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1. TÍTULO 

 

SEROCONVERSIÓN  DE LA VACUNA DEL VIRUS DEL PAPILOMA HUMANO 

(HPV) EN NIÑAS DEL COLEGIO DE BACHILLERATO FISCOMISIONAL 

“NUESTRA SEÑORA DEL ROSARIO” DE CATAMAYO EN EL PERIODO ENERO-

JUNIO DEL 2016. 
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2. RESUMEN 

      El Virus del Papiloma Humano (HPV) es una enfermedad que causa muerte a nivel 

mundial; existen más de cien cepas de las cuales se establece dos grupos: los de bajo 

riesgo quienes producen verrugas genitales y los de alto riesgo que ocasionan los cambios 

celulares que a veces generan cáncer cervical y otros tipos de cáncer en los genitales y la 

garganta. Teniendo como tema: Seroconversión de la Vacuna del Virus del Papiloma 

Humano (HPV) en niñas del Colegio de Bachillerato Fiscomisional  “Nuestra Señora del 

Rosario”de Catamayo en el período Enero-Junio del 2016. Con el Objetivo de identificar 

la Seroconversión  de la vacuna del Virus del Papiloma Humano (VPH) en niñas post-

inmunizadas partiendo de definir los grupos etarios y tiempo de post- inmunización de la 

vacuna del Virus del Papiloma Humano (HPV) ; para de esta manera determinar la 

seroconversión de la vacuna del Virus del Papiloma Humano (HPV) y  relacionar esta 

Seroconversión con el tiempo de  post-inmunización  de las  niñas . Este estudio fue un 

estudio transversal y descriptivo con una muestra de  59 estudiantes de 9, 10 y 12 años, 

utilizando el análisis bioquímico para la vacuna bivalente Cervarix con la IgG  HPV; se 

comprueba la Seroconversión en el tiempo de post- inmunización de 3 a 12 meses de la 

muestra antes mencionada. 

Palabras Claves: Seroconversión; HPV; Vacuna; post-inmunización. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



3 
 

 
 

 

SUMMARY 

 

    Human Papillomavirus (HPV) is a disease that causes death worldwide; there are more 

than 100 strains of which two groups are established: those at low risk who produce genital 

warts and those at high risk that cause the cellular changes that sometimes generate 

cervical cancer and other cancers in the genitals and throat. With the theme: 

Seroconversion of the Human Papilloma Virus Vaccine (HPV) in girls from  "Nuestra 

Señora del Rosario" High school in Catamayo in the period January-June 2016. In order to 

identify the seroconversion of human papillomavirus (HPV) vaccine in post-immunized 

girls, based on the definition of the age groups and time of immunization of the human 

papillomavirus (HPV) vaccine; in order to determine the seroconversion of the Human 

Papillomavirus (HPV) vaccine and to relate this Seroconversion to the post-immunization 

time of the girls. This study was a cross-sectional and descriptive study with a sample of 

59 students aged 9, 10 and 12 years using biochemical analysis for bivalent Cervarix 

vaccine with HPV IgG; seroconversion is checked in the post-immunization time of 3 to 

12 months of the aforementioned sample. 

Key Words: Seroconversion; HPV; Vaccine; post-immunization. 
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3. INTRODUCCIÓN 

     El descubrimiento de que ciertas cepas de alto riesgo del virus del papiloma humano 

(VPH-AR) causan casi el 100% del cáncer cervical invasivo, lo que ha provocado una 

revolución en la prevención del cáncer de cuello uterino.  

     El cáncer cervicouterino (CACU) en el mundo es devastador, constituye la segunda 

causa de muerte en la mujer en países desarrollados y la primera causa por cáncer en 

naciones en vías de desarrollo. 

     Algunos tipos de VPH se denominan virus de “bajo riesgo” puesto que raramente 

causan cáncer y entre ellos se incluyen el VPH-6 y el VPH-11. Los VPH de alto riesgo, 

transmitidos sexualmente, se han relacionado con cánceres tanto en mujeres como en 

hombres y entre ellos se encuentran los tipos 16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59, 

68 y 69. Estos VPH de alto riesgo producen lesiones que en general son planas y 

prácticamente invisibles, en comparación con las verrugas genitales causadas por el VPH-

6 y el VPH-11. Sin embargo, es importante señalar que la mayoría de infecciones por el 

VPH desparecen por sí mismas y no causan ninguna lesión anormal 

      Las infecciones por VPH son las más comunes que se transmiten sexualmente en los 

Estados Unidos. Cerca de 14 millones de infecciones genitales nuevas por VPH ocurren 

cada año. De hecho, los Centros para el Control y la Prevención de Enfermedades (CDC) 

calculan que más de 90% y de 80%, respectivamente, de hombres y mujeres activos serán 

infectados por al menos un tipo de VPH alguna vez en sus vidas.  

       Casi la mitad de estas infecciones son por un tipo de VPH de alto riesgo. La mayoría 

de las infecciones por VPH de alto riesgo ocurren sin síntomas, desaparecen en 1 o 2 años 

y no causan cáncer. Sin embargo, algunas infecciones por VPH pueden persistir por 

muchos años. Las infecciones persistentes por tipos de VPH de alto riesgo pueden 

presentar  cambios celulares que, si no se les da la terapéutica adecuada, evolucionar a 

cáncer. 

     En el 2012, más de  83.000 mujeres fueron diagnosticadas de cáncer cervicouterino y 

casi 36.000 fallecieron por esta enfermedad en las Américas. Si se mantienen las 

tendencias actuales, el número de muertes en las Américas aumentará en un 45% en el 

http://www.cancer.gov/Common/PopUps/popDefinition.aspx?id=CDR0000045364&version=Patient&language=Spanish
http://www.cancer.gov/Common/PopUps/popDefinition.aspx?id=CDR0000748140&version=Patient&language=Spanish
http://www.cancer.gov/Common/PopUps/popDefinition.aspx?id=CDR0000045022&version=Patient&language=Spanish
http://www.cancer.gov/Common/PopUps/popDefinition.aspx?id=CDR0000046476&version=Patient&language=Spanish
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2030. Las tasas de mortalidad son 3 veces más altas en América Latina y el Caribe que en 

Norteamérica, evidenciando enormes desigualdades en salud.  

      En Ecuador, durante el año 2012, 664 mujeres murieron por cáncer de cuello del útero 

y la incidencia estimada en Ecuador para 2013 fue de 15,8 casos por cada 100 mil 

habitantes, según el Registro Nacional de Tumores Solca–Quito. Afirma (Vallejo, 2015)  

que: “Con esta estrategia y la prevención adecuada respondemos a este problema de salud 

pública, de gran impacto en la sobrevivencia, calidad de vida y salud  reproductiva de las 

mujeres en el territorio ecuatoriano”.  Para cubrir las tres cohortes programadas (niñas de 

9, 10 y 11 años) se han adquirido 1,4 millones dosis de vacuna contra el virus del papiloma 

humana. 

     Es necesario que las mujeres conozcan que este es un problema que aparece con mucha 

frecuencia en el mundo y está originado por el Virus del Papiloma Humano, provocando 

una lesión.  En Ecuador  existen 2.500 casos de cáncer de cuello de útero al año, 

constituyéndose la primera causa de muerte en  las mujeres y luego viene el cáncer de 

estómago. Estas cifras alarmantes apuntan a que mueren 17 mujeres por semana, en el 

Ecuador lo que equivale a que fallezcan más  de 2.3 mujeres por día. A nivel mundial, el 

cáncer cervical es el tercer tipo de cáncer más común en las mujeres.  

      El Cáncer Cervicouterino se ha convertido en un problema de Salud Pública mostrando 

una cifra de casi el 75 al 80 % de mortalidad nivel Mundial; seguido por América Latina, y 

el Caribe; esta cifra nos alerta a la búsqueda de estrategias que se pueden emplear en la 

Prevención Primaria de cada país y del mundo.  

     Es posible que en algunos años tomando en cuenta los factores predisponentes de riesgo 

del HPV y las estrategias que se manejen a nivel de Promoción y Prevención Primaria en 

Salud logremos el objetivo, que muchos ya lo indagan y es el de combatir a esta 

enfermedad que por décadas  se ha convertido en el arma mortal de mucha población a 

nivel mundial. 

            En este estudio en el cual se aborda el problema de que si existe o no 

Seroconversión  de la vacuna del Papiloma Humano (HPV) en niñas del Colegio de  

Bachillerato Fiscomisional “Nuestra Señora Del Rosario” de Catamayo en el período 

Enero-Junio del 2016; se lo llevó a cabo para comprobar la existencia de anticuerpos 

formados para este virus. En nuestro país se trabaja con la vacuna bivalente Cervarix y el 
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Misnisterio de Salud Pública (MSP) elabora programas de vacunación con la finalidad de 

prevenir el Ca de cuello uterino, ya que esta vacuna no es terapéutica, y por lo tanto no 

podrán beneficiar  a las mujeres ya infectadas, teniendo menos efectos significativos. Esta 

vacuna es profiláctica y brindará  protección sólo contra los tipos del VPH con los que 

todavía no hayan estado en contacto; de esta manera la vacuna Cervarix contribuye a la 

atención primaria de salud, que está determinada como una estrategia para combatir el 

cáncer cervical, actuando de forma dinámica y combinada con la vacunación, la detección 

precoz y el tratamiento oportuno del cáncer. 

      El Objetivo de esta investigación  fue de identificar la Seroconversión  de la vacuna del 

Virus del Papiloma Humano (VPH) en niñas post-inmunizadas en el Colegio de 

Bachillerato Fiscomisional  “Nuestra Señora del Rosario”de Catamayo en el período 

Enero-Junio del 2016; primeramente  definiendo  los grupos etarios y el tiempo de 

exposición de la vacuna HPV para determinar la seroconversión de la vacuna (HPV) y  de 

esta manera relacionar   la Seroconversión de la vacuna (HPV) con el tiempo de  post-

inmunización  de las  niñas. Todo este trabajo se fortaleció con la Hipótesis de que: Existe 

seroconversión de la vacuna del Virus del Papiloma Humano (HPV) en niñas post-

inmunizadas de 3, 6 y 12 meses en el Colegio de Bachillerato Fiscomisional  “Nuestra 

Señora del Rosario “de Catamayo en el período Enero-Junio del 2016?; siendo su variable 

dependiente la Seroconversión y la independiente la  Vacuna HPV, para dirigir el estudio 

hacia los fines propuestos.  Fue un estudio de tipo descriptivo y de corte trasversal. 

     En los resultados obtenidos de la  muestra de 59 estudiantes con  un tiempo estimado de 

3, 6 y 12 meses de su exposición de la vacuna HPV , se evidencia que en el Grupo 1 quien 

está representado por  10  niñas de 9 años con un tiempo de post-inmunización de 3 meses 

representa el 81% de Seroconversión; el Grupo 2 representado  por 31 niñas de 10 años 

con un tiempo de post-inmunización de 6 meses representa el 93% de Seroconversión y el 

Grupo 3 que representa a un total de 18 niñas de 12  años con un tiempo de post- 

inmunización de 12 meses representa el 100% de Seroconversión para la vacuna antes 

denominada. 
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4. REVISIÓN DE LA LITERATURA 

 

4.1 Virus del Papiloma Humano (HPV) 

4.1.1 Concepto 

      Los Virus del Papiloma Humano (HPV)  son un grupo de virus de ADN de doble 

banda que pertenecen a la familia Papovaviridae, no poseen envoltura, y tienen un 

diámetro aproximado de 52-55 nm. Estas partículas virales están compuestas por una 

cápside proteica, conformada en un 95% por la proteína L1 y en un 5% por la proteína L2, 

las cuales se ensamblan para formar capsómeras heicosaédricas. Las mismas que son 

usadas para la fabricación de vacunas profilácticas. Hacia el interior de la cápside se 

encuentra un DNA circular de doble cadena de aproximadamente 8000 pares de bases, 

constituido por ocho genes y una región regulatoria no codificante, la cual contiene sitios 

de unión para factores proteicos y hormonales del hospedero, necesarios para que el virus 

pueda completar su ciclo de replicación. 

4.1.2 Historia natural del Virus del Papiloma Humano (HPV). 

     Cuando se produce una erosión o microtrauma en la capa superficial de los epitelios 

diana, se facilita que el virus pueda penetrar en las células de la capa basal, donde 

amplifica su genoma, expresando las proteínas E1, E2, E6 y E7 49 . En las capas 

intermedias, se ve  que tanto células como virus se replican en tándem, sin haber 

amplificación de las copias del virus y con poca expresión de los genes anteriores. En las 

capas superiores, donde el epitelio es diferenciado, el virus se amplifica sin replicación 

celular, llegando a haber 1000 copias del genoma viral por célula. En este momento, 

comienzan a expresarse los genes de las proteínas estructurales (L1 y L2), así como el de 

la proteína E4, produciéndose el ensamblaje de la cápside del virus. El virus infecta la 

célula, produciendo lesiones en un periodo de tiempo que puede durar de semanas a meses, 

induciendo una replicación viral en la que no hay viremia detectable, ya que las células 

diana finales son los queratinocitos diferenciados10, 47, 51. 

     Estas células están destinadas a descamarse en el estrato superficial del epitelio, donde 

no se producen señales de peligro obvias que alerten al sistema inmune, por lo que las 

lesiones no van acompañadas de inflamación. Anticuerpos circulantes contra la proteína 

viral de la cápside L1, son detectables tras la infección, con tendencia decreciente en las 2-
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3 semanas siguientes, manteniéndose niveles bajos de anticuerpos estables y detectables a 

lo largo del tiempo. La seroconversión confiere inmunidad tipo-específica frente a futuras 

infecciones, habiéndose descrito cierto grado de inmunidad cruzada entre tipos virales. La 

inmunidad celular contra la infección viral es crítica en el control y aclaramiento del VPH 

y, por tanto, en el desarrollo, persistencia y/o progresión de las lesiones displásicas. Las 

células de Langer-hans son las encargadas de presentar los antígenos virales a los 

queratinocitos, produciéndose una res- puesta inmune contra la infección.  

     La duración media estimada de la infección para los virus de alto riesgo es de 8 a 12 

meses, aunque los tipos 16 y 18 tienden a persistir por periodos más prolongados, entre 16 

y 24 meses. El 90% de las infecciones por VPH son benignas, subclínicas y autolimitadas, 

y gran proporción de infecciones se asocian con displasias de bajo grado que regresan 

espontáneamente17, 55, 56. 

Los LSIL pueden ser causados tanto por virus de alto como de bajo riesgo. La infección 

cervical persistente (definida como detección del virus más de una vez, en un intervalo 

igual o mayor a 6 meses), es producida por tipos virales de alto riesgo y es el más 

importante factor de riesgo para progresión a displasia de alto grado. Según un estudio 

realizado en Costa Rica, con resultados similares a los de otros países desarrollados, las 

infecciones por VPH 16 y 18 que progresaron a CIN-3 fueron un 17,7 y 13,6% 

respectivamente 57, 58. (Tejeda Diestro, 2007). 

4.1.3 Período de latencia. 

       Es el período desde el momento de infecciones hasta que se manifiestan los primeros 

síntomas puede variar entre un par de semanas hasta más de un año. (Carlos M. R.). La 

mayoría de las personas que contraen el VPH no tienen verrugas u otra enfermedad 

relacionada con el VPH (es decir, los cambios en las células histológicos detectables).  

Por lo tanto, no puede ser detectada mediante inspección visual, citología o la prueba de 

HPV, siendo en esta etapa no contagioso. Sin embargo, debido a que el virus puede pasar 

de la latencia a la enfermedad del HPV, como verrugas o cambios en las células cervicales, 

no es posible garantizar que el individuo permanecerá, no contagioso, de forma indefinida. 

El uso consistente del condón se ha demostrado reducir el riesgo de transmisión del HPV 

en un 70 %.  
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 En la Subclínica infección por el HPV se aplica a los cambios en las células epiteliales 

del tracto genital inferior que no puede ser visto macroscópicamente. El cambio más 

evidente es la neoplasia intraepitelial de cérvix (cuello del útero cambio precanceroso, 

displasia, CIN 1, 2 o 3) que se puede ver después de la aplicación de (ácido acético) a la 

piel, seguido de un examen minucioso, por lo general con un aumento de las áreas que se 

vuelven blancas (zonas acetoblancas). Por lo tanto los médicos deben ser un poco 

cautelosos de la aplicación del término " subclínicas " contra el HPV a menos que una 

biopsia confirmó el diagnóstico. En la clínica contra el HPV presenta verrugas y cambios 

precancerosos en los genitales externos (vulva perianal y la neoplasia intraepitelial de 

pene), así como de cuello uterino y otros cánceres del tracto genital inferior por lo general 

se puede ver con el " desnudo " ojo. Las manifestaciones clínicas más comunes de VPH 

son los siguientes: El Condiloma acuminado,  cuando una verruga se presenta en forma de  

coliflor (papilar) se  llama condiloma acuminado. La mayoría de verrugas son causadas 

por " bajo riesgo " del VPH 6 u 11;  son los más comunes (65 %) de la vulva y de pene 

externa lesiones del VPH. También se puede encontrar en la vagina y el ano. Sólo el 3% de 

las lesiones cervicales son de este tipo. Condiloma Plano que son verrugas planas o 

condilomas planos. La mayoría de las verrugas externas que son planas son secundarias al 

HPV 16, o en otros de "alto riesgo”. Se deben tratar como las verrugas genitales y no como 

una verdadera condición precancerosa. Neoplasia intraepitelial de alto grado 

"precancerosas" del HPV pueden producir lesiones en la vulva, la zona del canal anal y 

perianal, y el pene. La mayoría de estas lesiones son planas. Pueden ser muy blanco, 

debido a gruesas capas de queratina, o rojo debido a la oferta creciente de la sangre, o 

distintas tonalidades de marrón a gris oscuro debido al aumento de pigmento. El VPH es la 

causa del Cáncer de cuello uterino, así como cerca del 80 % de Cáncer de vagina, el 50 % 

de los cánceres de pene, y el 90 % de los cánceres anales. En cualquiera de estas áreas, el 

cáncer puede aparecer indistintamente como un nódulo, la erosión o úlcera, un 

engrosamiento, etc. (VPH, 2011). 

4.1.4  Período de regresión. 

     Una vez que se contagia el virus tiene una incubación desde el contacto inicial de entre 

3 semanas a 8 meses. Los síntomas no son evidentes, haciendo fácil su propagación. En 

casi el 90 % de los casos, el sistema inmunitario combate la infección en un lapso de dos 

años y son eliminados del organismo, solo el 10 % continuará con la infección y estas 
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pueden llegar a evolucionar hasta lesiones precancerosas (neoplasia intraepitelial cervical 

grado 3, NIC III) o desarrollar cáncer cervical o de cuello uterino, así como genital o anal 

al cabo de 10 o 12 años. (Emilia, 2016). 

4.1.5 Período de presentación de la clínica del HPV.  

     En el hombre, las verrugas genitales pueden aparecer alrededor del ano o en el pene, 

escroto (testículos), ingle o en los muslos y en la región bucofaríngea por la práctica sexual 

orogenital con mujeres u hombres que estén infectados por el virus. Las verrugas pueden 

aparecer semanas o meses después del contacto sexual con la persona infectada. El cáncer 

en los hombres puede producirse en el pene, ano o cavidad oro aríngea . Y a pesar de que 

la incidencia de cáncer es menor que en la mujer, lo que sí es seguro es que son portadores 

del virus. 

     En las mujeres, los métodos más utilizados para detectar y diagnosticar la presencia de 

lesiones de VPH son: mediante el control ginecológico, la citología (Papanocolau) y la 

colposcopia, pero también se pueden observar a simple vista las lesiones coliformes o 

acuminadas en el área genital o del periné o perianales. (Emilia, Todos podemos tenerlo y 

no saberlo: Virus del Papiloma Humano (VPH), 2016). 

4.1.6 Factores de riesgo del Virus del Papiloma Humano (HPV) 

     Los factores de riesgo para cáncer cervicouterino son los 15 tipos de VPH de alto riesgo 

u oncogénico. Los estudios de biología molecular demuestran que la infección por virus 

del papiloma humano persistente es causa necesaria, pero no suficiente, para que éste 

aparezca. Los factores de riesgo que predominan son: edad de inicio de vida sexual activa 

entre 14-16 años 72 pacientes (53%), de 4-6 parejas sexuales 73 pacientes (54%), de 1 – 3 

gestas 75 pacientes (56%). Se realizó colposcopía a 91 pacientes (67%) y 79 presentaron 

Lesión Intraepitelial Escamosa de Bajo grado más HPV. El tratamiento más utilizado fue 

Antimicótico a 83 pacientes (61%). Por esta razón es importante poner atención a este 

problema de salud con la finalidad de prevenir y disminuir la tasa de infectados. (Noemi & 

Fernanda, 2014). 
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4.1.7 Tipos  

     Los tipos de HPV mucosos asociados con lesiones benignas (tipos 6 y 11 

principalmente) son conocidos como tipos de "bajo riesgo" y se encuentra preferentemente 

en los condilomas acuminados, mientras que aquellos tipos asociados a lesiones malignas 

(tipos 16, 18, 30, 31, 33, 35, 45, 51 y 52, principalmente) son conocidos como virus de 

"alto riesgo".2, 3 Entre ellos, los VPH 16 y 18 son los oncogénicos más comunes, que 

causan aproximadamente el 70 % de los cánceres cervicales en todo el mundo. Otras 

clasificaciones menos estrictas incluyen a los tipos 56, 58 y 59, 68, 73 y 82, y los tipos 26, 

53 y 66 como probablemente carcinogénicos. 

 4.1.8 Ciclo vital de los HPV 

     El ciclo de los VPH está estrechamente ligado al crecimiento y diferenciación de las 

células epiteliales hospederas. El HPV inicia su ciclo productivo infectando a las células 

poco diferenciadas de las capas basales del epitelio, donde inicia la transcripción de sus 

genes. La forma en que el HPV alcanza las células de los estratos bajos del epitelio es a 

través de lesiones, micro-heridas y abrasiones del tejido. El virus se une a su célula blanco 

a través de un receptor de membrana, la molécula a6-Integrina. Una vez ocurrida la 

infección el virus se establece dentro del núcleo de las células basales. El DNA viral 

permanece en estado episomal (circular) fuera de los cromosomas del hospedero, 

replicándose a niveles muy bajos en coordinación con la división celular. Cuando las 

células infectadas se diferencian y migran desde la capa basal hacia el estrato espinoso del 

epitelio, la replicación viral se estimula, produciendo la acumulación de viriones dentro del 

núcleo. El análisis de las moléculas de ARN mensajero viral durante las diferentes etapas 

de diferenciación de las células infectadas demuestra que la expresión de los genes 

tempranos ocurre a lo largo de todos los estratos epiteliales, sin embargo la expresión de 

los genes tardíos se observa únicamente en los queratinocitos totalmente diferenciados de 

los estratos más superficiales, donde también ocurre el ensamblado de las cápsides virales 

que dan lugar a la formación de viriones, 9-11 que al parecer siguen fases bien definidas 

pero variables en la infección transitoria y en el desarrollo de lesiones premalignas y 

malignas del cuello uterino que se han determinado por medio de marcadores celulares.  

      Los HPV no presentan una fase lítica, por lo tanto se valen de las características 

propias de las células que los albergan para propagar su progenie, la cual es liberada 
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cuando las células terminales del estrato corneo sufren un proceso de descamación. 

Cuando se estudian las lesiones histológicas y los marcadores moleculares, en un mismo 

tipo de lesión histológica puede mostrar diferentes marcadores, y en dentro de una misma 

biopsia pueden haber diferentes expresiones. Estas anomalías tempranas en el ciclo viral 

pueden desencadenar el desarrollo de lesiones NIC o del CCU. Es decir, los marcadores 

celulares pueden constituir técnicas adecuadas para mejor predecir el futuro de las 

lesiones. (G. José, 2009).  

4.1.9 Etiología del  Virus del Papiloma Humano (HPV) 

     El virus del papiloma humano (VPH) es la infección de transmisión sexual (ITS) más 

común. Más del 50% de las mujeres y los hombres sexualmente activos son infectados por 

VPH en algún momento de sus vidas. Actualmente se considera a este virus un agente 

causal necesario para el cáncer cervical (CC). Aproximadamente el 100% de los CCU 

escamosos o glandulares se asocian a la infecciones por esto que VPH es un agente que se 

ha establecido como causa necesaria pero no suficiente para el desarrollo de la 

enfermedad. (F & Martha, 2010). 

4.1.10 Epidemiología del Virus del Papiloma Humano (HPV). 

     El CCU constituye la segunda causa de muerte por cáncer en las mujeres en todo el 

mundo. Su incidencia mundial es de 530.000 casos por año y mortalidad de 275.000 

muertes durante el 2008. Del total de cánceres relacionados al HPV, el 94% afecta a 

mujeres; de éstas más del 85% vive en países no desarrollados. Según datos 

epidemiológicos y virológicos se estima que el HPV causa 100% de los casos de CCU, 

90% de los casos de cáncer anal, 40% de los de órganos genitales externos (vulva, vagina 

y pene) y al menos 20% de los orofaríngeos. Se observa mayor incidencia en África 

subsahariana, Oceanía, América Latina, Caribe, Sudeste y Centro Asiático. El CCU ocurre 

más comúnmente en mujeres mayores de 40 años. (Argentina, 2014). 

4.1.11 Clínica del Virus del Papiloma Humano (HPV). 

Son diferentes manifestaciones clínicas que van desde infecciones asintomáticas, 

infecciones latentes, condilomas acuminados hasta displasias y carcinoma invasivo de 

cuello uterino. Se estima que la infección por este virus es responsable de 

aproximadamente 500,000 casos de cáncer cervical y 275,000 muertes asociadas a nivel 
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mundial, de las cuales 80% ocurre en países en vías de desarrollo. El VPH puede no 

manifestar síntomas y, en muchas personas, no llega a causar problemas de salud, sino que 

el virus es eliminado por el sistema inmune del organismo. Sin embargo, cuando la 

infección por VPH no se cura, y dependiendo del tipo de virus, puede provocar desde 

verrugas genitales, hasta enfermedades graves, como diversos tipos de cáncer. En las 

mujeres, el papilomavirus puede provocar la aparición de verrugas genitales, que pueden 

ser de diversos tamaños, planas o elevadas, y que el médico puede observar a simple vista. 

Si no se sigue ningún tratamiento, con el tiempo estas verrugas pueden desaparecer, 

permanecer inalterables, o crecer y multiplicarse,  (Marta, 2016). 

      El virus del papiloma humano HPV 16 se ha vinculado estrechamente con la  Papulosis 

bowenoide periungueal PB. Otros tipos de VPH relacionados con la BP han sido 18, 31-

35, 39, 42, 48 y 51 a 54. El HPV 16, 18 y el 33 son los considerados con mayor potencial 

oncogénico. Se considera un carcinoma escamoso in situ, con un riesgo estimado de 

transformación a carcinoma invasivo, Lesión periungueal exofítica, de coloración rojo 

grisácea y superficie hiperqueratósica del 2,6%. El mecanismo oncogenético se iniciaría 

con la infección de las células por el HPV induciendo en ellas alteraciones genéticas. Los 

serotipos de alto riesgo producen 2 oncoproteínas (E6-E7) capaces de inactivar las 

proteínas de supresión tumoral RB y la P53, respectivamente, dando lugar a la 

proliferación celular descontrolada. Se ha demostrado la presencia de VPH en las lesiones 

de PB y en la piel sana adyacente, lo que indica que la infección por el VPH es necesaria 

pero no suficiente para el desarrollo de una PB. Su desarrollo puede necesitar la presencia 

de otras alteraciones, como mutaciones genéticas adicionales de la célula huésped. La 

histopatología es similar a la de la EB, observándose en la PB la presencia de cambios más 

focales y menos intensos. El diagnóstico diferencial entre estas 2 entidades requiere 

siempre un correlato clinicopatológico. Suelen ser lesiones recurrentes, y dada su posible 

capacidad de evolución a un carcinoma invasivo se recomienda la exploración periódica 

del paciente y de sus parejas sexuales y el estudio de su inmunidad en el caso de lesiones 

persistentes o recidivantes. (Gómez Vázquez & Navarra Amayuelas, 2013). 

4.1.12 Diagnóstico del Virus del Papiloma Humano (HPV) 

Entre los métodos que se han desarrollado para el diagnóstico de las infecciones por 

VPH genital destacan: 

http://www.webconsultas.com/categoria/tags/sistema-inmune
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Ensayo en base a reacción de polimerasa en cadena (PCR-based assay- Amplicor VPH; 

Roche Diagnostic, Basel, Switzerland), disponible actualmente en Europa. Identifica a 30 

genotipos, incluyendo 13 de alto riesgo u oncogénicos. 

Reacción de polimerasa en cadena y ADN/ARN viral mediante la prueba de captura de 

híbridos (Hybrid capture® 2-HC2; Digene, Gathesburg, MD, E.U.A.). Prueba rápida en 

lote (menos de 2 horas) para detectar por lo menos 13 genotipos oncogénicos. El Programa 

para la Tecnología Apropiada para la Salud (PATH), en colaboración con Arbor Vita 

Corporation (E.U.A.), está desarrollando una segunda prueba, una tira de flujo lateral, para 

la detección de la proteína E6 en los tipos oncogénicos de VPH, en menos de 20 minutos. 

El Colegio Americano de Obstetricia y Ginecología ha entregado una guía para la 

utilización de estas técnicas y recomendaciones para la interpretación de resultados, en 

conjunto con resultados citopatológicos y tecnología en el diagnóstico celular. El 

diagnóstico de las verrugas comunes se basa en su presentación clínica, su localización 

anatómica y su histología. En la mayoría de los casos no es necesaria la identificación del 

genotipo viral, ya que todos corresponden a tipos de bajo riesgo o benignos (VPH 11 en 

papilomatosis laríngea; verrugas vulgares: VPH 2, 27 y 57; verrugas planas: 3 y 10; manos 

y pies: VPH1). Ninguno de los exámenes disponibles para la detección de genotipos 

mucosos ha sido aprobada por la Food and Drug Administration, para su utilización en 

tipos cutáneos. En el caso de estudios de carcinomas cutáneos no melanoma (VPH 5/8), lo 

ideal es realizar una RPC anidada, con el fin de identificar la presencia de la mayor 

cantidad de tipos cutáneos. (María, 2007). 

4.1.13 Prevención 

      La prevención se la considera eminentemente importante debido a que se estima 

que se disminuye el número de caos de cáncer de cuello uterino en mujeres de todas las 

edades. 

4.1.13.1 Primaria.- Tanto vacunas preventivas como terapéuticas se encuentran en 

actual desarrollo, constituyendo una gran esperanza en el tratamiento del VPH. 

Las primeras vacunas desarrolladas, con finalidad profiláctica, están conformadas por 

sub-unidades de pseudo-cápsides virales-PCV generadas por auto-ensamblaje de L1, la 

principal proteína capsular. Las vacunas contienen L1 PCV de los virus VPH tipo 16,18, 6 

y 11, aislados o combinados con sustancias estimuladoras de la respuesta inmune. La 
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protección de estas vacunas es específica para cada tipo de virus y sólo es efectiva si se 

utiliza antes de la exposición al virus (en la práctica, antes de la primera relación sexual). 

Estas vacunas son polivalentes incluyendo los tipos predominantes en la población a 

inmunizar y se colocan en tres dosis (0, 1 mes y 6 meses). Se han llevado a cabo ensayos 

clínicos de fase III para evaluar la vacuna cuadrivalente (Gardasil® de Merck, Sharp & 

Dohme) que contiene los serotipos 6, 11, 16 y 18, en más de 25.000 participantes 

reclutadas de todo el mundo. También se encuentra en evaluación la vacuna bivalente 

genotipos 16 y 18 (Cevarix de Glaxo SmithKline) esperándose su comercialización 

durante el año 2007. Los primero resultados con la vacuna cuadrivalente son 

extremadamente positivos: durante un período de dos años, comparado con el grupo 

placebo, no se ha observado ningún caso de neoplasia intraepitelial, en aproximadamente 

las 6.000 mujeres vacunadas. Todavía existen varios aspectos importantes no conocidos, 

tales como la duración de la protección, la prevención de la infección y de la enfermedad 

causada por otros genotipos virales, y los beneficios globales de una vacunación universal. 

Se espera que sea altamente efectiva en la prevención de la infección por los tipos de HPV 

responsables de aproximadamente el 70% de los casos de cáncer de cuello uterino (tipos 

16 y 18), y de ~ 90% de los casos de verrugas genitales (tipos 6 y 11). La FDA aprobó su 

comercialización en E.U.A., en junio 2006 y se estima su lanzamiento comercial en Chile 

dentro de pocos meses. Las Vacunas terapéuticas inducen inmunidad contra E6 y E7, y 

otros antígenos expresados en el epitelio infectado pos VPH, e inducen una respuesta 

antígeno específico mediado por linfocitos T. Estas vacunas serían capaces de inducir una 

regresión tumoral y se utilizarían como terapia oncológica. Se han diseñado: vacunas 

recombinantes proteicas o peptídicas, vacunas PCV-L1, vectores recombinantes y vacunas 

con ADN específico. (María, 2007). 

4.1.13.2 Secundaria.-     Por consenso, los controles de diagnóstico precoz deben 

iniciarse no más tarde de 3 años del inicio de relaciones sexuales. Deben realizarse 2 

citologías seguidas con periodicidad anual. Si ambas son normales, puede realizarse 

control trienal. El período de expresión comprende el tiempo que transcurre desde que la 

persona infectada comienza a mostrar algún síntoma de la enfermedad y hasta que se 

produce el desenlace. Una Neoplasia Cervical Intraepitelial (CIN) es la aparición de 

células atípicas en el epitelio escamoso cervical sin llegar a romper la membrana basal. 

CIN1 se clasifica en 3 grados diferentes según su patogenia: CIN1: las atipias no llegan al 

estrato medio. No debe considerarse precancerosa. CIN2: las atipias llegan al estrato 
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medio.CIN3: las atipias abarcan todo el grosor del epitelio. Los CIN 2 y 3 deben 

considerarse lesiones con riesgo de desarrollar carcinoma de cérvix. La evolución del virus 

depende de su agresividad, inmunocompetencia de la paciente y cofactores (tabaquismo). 

En general, desde la aparición del virus hasta el desarrollo de un cáncer de cuello. (Beatriz, 

2016). 

4.1.13.3 Terciaria.-Tratamiento y seguimiento de las lesiones detectadas .El gran 

avance experimentado en los últimos años de nuestro conocimiento de las causas del 

cáncer de cuello de útero (CCU) y del proceso de su desarrollo nos ha permitido introducir 

nuevos planteamientos en su prevención, haciendo posible por vez primera la prevención 

primaria y modificando muy profundamente las pautas de prevención secundaria. (Javier, 

2015). 

 

4.1.14 Tratamiento del Virus del Papiloma Humano (HPV) 

En la actualidad, no existe algún fármaco específico contra el HPV, de uso sistémico, 

que presente un bajo perfil de toxicidad, y con eficacia comprobada. La solución ha sido la 

utilización de métodos terapéuticos que destruyen las células infectadas (físicos, químicos 

o quirúrgicos). En la literatura médica, múltiples publicaciones relatan terapias contra el 

HPV, pero lamentablemente se presentan escasos trabajos randomizados y con 

seguimiento a largo plazo. Es llamativa la escasa diferencia en resultados de las distintas 

terapias utilizadas. Destaca la menor efectividad del podofilino, lo cual ha sido confirmado 

por sucesivos estudios comparativos. En las terapias quirúrgicas (láser de CO2, 

electrocirugía y extirpación quirúrgica), no existen estudios que avalen este supuesto 

mayor porcentaje de éxito, en realidad estas tres terapias son equivalentes en resultados. 

4.1.14.1 Fluoracilo.-Aparece con un porcentaje mucho menor de recidiva, pero los 

estudios en los que se basa esta afirmación presentan un número insuficiente de pacientes 

y su metodología es poco clara. En la actualidad es poco utilizado, dada su escasa 

respuesta en la práctica clínica (similar respuesta que al podofilino), y la presencia de 

efectos colaterales, tales como considerables erosión e irritación. 

 

4.1.14.2 Crioterapia.- Es la aplicación de nitrógeno líquido en la verruga, a través de un 

fino spray desde un cryojet, o congelando directamente la lesión con criosondas. El 

mecanismo de acción es la producción de una necrosis epidérmica y dérmica, junto a una 

trombosis de la microvasculatura dérmica. El tratamiento recomendado es cada dos o tres 
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semanas, y en cada sesión se utiliza una técnica de: congelación descongelación 

congelación, hasta que aparezca un halo de congelación a unos pocos milímetros alrededor 

de la lesión. Esta técnica ha demostrado ser más efectiva que una sola congelación (Guía 

del Reino Unido para el tratamiento de verrugas genitales). La duración de la congelación 

aconsejada hoy en día es la que el paciente pueda tolerar. En un estudio de revisión de 

terapia, la criocirugía fue igual de efectiva que el ácido tricloroacético y más efectivo que 

el podofilino. Sorprendentemente, no existe evidencia suficiente sobre la efectividad de la 

crioterapia versus placebo, pero sí que ésta debe ser aplicada por lo menos en dos 

congelaciones para ser más efectiva. 

 

4.1.14.3 Electro-cirugía, tratamiento con láser y extirpación quirúrgica .- No es 

posible establecer las indicaciones claras para la elección del método quirúrgico, en 

general, ya que esto depende de la distribución de las lesiones, su tamaño y la experticia 

del cirujano. Los pacientes son tratados bajo anestesia local, la que muchas veces produce 

una separación y elevación de las lesiones exofíticas, facilitando la extirpación exacta y 

evitando el daño de la piel no afectada, con resultados quirúrgicos generalmente muy 

favorables. Si se destruye con mayor profundidad, se pueden producir fibrosis y cicatrices 

retractiles. No se han publicado estudios que muestren, en forma estadísticamente 

significativa, que alguna de las terapias quirúrgicas utilizadas sea mejor que otra. En 

verrugas genitales, los resultados son similares a la criocirugía y mejores que el podofilino. 

Todos los miembros del equipo que utilizan, tanto el electro-cirugía como la cirugía con 

láser, deben usar mascarillas quirúrgicas y extractor de humo, dado la presencia de virus 

viable en los extractores. 

 

4.1.14.4 Cimetidina.-     Aumenta la respuesta inmunitaria bloqueando los receptores 

de las células Tsupresoras. No existen en la literatura científica revisiones sistemáticas 

sino, tan solo, trabajos randomizados con escaso número de pacientes, por lo cual su 

respuesta no es clara en relación a las terapias tópicas (crioterapia y ácido salicílico). 

4.1.14.5 Inosine pranobex. Esta molécula es también un inmunomodulador 

inespecífico como la cimetidina, pero existe una mayor evidencia de su eficacia. Hay dos 

estudios randomizados que concluyeron una leve diferencia en relación al placebo, con 

dosis de 1 gr 3veces al día por un mes. Se utiliza como terapia adyuvante a la crioterapia, 

al ácido salicílico, y al podofilino interferón. Ha demostrado su eficacia en forma tópica y 

sistémica, sólo en trabajos randomizados, con pequeños grupos de pacientes. Lo más 
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significativo ha sido la reducción del área comprometida por la verruga, usándose como 

terapia coadyuvante junto al podofilino. 

4.1.14.6 Imiquimod. Es un análogo de nucleótidos que, aplicado en forma tópica, actúa 

como un modificador de la respuesta inmune, induciendo la producción de interferón y 

factor de necrosis tumoral (FNT). Estas citoquinas aumentan la respuesta celular de los 

linfocitos T-helper (Th)1, incrementando la producción de interferón, el que, a su vez, 

activa a los linfocitos citotóxicos. Además, es capaz de estimular en forma directa las 

células NK (natural killer) y las células de Langerhans. Actualmente se comprende la 

importancia de la respuesta inmune innata (barreras epiteliales, fagocitos y complemento) 

y, en especial, de las células dendríticas y macrófagos, para activar una respuesta inmune 

específica. El imiquimod utilizado en forma tópica actúa como un ligando de los 

receptores Toll-like 7, induciendo la producción de interferón y otras citoquinas pro-

inflamatorias. Existe una segunda generación de moléculas, tales como el resiquimod, que 

es capaz de activar los receptores Toll-like 8, que se encuentran actualmente en fase de 

evaluación para patologías virales, tales como infecciones por virus herpes simple. En su 

conjunto, estos modificadores de respuesta se presentan como una opción terapéutica 

promisoria. Los pacientes deben aplicarse el imiquimod al 5% crema, una vez al día, (al 

acostarse), generalmente tres veces por semana, durante hasta 16 semanas. Se ha ensayado 

hasta tres veces al día, según tolerancia del paciente, con resultados similares. Son 

comunes las reacciones inflamatorias locales, en forma moderada a grave, las que se 

resuelven al suspender la terapia durante dos semanas. Su eficacia está demostrada en las 

verrugas genitales, con una respuesta local hacia las ocho semanas de uso, muy por el 

contrario a terapias que actúan en forma inmediata (ácido tricloroacético y podofilino). En 

las verrugas cutáneas su uso diario, nocturno, oclusivo, disminuye el área en verrugas 

recalcitrantes, junto a otras terapias coadyuvantes. 

4.1.15 Tratamiento específico de las verrugas cutáneas. 

4.1.15.1 Ácido salicílico. La efectividad de este queratolítico e irritante local, es similar 

a la crioterapia, lo cual fue demostrado en un meta-análisis, con la ventaja de que puede 

ser aplicado por el propio paciente, y a un menor costo económico. El sistema de revisión 

sistemática Cochrane 2006 demostró que la efectividad del ácido salicílico era mejor que 

el placebo. La mayoría de los estudios analizados eran de baja calidad metodológica. 

Además se encontró gran heterogeneidad entre los estudios en cuanto a diseño, 
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metodología y resultados. La aplicación debe ser muy constante, en forma diaria, en las 

noches (oclusivo), retirando previamente la capa de queratina que recubre las verrugas. 

Los efectos adversos pueden ser considerables, por lo cual los pacientes deben graduar 

la utilización según tolerancia. No debe utilizarse en áreas extensas, ni en altas 

concentraciones, especialmente en niños, ya que se ha reportado toxicidad sistémica. Se 

utiliza en forma asociada, en verrugas recalcitrantes (ácido salicílico, crioterapia, 

imiquimod). 

4.1.15.2 Inmunoterapia de contacto. El dinitro-clorobenzeno y la difenciprona pueden 

ser usados como sensibilizadores de contacto en pacientes con verrugas recalcitrantes. La 

solución es aplicada en 1 cm2 de piel sana, en la cara interna del brazo no dominante, para 

provocar una sensibilización y luego, se aplica directamente en la verruga. Este 

tratamiento no se utiliza en verrugas faciales ni en genitales, pues puede producir 

reacciones adversas mayores (ampollas). Sólo dos trabajos randomizados, con una escasa 

cantidad de pacientes, ha demostrado una eficacia mayor al placebo. En la actualidad se 

prefiere el uso de la difenciprona, dada la presencia de un riesgo teórico de mutagenicidad 

del dinitro-clobenceno. 

4.1.15.3 Bleomicina intralesional. Es considerada una terapia de tercera línea en las 

verrugas cutáneas. Presenta actividad anti-mitótica, uniéndose al ADN, y actividad 

antiviral. Se han publicado cuatro trabajos randomizados y controlados, con una evidencia 

poco sustentable. En uno de ellos, se obtuvieron los mismos resultados con diferentes 

concentraciones (0,25% versus 1,0%). La infiltración debe ser superficial hasta lograr el 

blanqueamiento total de la verruga, produciéndose luego dolor y, en ciertos casos, rezume 

hasta la formación de una escara, al tercer día post terapia. El fármaco debe ser usado con 

precaución en las zonas periungueales, dado el riesgo de comprometer la matriz. Es 

teratogénico en el embarazo, aunque no se han demostrado efectos sistémicos similares a 

los observados cuando se utiliza como quimioterapia en el cáncer. 

4.1.16 Tratamiento específico de las verrugas genitales. 

4.1.16.1 Ácido tricloro-acético. (TCA) Junto al ácido bicloroacético (BCA) son agentes 

cáusticos que destruyen las verrugas por coagulación química de las proteínas y 

destrucción directa del ADN viral. Pese a que estas preparaciones son ampliamente 

utilizadas, no han sido completamente estudiadas (no existen publicaciones de BCA). Sólo 
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se reportan dos estudios randomizados, comparativos entre crioterapia y TCA, con 

resultados de eficacia similares, y un tercer estudio comparativo, como adyuvante a la 

terapia con podofilino, sin mostrarse mayor mejoría con el uso conjunto de ambas terapias, 

en comparación con podofilino solo. Es el tratamiento de elección en mujeres 

embarazadas, con una efectividad de ~ 90% y una recurrencia de ~ 6%. Es un tratamiento 

económico, pero requiere de una colocación con extremo cuidado, ya que, cuando se 

aplica en forma excesiva, puede dañar áreas adyacentes. Se aplica una pequeña cantidad 

directamente sobre la verruga, se deja secar, desarrollándose un color blanco en la verruga. 

Si produce mucho dolor se neutraliza, y generalmente se utiliza en forma semanal. 

4.1.16.2 Resina de podofilino o podophyllum. El podofilino es un extracto alcohólico 

de rizomas y raíces de plantas (Podophylum peltatum y P. emodi), que presenta un efecto 

antimitótico al unirse en forma irreversible a la tubulina, siendo capaz además de destruir 

los viriones del VPH en 85% de la verrugas tratadas. Estos extractos no son 

estandarizados, y se han descrito efectos mutagénicos (por los compuestos flavonoides 

quercetina y kenferol), y efectos sistémicos irreversibles de intoxicación: vómitos, coma, 

depresión respiratoria, hematuria, falla renal, y muerte por frenación medular. Por esta 

razón, se recomienda utilizar < 0,5 ml de podofilino o un área menor a 10 cm2 y, para 

reducir la irritación local, lavar la zona en 1 a 4 horas postaplicación. 

4.1.16.3 Podofilotoxina. Extracto purificado de la podofilina, se une a los microtúbulos, 

inhibe las mitosis e induce necrosis de las lesiones, efecto que es máximo a los 3 o 5 días 

de uso y, en particular en las primeras dos semanas de aplicación. Se presenta en una 

concentración de 0,5% solución, gel o crema al 0,15%. La aplicación se realiza dos veces 

al día durante 3 días, seguido por 4 a 7 días sin tratamiento. Este ciclo puede ser repetido 

durante 4 semanas. Los efectos adversos locales son moderados, especialmente cuando los 

resultados son favorables. No es oncogénico ni teratogénico y, cuando es utilizado como 

quimioterápico a altas dosis, sólo se ha reportado malestar gastrointestinal y depresión 

medular transitoria. En un reciente meta-análisis se reportó una alta eficacia, con un bajo 

porcentaje de recidiva. En un estudio randomizado se demostró que incluso su efectividad 

mejoraba si se utilizaba durante 8 semanas. No tiene efecto en verrugas muy 

queratinizadas, habiéndose reportado una baja efectividad en verrugas cutáneas. 

4.1.16.4 Cidofovir. Es un análogo de nucleótidos que actúa sobre el ADN viral. Se 

aplica en crema al 1%, 5 días a la semana. Se demostró su efectividad en pacientes 
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portadores de verrugas peri-anales, con una efectividad promedio de 32% a las 12 semanas 

de uso, tanto en pacientes inmunocompetentes como pacientes con SIDA. Recurrencia de 

enfermedad: 3,7% al año de seguimiento. El único efecto adverso encontrado fue dolor, en 

un tercio de los pacientes. Cidofovir en crema se puede preparar a partir de las ampollas 

para uso parenteral, a un costo promedio US $ 1,000 para dos semanas de tratamiento. 

4.1.16.5 Preservativos de látex. No cubren toda la superficie cutánea capaz de 

transmitir el VPH; son más efectivos en el caso de la prevención de infecciones 

transmitidas por medio de fluidos. No existe una evidencia clara en relación al beneficio 

del preservativo en la transmisión del VPH. Para realizar una siembra del virus, no es 

necesaria la penetración en el coito, ya que ésta puede producirse tan sólo con el contacto 

de genital con genital y manos con genitales. Para que exista una siembra, el virus se debe 

encontrar en su estado de virión, lo que sólo ocurre en lesiones proliferativas. Interesante 

fue el hallazgo, en un estudio randomizado, de mejoría en mujeres portadoras de 

neoplasias intraepiteliales, y de parejas masculinas con menor índice de verrugas, cuando 

éstos utilizaban siempre preservativos. (María, 2007). 

4.2 SEROCONVERSIÓN DE LA VACUNA DEL VIRUS DEL PAPILOMA 

HUMANO (HPV) 

4.2.1 Concepto 

      Demostración de la presencia de anticuerpos específicos para un antígeno concreto en 

el suero de un individuo, previamente negativo para dicha especificidad antigénica. 

(Navarra, 2016). 

     El trabajo de Torrecilla et al4, que analiza mediante encuesta telefónica a una muestra 

de las adolescentes vacunadas en Andalucía, con datos fundamentalmente referidos a la 

primera y segunda dosis, indica que los efectos adversos tras la administración de la 

vacuna frente al virus del papiloma humano, en este caso la bivalente, son frecuentes 

(22%), pero en su gran mayoría locales, y cuando son generales resultan leves. A pesar de 

las limitaciones propias del diseño del estudio (no se incluye la totalidad sino una muestra 

de adolescentes vacunadas, encuesta telefónica con una respuesta de sólo el 42%), son 

importantes los resultados obtenidos y contribuyen a resaltar que, con los datos disponibles 

hasta el momento, la vacuna contra el virus del papiloma humano es segura. (Batalla, 

2010). 
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4.2.2 Vacunas del Virus del Papiloma Humano (HPV)   

      4.2.2.1 Cervarix.- Suspensión inyectable producida por GlaxoSmithKline (GSK). Es 

una vacuna bivalente que protege contra los genotipos 16 y 18 del VPH. Al igual que 

Gardasil, se trata de una vacuna obtenida mediante tecnología del ADN recombinante, en 

este caso, preparada a partir de VLPs altamente purificadas de la proteína principal de la 

cápside L1, de los genotipos 16 y 18 del VPH10.La proteína L1 ha sido producida 

mediante un sistema de expresión de baculovirus en células de Trichoplusia ni. Cada dosis 

de 0,5 ml contiene:  

- 20 μg de proteína L1 del genotipo 16 del VPH.  

- 20 μg de proteína L1 del genotipo 18 del VPH.  

- Adyuvante AS04 que contiene 500 μg de hidróxido de aluminio y 50 μg de 3-O-

desacil-4’-monofosforil lípido A. El 20 de Septiembre del 2007 la EMA autorizó su 

comercialización. A diferencia que Gardasil sólo está recomendada para el sexo 

femenino. Con fecha 20 de Diciembre de 2013, GlaxoSmithKline anunció la 

aprobación por parte de la EMA de la comercialización de su vacuna (Cervarix) para 

una pauta de dos dosis. La EMA ha modificado su ficha técnica 10, apareciendo dicha 

pauta con fecha 20 de Enero 2014 en el calendario de vacunación de la Asociación 

Española de Pediatría2. 

Según la EMA el régimen de vacunación depende de la edad del sujeto: De 9 a 14 años 

de edad inclusive, se administrarán dos dosis: a los 0 y 6 meses respectivamente. 

A partir de los 15 años de edad, se administrarán tres dosis: a los 0,1 y 6 meses 

respectivamente. En el caso de que la segunda dosis de la vacuna haya sido administrada 

en un plazo inferior a los 5 meses, se deberá administrar siempre una tercera dosis 

independientemente de la edad del sujeto. Al igual que Gardasil la vía de administración es 

mediante inyección intramuscular1. Está indicada para la prevención de:  

- -Lesiones genitales premalignas (cervicales, vulvares y vaginales).  

- Cáncer de cérvix. (Vanessa E. N., 2014). 

4.2.2.2  Giardasil.- Suspensión inyectable fabricada por Merck & Co., Inc. Es una vacuna 

tetravalente que protege frente a los genotipos 6, 11, 16 y 18 del VPH. Se trata de una 

vacuna obtenida mediante tecnología del ADN recombinante, preparada a partir de 
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partículas similares al virus (VLPs) altamente purificadas de la proteína principal de la 

cápside L1, de los genotipos 6,11,16,y 18 del VPH . Las VLPs no contienen ADN viral, es 

decir, no pueden infectar células, reproducirse ni causar enfermedad. La proteína L1 en 

forma de VLPs ha sido producida en células de levadura (Saccharomyces cerevisiae 

CANADE 3C-5 (Cepa 1895). Cada dosis de 0,5 ml contiene:  

- 20 μg de proteína L1 del genotipo 6 del VPH.  

- 40 μg de proteína L1 del genotipo 11 del VPH.  

- 40 μg de proteína L1 del genotipo 16 del VPH. 

- 20 μg de proteína L1 del genotipo 18 del VPH. 

- 225 μg de hidroxifosfato sulfato de aluminio amorfo como adyuvante. 

      El 20 de Septiembre del 2006 la Agencia Europea del Medicamento (EMA) autorizó su 

comercialización. El régimen de vacunación consiste en la administración de tres dosis de 

0,5 ml de acuerdo con el siguiente calendario: 0, 2 y 6 meses. La vía de administración es 

mediante inyección intramuscular preferiblemente en la región deltoides del brazo o en la 

zona anterolateral superior del muslo, no siendo necesaria una dosis de recuerdo. La 

vacuna se recomienda para ambos sexos, y está indicada a partir de los 9 años de edad 

hasta los 26 años, para la prevención de: Lesiones genitales precancerosas (cervicales, 

vulvares, vaginales y anales), cáncer cervical y anal relacionado con los tipos oncogénicos 

16 y 18 del VPH. Verrugas anogenitales (condiloma acuminado) en ambos sexos, 

relacionadas con los genotipos 6 y 11 del VPH. Con fecha 27 de Febrero de 2014, en Lyon 

(Francia), Sanofi Pasteur MSD anunció que “la vacuna tetravalente contra el VPH, ha 

recibido un dictamen positivo del Comité de la Agencia Europea del Medicamento, para su 

uso en un calendario de dos dosis en niños y niñas de 9 a 13 años”. Con fecha 7 de Abril 

del 2014 Sanofi Pasteur MSD anunció la autorización por parte de la EMA para la 

comercialización de una pauta de dos dosis (0 y 6 meses) en niños y niñas de 9 a 13 años 

para la vacuna tetravalente, basándose en los resultados obtenidos en el estudio de Dobson 

et al. En Canadá. (Vanessa E. N., 2014). 
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4.3 TIEMPO DE SEROCONVERSIÓN DESPUÉS DE SU EXPOSICIÓN A LA 

VACUNA HPV 

4.3.1  Relación del tiempo de exposición a la vacuna HPV con la Seroconversión 

4.3.1.1 Giardasil.- Las publicaciones existentes señalan a poco más de 5 años de 

seguimiento una eficacia de 96% (95% IC, 84-100) frente a la infección persistente de 

VPH, con una protección de 100% frente a NIC. Recientemente se ha comunicado, con un 

seguimiento de 18 meses, una protección del 100% (95% IC, 56-100) frente a NIV 2-3 

(neoplasia intraepitelial vaginal). Asimismo, se han presentado algunos datos de 

inmunidad cruzada para los tipos 45, 31, 52 y 58 del VPH filogenéticamente cercanos, que 

sin estar cubiertos por la vacuna podrían significar un incremento de su poder profiláctico. 

Quedan estudios que demuestren sin lugar a dudas el grado de eficacia de esta inmunidad 

cruzada hacia estos tipos de VPH. Los resulta- dos de los estudios de inmunogenicidad de 

la vacuna te- travalente muestran que la respuesta inmunitaria de niños y niñas de 9 a 15 

años es superior que en mujeres adultas jóvenes (16 a 23 años); con estudios que permiten 

suponer que la protección de esta vacuna podrá ser de larga duración. El 9 de junio de 

2006, el Comité Asesor sobre Prácticas de Inmunización (ACIP, por sus siglas en inglés) 

recomendó el uso de la vacuna tetravalente en las mujeres entre 9 y 26 años de edad. 

4.3.1.2 Cervarix.- Los resultados publicados hasta la fecha describen a los 4 y 5 años de 

seguimiento, una eficacia de 100% (95% IC, 30-100) frente a la infección persistente de 

VPH y una protección de 100% (95% IC, 42-100) frente a NIC. Ha mostrado también un 

cierto grado de protección cruzada frente a infección para los tipos VPH 31 (54.5% de 

eficacia) y VPH 45 (94.2% de eficacia). Fue aprobada por la Comisión Europea en 

septiembre 2007. Idealmente, la vacuna debe administrarse antes del inicio de la actividad 

sexual, entre los 11 y 12 años; incluso a los 9 años. Sin embargo, las mujeres sexualmente 

activas también pueden beneficiarse con la vacuna. Las mujeres infectadas por uno o más 

tipos de VPH recibirían protección únicamente para el tipo o los tipos en la vacuna que no 

tienen. (F & Martha, 2010). 

 

 

 



25 
 

 
 

5. MATERIALES Y MÉTODOS 

5.1 Tipo de estudio 

     Este trabajo de investigación fue estudio descriptivo y de corte transversal.  

5.2 Área de estudio 

Lugar: La investigación se realizó en el Cantón  Catamayo, en el Colegio de 

Bachillerato Fiscomisional “Nuestra Señora del Rosario” , ubicado en las calles Eugenio 

Espejo y 9 de Octubre.  

Tiempo: El estudio se llevó a  cabo en el período Enero-Junio del año en curso. 

5.3 Universo y Muestra  

 Universo: integrado por 95 estudiantes de 9, 10 y 12 años del Colegio de Bachillerato 

Fiscomisional “Nuestra Señora del Rosario”, de Catamayo; los cuales pertenecen a 

sexto  año, séptimo y octavo de Educación Básica. 

 Muestra: Con la fórmula de Fisterra (Anexo 8), tomando el número de los que 

componen el universo, obtuve una muestra de 59 estudiantes de 9, 10 y 12 años del 

Colegio de Bachillerato Fiscomisional “Nuestra Señora del Rosario”, los cuales 

cumplieron con los criterios de inclusión y exclusión. 

Criterios de inclusión 

 Niñas de 9, 10, y 12 años post-inmunizadas hace 3, 6 y 12 meses. 

 Estado de Ayuno previo a realizar análisis bioquímico. 

 Niñas que se encuentren debidamente matriculadas en el Colegio de Bachillerato 

Fiscomisional “Nuestra Señora del Rosario”. 

 Niñas que tengan el consentimiento informado; el mismo que debe estar firmado por 

sus representantes. 

Criterios de exclusión  

 Niñas de 9, 10 y 12 años vacunadas actualmente con un período de inmunización de 14 

meses. 

 Niñas vacunadas hace 3 y 4 años atrás. 
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 Niñas que estén vacunadas por otra vacuna;  y que la  HPV no esté en su registro. 

 

5.4 Procedimiento y Procesamiento de la Información 

5.4.1 Fase Pre-analítica.- El presente trabajo se realizó, dando cumplimiento a los 

objetivos propuestos; realizando las actividades propias para alcanzar dicho propósito. 

- Una vez que se aceptó el proyecto de investigación por las autoridades competentes de 

la Universidad Nacional de Loja, de la Carrera de Medicina Humana, los cuales 

fueron: La  Aprobación del tema de Investigación  (Anexo 3); Pertinencia (Anexo  4); 

Director de tesis (Anexo 5) y permiso de la Institución respectiva a realizarse la 

investigación (Anexo 6), se  empezó a recolectar los datos respectivos.  

- La primera actividad que se realizó,  fue adquirir el permiso para la recolección de 

datos  a la Rvda Hermana Clara Inés Pardo Rectora de la Institución; la cual accedió a 

la petición realizada previa explicación de los objetivos y alcances de la investigación 

(Anexo 6). Abordando de esta manera el universo y muestra (Anexo 8), para la 

adquisición  de los  materiales que se emplearan en dicha investigación.  

- Para la recolección de datos se utilizó una hoja de recolección de datos (Anexo 7) en 

donde se anotó el nombre, la edad y el tiempo de inmunización de la vacuna del Virus 

del Papiloma Humano (HPV) en la muestra seleccionada; previamente se explicó 

concisamente las condiciones en las cuales iban a colaborar y sobre la importancia de 

la vacuna en esta edad; y en el caso de que deseen colaborar se les entregó el 

consentimiento informado (Anexo1), para que lo firmen sus representantes. Además se 

les comunicó que el día de la toma de la muestra debe estar en ayuno y presentar el 

consentimiento informado. 

- Una vez presentado el consentimiento informado se extrajo la muestra de sangre, (cabe 

recalcar que para este proceso el paciente debe estar en estado de ayuno), y luego se 

entregó un refrigerio.  

5.4.2 Fase Analítica.- - Se llevó a cabo la centrifugación de las muestras, y se utilizó la  

Técnica de ELISA (Sandwich) la misma que se detalla (Anexo 10); siguiendo las 

instrucciones del manual que se registra con el respectivo reactivo de IgG para la HPV. 

5.4.2.1 Equipos: 

- Microelisa  
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- -Centrifuga: CLAY ADAMS 

5.4.2.2 Materiales:  

- Pipetas Automáticas: 1000ul, 100ul  y 10ul. 

- Tubos de ensayo.  

- Gradillas  

- Microplacas  

- Papel Absorbente 

- Guantes, entre otros. 

5.4.2.3 Reactivos DiApro: 

- Control Negativo (Contiene suero humano negativo para IgG anti HPV) 

- Control Positivo (Contiene suero humano positivo para IgG anti HPV)  

- Tampón de Lavado 

- Conjugado enzimático 

- Cromógeno/Sustrato 

- Ácido Sulfúrico 

- Diluyente  

5.4.2.4 Procedimiento: 

 Luego de la extracción sanguínea al grupo de estudio se procedió a: 

- Centrifugación de las muestras. 

- Separación del suero. 

- Se diluye las muestras 1:101 (1000ul de diluyente y 10ul de muestra). 

- No diluir los controles, mezclarlos cuidadosamente para usarlos 

- Coloque el número de tiras necesarias en el soporte de plástico. Deja A1 pocillo vacío 

para el funcionamiento de supresión. 

- Dispensar 100ul de control negativo y de control positivo por duplicado. 

- A continuación, vierta 100ul de muestras diluidas en cada uno identificado 

correctamente también. 

- Incubar la microplaca durante 60 minutos a + 37 ° C. 

- Lavar la microplaca  
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- Pipetear 100 ul de conjugado de enzima en cada pocillo, excepto en el pocillo A1, y 

cubrir con el sellador.  

- Incubar la microplaca durante 60 minutos a + 37 ° C. 

- Lavar los pocillos. 

- Pipetear 100 l de cromógeno / mezcla de sustrato en cada pocillo. 

- A continuación se incuba la microplaca a temperatura ambiente (18-24 ° C) durante 20 

minutos. 

- Pipetear 100 ul de ácido sulfúrico en todos los pocillos usando la misma secuencia de 

pipeteado. 

- La Lectura se hace posiblemente, a 620-630 nm (substracción de fondo), calibrando el 

instrumento con A1. 

5.4.2.5 Cálculo del punto de corte: 

      Para calcular el cut off se toma los valores de la lectura del control negativo se saca el 

promedio de los dos y luego se suma 0,250. Para calcular la cantidad de IgG en muestras 

positivas como control a la respuesta inmunológica de la vacuna calcular para cada 

muestra la DO Muestra / Cut-Off (o S / Co); es decir el valor de lectura que da el equipo 

dividido para el cut- off mediante este cálculo proporcionan un índice cuyo valor es 

directamente proporcional al contenido de IgG en la muestra. Mayor de 0.150 es positivo 

para carga inmune de anticuerpos formados para la vacuna HPV. 

      El cuadro que antecede refleja la carga de anticuerpos presentes en el grupo de estudio 

frente a la vacuna, esta es directamente proporcional a la IgG de HPV.De acuerdo al punto 

de corte las muestras se consideran  positivas  para la IgG específica a los antígenos de 

PVH presentes en la vacuna. Este estudio se realizó en Laboratorio de Micro propagación 

vegetal de la UNL de la Argelia, dirigido por el Ing José Antonio Moreno. (Anexo 13). 

5.4.3 Fase Pos-analítica.- Una vez realizada la técnica requerida para la Seroconversión 

de la vacuna HPV se obtuvieron los resultados por nivel de absorbancia (Anexo 10); y para 

la cuantía del porcentaje de la Seroconversión se utilizó la siguiente fórmula: Se multiplica 

el nivel superior que salió en la absorbancia (Anexo 10) ; que es de 0.247 pero se la 

transforma a entero quedando 247; se empieza a utilizar los enteros que es de 199, 225 y 

247 estos se los multiplica por 100 y se los divide para 247, dándonos los niveles de 

seroconversión respectiva que es de 81, 93 y 100 %.  
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- Para poder  realizar el análisis respectivo de estos resultados y tomando en cuenta 

los objetivos, se utilizó el Programa Estadístico Infostat cuyos resultados se 

encuentran (Anexo 12). 

- Para jerarquizar de una mejor manera y entendimiento de las tablas y gráficos; los 

grupos etarios fueron clasificados como: Grupo 1 (G1) que corresponde a las niñas 

de 9 años con un tiempo de post-inmunización de 3 meses; Grupo 2 (G2) que 

corresponde a las niñas de 10 años con un tiempo de post-inmunización de 6 

meses, y el Grupo 3 (G3) que corresponde a las niñas de 12 años con un tiempo de 

post-inmunización de 12 meses. 

- Finalmente se realizó la interpretación y análisis de los resultados con sus 

respectivas conclusiones y recomendaciones. Y se realiza la respectiva discusión 

tomando en cuenta estos resultados y los estudios encontrados acerca de la 

Seroconversión de la Vacuna del. 
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6. RESULTADOS 

6.1 Resultado para el Primer Objetivo: Definir los grupos etarios y tiempo de post-

inmunización de la vacuna del Virus del Papiloma Humano (HPV) en niñas del Colegio de 

Bachillerato Fiscomisional “Nuestra Señora del Rosario” de Catamayo en el período 

Enero-Junio del 2016. 

Cuadro 1.     Distribución de las niñas por edades, y tiempo de post-inmunización del 

Colegio de Bachillerato   Fiscomisional “Nuestra Señora del Rosario” de 

Catamayo en el período Enero-Junio del 2016. 

Grupos Tiempo de inmunización= meses Frecuencia: n=niñas Porcentaje 

% 

G1(9 años) 3 10 17% 

G2 (10 años) 6 31 53% 

G3 (12 años) 12 18 30% 

TOTAL   59 100% 

Fuente: Seroconversión (HPV) de Cervarix.  
Elaborado por: Rosa  María Pinzón I.  

 

Figura 1.     Distribución de las niñas por edades, y tiempo de post-inmunización del 

Colegio de Bachillerato   Fiscomisional “Nuestra Señora del Rosario” de 

Catamayo en el período Enero-Junio del 2016. 

 

 

 

Fuente: Seroconversión (HPV) de Cervarix.  
Elaborado por: Rosa  María Pinzón I.  
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Interpretación:  

 

      Las niñas del  Colegio de Bachillerato Fiscomisional “Nuestra Señora del Rosario”, en 

edades comprendidas entre 9-12 años y de tiempo de post-inmunización de 10-12 meses se 

encuentra que un 17% que corresponde a (n=10) tienen un tiempo de inmunización de 3 

meses y cuya edad esta en 9 años; un 53% que corresponde a (n=31) tienen un tiempo de 

inmunización de 6 meses y cuya edad esta en 10 años y finalmente un 30% que 

corresponde a (n=18) tienen un tiempo de inmunización de 12meses y cuya edad esta en 

12 años. Agrupando estos grupos se especifica una muestra de n=59 niñas en total. 
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6.2 Resultado para el Segundo  Objetivo: Determinar la seroconversión de la vacuna del 

Virus del Papiloma Humano (HPV) en niñas post-inmunizadas en el Colegio de 

Bachillerato Fiscomisional “Nuestra Señora del Rosario” de Catamayo en el período 

Enero-Junio del 2016. 

Cuadro 2.   Distribución de porcentaje (%) de Seroconversión de Grupos de niñas del 

Colegio de  Bachillerato Fiscomisional “Nuestra Señora del Rosario” de 

Catamayo en el período Enero-Junio del 2016.  

  

Grupos Título de 

Anticuerpo/Media   

Mayor de 0,150nm 

DS % Seroconversión 

G1(9 años) 0,18-019 2,2 E-0.3 81% 

G2 (10 años) 0,20-0.22 1,3 E-0.3 93% 

G3 (12 años) 0,23-0.24 1,7 E-0.3 100% 
Fuente: Seroconversión (HPV) de Cervarix.  
Elaborado por: Rosa  María Pinzón I.  

 

 

Figura 2. Porcentaje (%) de Seroconversión Grupos en niñas del Colegio de    

Bachillerato  Fiscomisional “Nuestra Señora del Rosario” de Catamayo en el 

período Enero-Junio del 2016. 

 

 

       Fuente: Seroconversión (HPV) de Cervarix.  
       Elaborado por: Rosa  María Pinzón I.  
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Interpretación:  

 

    En la variable de Seroconversión de acuerdo al Grupo etario en niñas de 9 años, con un 

tiempo de inmunización de 3 meses y según el análisis de ELISA se obtuvo un 81%  para 

el Grupo (G1); en niñas de 10 años, con un tiempo de inmunización de 6 meses y según el 

análisis de ELISA se obtuvo un  93%  para el Grupo (G2) y en niñas de 12años, con un 

tiempo de inmunización de 12 meses y según el  análisis de ELISA  se obtuvo un 100%  

para el Grupo (G3). 
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6.3 Resultado para Tercer Objetivo:  Relacionar la Seroconversión de la vacuna del  

Virus del Papiloma Humano (HPV) con el tiempo de  post-inmunización  en  niñas en el 

Colegio de Bachillerato Fiscomisional “Nuestra Señora del Rosario” de Catamayo en el 

período Enero-Junio del 2016. 

Cuadro 3.   Distribución de Seroconversión y tiempo de inmunización en niñas del 

Colegio de    Bachillerato Fiscomisional “Nuestra Señora del Rosario” de 

Catamayo en el período Enero-Junio del 2016. 

Fuente: Seroconversión (HPV) de Cervarix.  
Elaborado por: Rosa  María Pinzón I.  
 
 

Figura 3.  Seroconversión y tiempo de inmunización en niñas del Colegio de    

Bachillerato Fiscomisional “Nuestra Señora del Rosario” de Catamayo en el período 

Enero-Junio del 2016. 

 

 

Fuente: Seroconversión (HPV) de Cervarix.  
Elaborado por: Rosa  María Pinzón I.  
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Interpretación:   

     En el análisis de la relación de la Seroconversión de la vacuna del Virus del Papiloma 

Humano (HPV) y el tiempo de inmunización; se evidenció que el G3 (12 años-12 meses) 

presentaron un porcentaje de seroconversión del 81% que corresponde a una media de 

0,23-0,24; G2 (10 años-6 meses) presentaron un porcentaje de seroconversión del 93% que 

corresponde a una media de 0,20-0.22 y el G1 (9 años-3 meses) presentaron un porcentaje 

de seroconversión del 100 % que corresponde a una media de 0,18-0.19. 
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7. DISCUSIÓN 

      El descubrimiento de que ciertas cepas de alto riesgo del virus del papiloma humano 

(VPH-AR) causan casi el 100% del cáncer cervical invasivo ha provocado una revolución 

en la prevención del cáncer de cuello uterino. Ensayos controlados aleatorios (ECA) que 

evaluaron la eficacia de dos vacunas profilácticas: Cervarix (también conocidos como 

HPV2 o vacuna bivalente) cuyos objetivos es solamente HPV16 y HPV18. Los resultados 

de los ensayos demuestran una protección casi completa contra la enfermedad cervical 

causada por los genotipos específicos en mujeres previamente infectadas durante un 

máximo de 8 años.  

Las mujeres adquieren el VPH a través de las relaciones sexuales con una persona 

infectada, por lo que la prevalencia del VPH y la ausencia de inmunidad es alta alrededor 

de la edad de la primera relación sexual;  a los dos 2 años aumenta su prevalencia en un 

90% de los individuos por lo que en un 60% de estas infecciones induce seroconversión de 

tipo específico, y si se recogen muestras cervicales durante la infección viral productiva, 

que puede estar asociado con anormalidades cervicales leves (es decir, de bajo grado 

lesiones escamosas intraepiteliales  (LSIL).  (Gravitt, 2011). 

En el presente estudio se encontró que en las niñas del  Colegio de Bachillerato 

Fiscomisional “Nuestra Señora del Rosario” , en edades comprendidas entre 9-12 años y 

de tiempo de post-inmunización de 10-12 meses se encuentra que un 17% que corresponde 

a (n=10) tienen un tiempo de inmunización de 3 meses y cuya edad esta en 9 años; un 53% 

que corresponde a (n=31) tienen un tiempo de inmunización de 6 meses y cuya edad esta 

en 10 años y finalmente un 30% que corresponde a (n=18) tienen un tiempo de 

inmunización de 12meses y cuya edad esta en 12 años. 

Según (Vanessa E. N., 2014) , la vacuna Cervarix® se comercializa en Europa con una 

pauta de dos dosis, en niñas de 9 a 14 años, con una inmunogenicidad de 48 meses (4 

años).  Según la EMA el régimen de vacunación depende de la edad del sujeto: De 9 a 14 

años de edad inclusive, se administrarán dos dosis: a los 0 y 6 meses respectivamente. A 

partir de los 15 años de edad, se administrarán  tres dosis: a los 0,1 y 6 meses 

respectivamente. En el caso de que la segunda dosis de la vacuna haya sido administrada 

en un plazo inferior a los 5 meses, se deberá administrar siempre una tercera dosis 

independientemente de la edad del sujeto.  
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    Estos estudios que se han realizado en Europa según  EMA cerca de la dosis y del 

grupo etario a quien se lo aplica específicamente recalca de 9-14 años, en nuestro estudio 

esta de 9-12 años, evidenciando la  semejanza que existe. En el Ecuador la MSP muestra la 

misma pauta de vacunación de estas edades debido a que aún no se exponen a la 

enfermedad como tal y que de una manera segura brindará una mejor inmunidad, además 

este criterio se relaciona con la eficacia de la vacuna en estas edades por lo que se coincide 

de que la pauta sea en este laxo de grupo de edad.  

En la variable de Seroconversión de acuerdo al Grupo etario en niñas de 9 años, con un 

tiempo de inmunización de 3 meses y según el análisis de ELISA se obtuvo un 85,5%  

para el Grupo (G1); en niñas de 10 años, con un tiempo de inmunización de 6 meses y 

según el mismo análisis  se obtuvo un 94,5%  para el Grupo (G2) y en niñas de 12años, 

con un tiempo de inmunización de 12 meses se obtuvo un 98%  para el Grupo (G3). 

Según el autor (Christian, 2015), de la Seroconversión de la vacuna HPV en el  análisis 

de la base de datos de inmunogenicidad combinado de fase 2/3 sometidos a estudios, 

incluyendo datos de 12.343 sujetos con edades entre 9-26 años encontraron que la edad de 

vacunación fue inversamente proporcional a la respuesta anti-HPV inducida por la vacuna, 

ensayos prospectivos compararon la respuesta inmune a la vacunación entre la 

adolescencia temprana, niñas y mujeres jóvenes (10-14 o 10-15 vs 15-25 o 16-23 años). 

Ambos grupos de edad lograron el 99% de seroconversión para el VPH 16 y 18, y los 

títulos de media geométrica (GMT) medida a 1 mes después de la finalización del régimen 

de vacunación eran 1.7-2 veces más alta en el grupo de edad más joven. Según (Vanessa E. 

N., 2014) afirma que los resultados obtenidos de distintos estudios de la vacuna bivalente 

coinciden en que independientemente de la administración de dos (a los 0 y 6 meses) o tres 

(a los 0,1 y 6 meses) dosis, se produce seroconversión de los sujetos vacunados, generando 

anticuerpos contra los genotipos 16 y 18 del VPH . Los resultados sólo son aplicables para 

un rango de edad de 9 a 14 años, así como para un régimen de vacunación de 0 y 6 meses 

en el caso de administrar dos dosis. 

Los resultados obtenidos en nuestra muestra existe Seroconversión  a pesar del corto 

tiempo de 3-12 meses con un límite de 84-98% de seroconversión y un grupo etario joven 

lo que en el  estudio realizado muestra que más carga inmune existirá en una población 

joven  lo que se llega a comparar estos resultados, de una manera semejante. Lo que quiere 
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decir que mientras menos edad más carga inmune y más edad su inmunidad decrece 

debido a factores concomitantes o enfermedades asociadas.  

En el análisis de la relación de la Seroconversión de la vacuna del Virus del Papiloma 

Humano (HPV) y el tiempo de inmunización; se evidenció que el G3 (12 años-12 meses) 

presentaron un porcentaje de seroconversión del 98% que corresponde a una media de 

0,23-0.24; G2 (10 años-6 meses) presentaron un porcentaje de seroconversión del 94,5% 

que corresponde a una media de 0,21-0,22 y el G1 (9 años-3 meses) presentaron un 

porcentaje de seroconversión del 85,5 % que corresponde a una media de 0,19-0.22. 

En el  Instituto Nacional del Cáncer de los Estados Unidos (NCI), recientemente ha 

publicado que las mujeres que han sido vacunadas con una única dosis del VPH 

(Cervarix®) han mantenido estable su nivel de anticuerpos en sangre durante 4 años .Los 

investigadores examinaron la presencia de anticuerpos en las mujeres que habían recibido 

1, 2 y 3 dosis de la vacuna respectivamente. Aunque los niveles de anticuerpos eran más 

bajos en las mujeres que recibieron una dosis, éstos se mantuvieron estables. “Sus 

resultados mostraron que el 100% de las mujeres de los tres grupos tenían anticuerpos 

contra los genotipos 16 y 18 del VPH tras 48 meses del inicio de la vacunación. Los 

niveles de las mujeres que recibieron una dosis fueron comparables al grupo de las mujeres 

que recibieron dos y tres dosis”. Aun así, concluyeron que se precisan más estudios para 

poder recomendar la vacunación con una única dosis de Cervarix®. (Vanessa E. N., 2014). 

También se ha publicado que las mujeres de 10 a 14 años vacunadas con Cervarix® 

producían títulos de anticuerpos con niveles que doblaban a los producidos por mujeres 

entre 15 y 25 años. Los anticuerpos frente al VPH se han identificado trasudados en los 

epitelios del tracto genital inferior. En mujeres vacunadas con Cervarix® existe 

correlación entre los niveles de anticuerpos en suero y los hallados en mucosa cervical  Se 

ha comunicado que los títulos de anticuerpos inducidos tras la vacunación con Cervarix® 

se mantienen al menos 10 veces más elevados en relación con los inducidos tras una 

infección natural durante al menos 5,5 años y que estos niveles permanecen en niveles 

altos en mujeres hasta 55 años. (B., 2010). 

Estudios de inmunogenicidad , hace referencia que con tres dosis de cualquiera de las 

dos vacunas, prácticamente todas las adolescentes y mujeres jóvenes vacunadas y sin 

contacto previo con los tipos de VPH presentes en la vacuna responden generando 

anticuerpos contra esos antígenos. Los datos disponibles de hasta 5–6,4 años después de la 
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vacunación han demostrado que los títulos de anticuerpos alcanzan niveles máximos 

después de la tercera dosis, disminuyen gradualmente y luego se estabilizan alrededor de 

24 meses después de la primera dosis. Las medias geométricas de los títulos (MGT) de 

anticuerpos séricos en las niñas de 10-15 años fueron superiores a las de los observados en 

el suero de mujeres más mayores (16–23 años en el caso de la vacuna tetravalente y 15–25 

años en el caso de la vacuna bivalente). 

Hasta la fecha, la información sobre la respuesta inmunitaria a la vacuna anti-VPH de 

las personas infectadas por VIH se limitan a un estudio de 120 niños de 7-11 años en los 

Estados Unidos; algunos de estos niños estaban siendo tratados con antirretrovíricos. El 

99,5% de ellos generaron anticuerpos contra los tipos 6, 11, 16 y 18 del VPH después de 

recibir la vacuna tetravalente (Weinberg A y cols., datos no publicados, 2008). Las MGT 

para los cuatro tipos de VPH fueron más bajas en los niños con infección por VIH que en 

los controles históricos de edades comparables, pero sólo se observaron diferencias 

estadísticamente significativas en relación con los tipos 6 y 18 del VPH. Todavía no se 

cuenta con datos sobre la inmunogenicidad de la vacuna bivalente en personas jóvenes con 

infección por VIH. 

En el estudio realizado se ve que la Seroconversión de la HPV se encuentra 

directamente proporcional al tiempo de inmunización y se e establece que mientras menos 

edad más carga de anticuerpos y más cuando no existe la enfermedad como tal; la 

seroconversión es positiva en un 90% desde la primera dosis administrada. 
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8. CONCLUSIONES 

 

- En la investigación realizada se encontró los siguientes  grupos etarios: G1 (n= 9años y 

3 meses de inmunización) y un total de 10 niñas; G2 (n= 10años y 6 meses de 

inmunización) y un total de 31 y G3 (n= 12 años y 12 meses de inmunización) y un 

total de 18 niñas; porque cumple los esquemas de las dosis y corresponde el grupo 

etario idóneo para prevenir la enfermedad y así evitar la tasa de morbimortalidad de 

Cáncer de cuello uterino. 

 

- Se evidenció que en el grupo de post-inmunización de la vacuna del Papiloma Humano 

(HPV) Cervarix  de 3-12 meses correspondientes a las edades de 9-12 años, existe  

Seroconversión. 

 

- La relación existente entre la Seroconversión de la Vacuna del Papiloma Humano 

(HPV), y el tiempo de post-inmunización es directamente proporcional, en cuanto a la 

dosis  es decir que mientras más sean las dosis mayor carga de inmunidad frente a la 

vacuna (HPV) y en cuanto a la edad, mientras menos edad mejor inmunidad, siempre y 

cuando no se haya expuesto a la enfermedad como tal.   
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9. RECOMENDACIONES 

 

- Es importante  que el Ministerio de Salud  Pública (MSP), continúe con la vacunación 

de la HPV en estas edades entre 9 -12 años según lo establece la norma para prevenir el 

Cáncer cervicouterino, y de esta manera mejorar la calidad de vida de la comunidad.  

 

- Seguir motivando a la Comunidad Lojana, a la colocación de las dosis de la vacuna 

que en nuestro medio se utiliza que es la Cervarix, y que se da en dos dosis con un 

refuerzo; las mismas que ayudan a fortalecer la inmunidad frente al Virus del Papiloma 

Humano. 

 

- Es importante comunicar a la comunidad Lojana que con una dosis habrá inmunidad  

para el Virus del Papiloma Humano (HPV); pero eso no quiere decir que no se deba 

poner las siguientes dosis; al contrario se debe cumplir con la normativa para tener la 

seguridad de que se está previniendo esta enfermedad. 

 

- Motivar a la comunidad de la Universidad Nacional de Loja (UNL), a la facultad de 

Medicina Humana para desarrollar estudios investigativos acerca de Prevención y 

promoción  primaria en salud en todas las unidades de atención y en todos los niveles 

con el fin de disminuir la incidencia de enfermedades letales para la humanidad. 
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11.   ANEXOS 

 

 ANEXO 1: Consentimiento informado. 

 

CONSENTIMIENTO INFORMADO 

 

 Yo, …………………………………………………….. con C.I: ………………….., 

certifico que he sido informada/o sobre la investigación titulada: SEROCONVERSIÓN  

DE LA VACUNA DEL VIRUS DEL PAPILOMA HUMANO (HPV) EN NIÑAS 

DEL INSTITUTO TECNOLÓGICO SUPERIOR “NUESTRA SEÑORA DEL 

ROSARIO” DE CATAMAYO EN EL PERIODO ENERO-JUNIO DEL 2016 , y el 

propósito de la misma, y además que los datos obtenidos sobre mi persona serán 

almacenados en absoluta confidencialidad. 

Que cualquier duda o pregunta que tenga sobre este trabajo me será explicado por 

el investigador. Saber que los resultados alcanzados en este estudio será utilizados 

únicamente para fines investigativos. 

Que bajo ningún concepto se me ha ofrecido ni pretendo recibir, ningún beneficio 

de tipo económico mediante la participación de mi representado o por los hallazgos que 

resulten del estudio. 

 

 

……………………………. 

C.I: …………………….. 

Investigadora. 
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CONSENTIMIENTO INFORMADO OMS 

Organización Mundial de la Salud (OMS) 

Comité de evaluación Ética de Investigación (CEI) 

 

Este formulario de consentimiento informado está dirigido para los representantes de  las 

niñas del colegio de bachillerato Fiscomisional “Nuestra señora del Rosario”, para la tesis 

denominada: SEROCONVERSIÓN  DE LA VACUNA DEL VIRUS DEL PAPILOMA 

HUMANO (HPV) EN NIÑAS DEL COLEGIO DE BACHILLERATO 

FISCOMISIONAL “NUESTRA SEÑORA DEL ROSARIO” DE CATAMAYO EN EL 

PERIODO ENERO-JUNIO DEL 2016. 

Investigadora: Rosa María Pinzón I. 

Director de Tesis: Dr. Raúl Pineda Ochoa 

Introducción  

Yo soy Rosa María Pinzón Imaicela  estudiante de la carrera de la Medicina de la 

Universidad Nacional de Loja estoy investigando acerca de la existencia de la 

Seroconversión de la vacuna HPV, en niñas de 9-12 años periodo en el cual se colocaron 

dicha vacuna. Le voy a dar información  e invitarle a participar de esta investigación. No 

tiene que decidir hoy si participar o no en esta investigación. Si tiene alguna pregunta del 

test no dude en preguntarme. 

Propósito 

Es determinar la Seroconversión  de la vacuna del Virus del Papiloma Humano (HPV) en 

niñas del Colegio de Bachillerato Fiscomisional “Nuestra Señora del Rosario” de 

Catamayo en el Periodo Enero-Junio del 2016. 

 

Tipo de intervención de investigación 

Esta investigación incluirá la Técnica de análisis bioquímico ELISA (Sandwich).  

Selección de participantes 

La muestra es de 59 estudiantes vacunadas con la HPV. 

Participación voluntaria 

Su participación en esta investigación es totalmente voluntaria. Usted elige participar o no 

hacerlo. Usted puede cambiar de idea más tarde  y dejar de participar aun cuando haya 

aceptado antes. 

Información  sobre la Técnica de análisis bioquímico ELISA (Sandwich). 

Aquí se va a extraer sangre en estado de ayuno, para por medio de la técnica de Elisa 

determinar si existe la formación de anticuerpos de la HPV. 

Procedimiento y……. 

Es propio de la técnica de ELISA, una vez extraídas estas muestras se llevaran a cabo la 

centrifugación y luego el proceso propio de la determinación de anticuerpos. 
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Descripción del proceso 

Durante la investigación se hará  visitas  al colegio con el tiempo disponible para  la 

explicación de la Investigación y la importancia de la Seroconversión. 

Duración  

Esta investigación durará seis meses, mientras que la toma de muestras será un día y su 

determinación será en tres días aproximadamente. 

Beneficios 

Si usted participa en esta investigación, tendrá los siguientes beneficios: podrá  conocer si 

el existe anticuerpos formados para el Virus del Papiloma Humano; y el estado de su 

sistema inmune. 

Confidencialidad 

Con esta investigación  será confidencial, sólo estará disponible para el investigador. 

Compartiendo los resultados 

El conocimiento que obtengamos por realizar esta investigación se compartirá en le 

repositorio digital de la Universidad Nacional de Loja. No se compartirá información 

confidencial. 

Derecho a negarse o retirarse; Usted no tiene por qué participar  en esta investigación si 

no desea hacerlo. 

A quién contactar 

Si tiene cualquier pregunta pueda hacerla ahora o más tarde, más tarde puede contactarse  

al siguiente correo electrónico rpinzonimaicela@yahoo.com. 

He leído la información proporcionada o me ha sido leída. He tenido la oportunidad 

de preguntar sobre ella  y se me ha contestado satisfactoriamente las preguntas que 

he realizado. Consiento voluntariamente  que mi representada participe en esta 

investigación y entiendo  que tengo  el derecho a retirarme de la investigación en 

cualquier momento. 

Nombre del participante 

Firma del participante  

Fecha 

Día/mes/año  
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ANEXO 2: Oficio para aprobación del Tema de Investigación.  
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ANEXO 3: Aprobación del Tema de Investigación  
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ANEXO 4: Pertinencia del tema de tesis 
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ANEXO 5: Asignación del Director de Tesis.       
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ANEXO 6: Permiso en el institución  
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ANEXO 7: Hoja de recolección de datos 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

                         DATOS DEL PACIENTE  
                                                           ANALISIS BIOQUIMICO  

CODIGO FECHA HORA EDAD 

TIEMPO DE 
VACUNACIÓN 

  
IgG 

  
IgM 

  
SEROCONVERSIÓN 

  

000.1        MAYOR MENOR MAYOR  MENOR POSITIVO NEGATIVO 

000.2                    

000.3                    

000.4                    

000.5                    

000.6                    

000.7                    

000.8                    

000.9                    

000.10                    

000.11                    

000.12                    

000.13                    

000.14                    

000.15                    

000.16                    
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ANEXO 8: Fórmula de Fisterra.  
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ANEXO 9: Cuadros de Seroconversión.  

GRUPO DE 

ESTUDIO 
EDAD 

TIEMPO POS-

INMUNIZACIÓN 
DOSIS SEROCONVERSION 

1 9 3 1 0.191 

1 9 3 1 0.192 

1 9 3 1 0.193 

1 9 3 1 0.194 

1 9 3 1 0.195 

1 9 3 1 0.196 

1 9 3 1 0.197 

1 9 3 1 0.198 

1 9 3 1 0.189 

1 9 3 1 0.199 

2 10 6 2 0.200 

2 10 6 2 0.201 

2 10 6 2 0.202 

2 10 6 2 0.203 

2 10 6 2 0.204 

2 10 6 2 0.205 

2 10 6 2 0.206 

2 10 6 2 0.207 

2 10 6 2 0.208 

2 10 6 2 0.209 

2 10 6 2 0.210 

2 10 6 2 0.211 

2 10 6 2 0.212 

2 10 6 2 0.213 

2 10 6 2 0.214 

2 10 6 2 0.215 

2 10 6 2 0.216 

2 10 6 2 0.216 

2 10 6 2 0.217 

2 10 6 2 0.218 

2 10 6 2 0.219 

2 10 6 2 0.220 

2 10 6 2 0.221 

2 10 6 2 0.222 

2 10 6 2 0.223 

2 10 6 2 0.224 

2 10 6 2 0.225 

2 10 6 2 0.226 

2 10 6 2 0.227 

2 10 6 2 0.228 

2 10 6 2 0.229 

3 12 12 3 0.230 

3 12 12 3 0.231 

3 12 12 3 0.232 

3 12 12 3 0.233 

3 12 12 3 0.234 

3 12 12 3 0.235 
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3 12 12 3 0.236 

3 12 12 3 0.237 

3 12 12 3 0.238 

3 12 12 3 0.239 

3 12 12 3 0.240 

3 12 12 3 0.241 

3 12 12 3 0.242 

3 12 12 3 0.243 

3 12 12 3 0.244 

3 12 12 3 0.245 

3 12 12 3 0.246 

3 12 12 3 0.247 
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ANEXO 10: Técnica de ELISA 
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ANEXO 11: Procedimientos 

PROCESO DE TOMA DE MUESTRAS 

 

1. MATERIALES 

 

  

Torniquete Gorro y guantes 

desechables 

Recipiente para material 

cortopunzante 

Torundas 

Desechos infecciosos y 

comunes 
Tubos para tomas de 

muestras 
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Alcohol 

Lápiz para rotular 

Curitas 

Jeringas de 5ml 
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2. PROCESO DE TOMA DE MUESTRAS  

  

  

  

Fig. 1: Venopunción  Fig. 2: Venopunción  

Fig. 3: Muestras de sangre Fig. 4: Refrigerio 

Fig. 5: Estudiantes  
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PROCESO PARA PROCESAR MUESTRAS 

  

1. MATERIALES 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

   Kit de seroconversión 
Pocillos para microelisa 

Gorro, mascarilla 

y guantes 

Recipiente para puntas, pipeta, gradilla, agua 

destilada 
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Tubos para realizar lavados 

Centrifuga y baño María 
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2. PROCESO BIOQUÍMICO 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Centrifugar las muestras Colocar agua destilada en casa 

muestra  

Colocar a refrigeración 

Colocar las muestras a los micropocillos para 

realizar el lavado, se deben hacer tres lavados 
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Realizar la anidación de las muestras, tres veces 

Luego de haber terminado esta última anidación, 

se la coloca a la máquina Elisa para poder revisar 

los resultados 

Finalmente se la programa según los rangos que 

nos da la técnica, para visualizar los resultados 
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ANEXO 12: Fórmulas 

Nueva tabla : 27/05/2016 - 21:13:18 - [Versión : 31/03/2015] 

 

Análisis de la varianza 

 

   Variable    N   R²  R² Aj  CV  

SEROCONVERSION 59 0,83  0,82 3,25 

 

Cuadro de Análisis de la Varianza (SC tipo III) 

 F.V.     SC    gl   CM      F    p-valor    

Modelo.    0,01  2    0,01 133,65 <0,0001    

DOSIS      0,01  2    0,01 133,65 <0,0001    

Error   2,8E-03 56 5,0E-05                   

Total      0,02 58                           

 

Test:LSD Fisher Alfa=0,05 DMS=0,00504 

Error: 0,0001 gl: 56 

DOSIS Medias n   E.E.            

1,00    0,19 10 2,2E-03 A        

2,00    0,21 31 1,3E-03    B     

3,00    0,24 18 1,7E-03       C  
Medias con una letra común no son significativamente diferentes (p > 0,05) 

 

Nueva tabla_1 : 27/05/2016 - 22:04:41 - [Versión : 31/03/2015] 

 

Análisis de la varianza 

 

   Variable    N   R²  R² Aj  CV  

SEROCONVERSION 59 0,83  0,82 3,25 

 

Cuadro de Análisis de la Varianza (SC tipo III) 

 F.V.     SC    gl   CM      F    p-valor    

Modelo.    0,01  2    0,01 133,65 <0,0001    

EDAD       0,01  2    0,01 133,65 <0,0001    

Error   2,8E-03 56 5,0E-05                   

Total      0,02 58                           

 

Test:LSD Fisher Alfa=0,05 DMS=0,00504 

Error: 0,0001 gl: 56 

EDAD  Medias n   E.E.            

9,00    0,19 10 2,2E-03 A        

10,00   0,21 31 1,3E-03    B     

12,00   0,24 18 1,7E-03       C  
Medias con una letra común no son significativamente diferentes (p > 0,05) 

 

 

Nueva tabla_1 : 27/05/2016 - 22:00:36 - [Versión : 31/03/2015] 

 

Análisis de la varianza 

 

   Variable    N   R²  R² Aj  CV  

SEROCONVERSION 59 0,83  0,82 3,25 

 

Cuadro de Análisis de la Varianza (SC tipo III) 

         F.V.             SC    gl   CM      F    p-valor    

Modelo.                    0,01  2    0,01 133,65 <0,0001    

TIEMPO POS-INMUNIZACIÓN    0,01  2    0,01 133,65 <0,0001    

Error                   2,8E-03 56 5,0E-05                   

Total                      0,02 58                           
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Test:LSD Fisher Alfa=0,05 DMS=0,00504 

Error: 0,0001 gl: 56 

TIEMPO POS-INMUNIZACIÓN Medias n   E.E.            

3,00                      0,19 10 2,2E-03 A        

6,00                      0,21 31 1,3E-03    B     

12,00                     0,24 18 1,7E-03       C  
Medias con una letra común no son significativamente diferentes (p > 0,05) 

 

 

Fisher Dosis 

Dosis Medias n E.E 
   1 0,19 10 0 A 

  2 0,21 31 0 
 

B 
 3 0,24 18 0 

  
C 

       Varianza 
 FV SC gl CM F p-valor 

 Modelo. 0,01 2 0 134 0 
 DOSIS 0,01 2 0 134 0 
 Error 0 56 0     

 Total 0,02 58       
 

       Varianza 
 F.V SC gl CM F P valor 
 Modelo. 0,01 2 0 134 0 
 TIEMPO POS-INMUNIZACIÓN 0,01 2 0 134 0 
 Error 0 56 0 

   Total 0,02 58 
     

 

     Fisher Tiempo 

Tiempo Medias n E.E 
   3 0,19 10 0 A 

  6 0,21 31 0 
 

B 
 12 0,24 18 0 

  
C 

       Varianza 
 F.V SC gl CM F P valor 

 Modelo. 0,01 2 0 134 0 
 EDAD 0,01 2 0 134 0 
 Error 0 56 0 

   Total 0,02 58 
    

       Fisher 

Tiempo Medias n E.E 
   9 0,19 10 0 A 

  10 0,21 31 0 
 

B 
 12 0,24 18 0 

  
C 
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ANEXO 13: Permiso para realizar el ensayo ELISA 
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ANEXO 14: Certificado de traducción del Resumen  

 

 

 


