva 

clínica y de salud pública, estos hallazgos subrayan la necesidad de fortalecer el 

tamizaje de patógenos asociados a cervicovaginitis, promover su manejo 

oportuno y optimizar las estrategias de prevención del VPH y sus complicaciones. 

 

Una fortaleza relevante de este estudio es el enfoque integral mediante el cual 

se evaluaron simultáneamente el perfil genotípico del VPH, la presencia de 

diversos patógenos asociados a cervicovaginitis y los hallazgos citológicos, lo 

que permitió explorar la interacción entre estos elementos dentro de una misma 

cohorte. El uso de técnicas moleculares para la identificación de patógenos 

incrementa la validez de los resultados y proporciona una caracterización más 

precisa del panorama etiológico local. Además, el análisis de mujeres que acuden 

a servicios de atención ginecológica convencional ofrece una perspectiva 

aplicable a escenarios clínicos de rutina, lo que amplía la relevancia de los 

hallazgos para la práctica diaria. 

 

Entre las limitaciones relevantes de este estudio es que los datos provienen de 

un único centro de atención ginecológica, lo que podría restringir la 

generalización de los hallazgos a otros contextos asistenciales o poblaciones con 

características sociodemográficas y epidemiológicas distintas. Las 

particularidades locales en el acceso a servicios de salud, patrones de conducta 

sexual o distribución de patógenos pueden influir en la dinámica entre VPH, 

coinfecciones y alteraciones citológicas. En este sentido, la extrapolación de los 

resultados debe realizarse con cautela, y será necesario contrastarlos con 

investigaciones multicéntricas o desarrolladas en entornos con mayor diversidad 

poblacional. A pesar de estas limitaciones, los hallazgos tienen implicaciones 

clínicas y de salud pública importantes.  
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La asociación significativa entre coinfección y riesgo de anormalidades 

citológicas refuerza la pertinencia de integrar el tamizaje de patógenos asociados 

a cervicovaginitis en la evaluación rutinaria de mujeres con factores de riesgo 

para VPH, y subraya la necesidad de asegurar su tratamiento oportuno para 

potencialmente disminuir la persistencia viral y la progresión a lesiones de alto 

grado.  

 

Asimismo, la variabilidad genotípica observada frente a lo reportado en otros 

países resalta la conveniencia de fortalecer los sistemas locales de vigilancia que 

permitan adaptar las estrategias de vacunación y de tamizaje citológico o 

molecular según el comportamiento epidemiológico regional. 

 

CONCLUSIONES 
 

Los hallazgos de este estudio evidencian que la coinfección entre el VPH y 

patógenos asociados a cervicovaginitis constituye un fenómeno frecuente incluso 

en poblaciones de atención ginecológica general, con una prevalencia del 26.4%.  

 

La identificación de genotipos de VPH distintos a los tradicionalmente 

predominantes en otros contextos, así como la alta circulación de Ureaplasma 

parvum, Chlamydia trachomatis y Trichomonas vaginalis, refuerzan la 

importancia de la vigilancia epidemiológica local para orientar de manera más 

precisa las estrategias de prevención y tamizaje. 

 

Además, la demostración de que las mujeres con coinfección presentan un riesgo 

significativamente mayor de alteraciones citológicas, con una probabilidad 3.7 

veces superior respecto a aquellas sin coinfección, subraya el papel clínico 

relevante que estas interacciones pueden ejercer sobre la salud cervical. En 

conjunto, estos resultados respaldan la necesidad de integrar la evaluación y el 

tratamiento de infecciones concomitantes como parte de las intervenciones 

dirigidas a reducir la carga de enfermedad asociada al VPH.  

 



40 

 

 

Finalmente, se destaca la importancia de fortalecer los programas de tamizaje, 

ampliar la cobertura de vacunación y promover estudios regionales que permitan 

profundizar en la dinámica entre microbiota vaginal, coinfecciones e impacto 

citológico. 
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