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“La vida a veces duele, a veces cansa, a veces hiere. No es perfecta, no es
coherente, no es facil, no es eterna; pero a pesar de todo, la vida es bella".
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1.- Resumen

1.1.- Introduccidén

La infeccién por el Virus del Papiloma Humano (VPH) es la infeccion de transmisién
sexual mas frecuente en el mundo, responsable de patologia benigna y maligna en

ambos sexos.

Las campafias de prevencion frente al VPH han mejorado la incidencia del cancer de
cérvix en paises desarrollados. Sin embargo, hay otros tumores asociados a esta

infeccion para los que no hay cribado, que estan aumentando su incidencia.

Hemos disefado un estudio sobre el conocimiento de las mujeres acerca del VPH que
aporte informaciéon al Sistema Nacional de Salud para elaborar planes preventivos
relacionados con el VPH.

Nuestro principal objetivo es estudiar el conocimiento sobre el VPH de las mujeres
que acuden a las consultas de ginecologia general, mediante unos cuestionarios ad hoc

y su relacion con la infeccién o no previa por este virus.

Como objetivos secundarios:

- Analizar las variables que pueden explicar las diferencias de conocimiento sobre
el VPH en las pacientes de ginecologia en general.

- Analizar el conocimiento de las pacientes infectadas por el VPH sobre las
caracteristicas de su infeccion y el grado de satisfaccion con la informacion
recibida por su médico.

- Analizar los factores sociodemograficos relacionados con la infeccion del VPH

en las mujeres que acuden a las consultas de ginecologia.

1.2.

Material y Métodos
Se trata de un estudio transversal, multicéntrico, de &mbito nacional, en una muestra

representativa de la poblacion femenina que acude a las consultas de ginecologia en

Espafa.
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A las mujeres que participaron en el estudio se les entregd un cuestionario que
recopilaba informacién sobre las variables epidemiolégicas, conocimiento de la infeccién
y aspectos psicométricos. Cada seccion estaba formada por una serie de preguntas

cerradas con diferentes opciones de respuesta.

1.3.- Resultados

El estudio se realiz6 en el periodo comprendido entre 2022 y 2023.

La nota media del examen de conocimiento fue 78,61. Se observan diferencias
significativas entre infectadas y no infectadas por VPH (medias= 66,90 y 82,88,
respectivamente y p=0,000).

El menor porcentaje de aciertos de los dos grupos esta en: la proteccion del
preservativo (42% y 60%) y la Igualdad de afectacion del hombre y la mujer (42 'y
53%); las mayores diferencias entre infectados y no infectados estan en la afectacion
de ambos sexos (62% y 86%) y el curso benévolo de la infeccién, en la mayoria de
las ocasiones (56% y 77,25%).

El 65% de los no infectados y el 72% de los infectados piensan que la vacuna es muy

eficaz.

El estatus de infeccion (beta=0,142), el nivel académico (beta=0,168), la
premenopausia (beta=0,118) y el estado de inmunosupresién(beta=-0,076) influyen

en el conocimiento.

Se estudian las diferencias y resultan significativas (p<0,005):
- Entre infectados y no infectados (d de Cohen=0,37); cuando tienen estudios
basicos (p=0,013; d de Cohen=0,79); cuando son premenopausicas [d de Cohen
(0,2 <d <0,50)] y cuando no estan inmunosuprimidos (d de Cohen=0,34).
- Cuando tienen infeccién hay diferencias entre:
o Personas con estudios basicos y personas con estudios superiores (d de
Cohen=0,5<d < 0,80)
o Personas con estudios instituto/fp y universitarios (d de Cohen=0,22)
o Personas con premenopausia y personas con menopausia [d de Cohen
(0,2 <d < 0,50)].
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- Cuando no tienen infeccion hay diferencias entre:
o Personas con estudios basicos y personas con estudios superiores
(p<0,001; d de Cohen = 0,80).

El 74% de las mujeres infectadas por VPH estan satisfechas con la informacién
recibida de su médico, pero el 57,9% desconocen si es una infeccién por VPH de alto
0 bajo riesgo; el 72% desconoce el genotipo viral, el 47,8% de las citologias
patolégicas son desconocidas y el 69,58% de las Neoplasias Cervicales

intraepiteliales son desconocidas.

El 73,3% de las mujeres han tenido infeccién por VPH; la edad de la primera
relacion sexual fueron los 18 afios; el 70,8% han tenido 4 6 méas parejas sexuales; el
preservativo es el anticonceptivo mas utilizado (64,8%).

El 50% estan vacunadas frente al VPH (50,18%).

1.4.- Conclusidén

1. El conocimiento de la mujer espafiola sobre el VPH es mayor del supuesto

2. Hay diferencias significativas en la nota media entre infectadas y no
infectadas por VPH de pequefia relevancia
3. Del andlisis del conocimiento que tienen las personas sobre el VPH lo mas

significativo seria que:

a. Las principales lagunas de nuestras pacientes, con independencia
del estado de infeccion son la proteccién que el uso del preservativo
proporcionay la afectacion por igual a ambos sexos.

b. Las cuestiones que tienen méas claras ambos grupos son la
necesidad de la citologia como parte del cribado, la transmisién del
virus y su asociacién a patologia tumoral

c. Entre los no infectados se observa una mayor preocupaciéon a que
ésta no se elimine o termine en cancer.

d. Mas de un tercio de los encuestados piensa que la vacuna contra el

VPH no es muy eficaz.
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Las variables que mejor explican las diferencias en el conocimiento entre

las mujeres encuestadas son:

El nivel académico,
El estatus de infeccion,

La premenopausia, y

o 0 T @

El estado de inmunosupresion, aunque este Ultimo se relaciona de
manera inversa con el conocimiento y puede ser por un bajo nimero de

efectivos en el grupo de inmunosupresioén.

La influencia de estas variables en el conocimiento es grande cuando se trata
del nivel académico, moderada con el estado de inmunosupresion y pequefia

con la infeccion y premenopausia.

La mayor brecha de conocimiento estid entre personas con estudios
basicos y el resto de los estudios superiores.

La infeccion por el VPH hace que mejore el conocimiento de las personas con
estudios basicos, premenopausicas y no inmunosuprimidas; también hace que

se vacunen mas.

La infeccion por VPH no deberia ser una distincion en el conocimiento entre las
mujeres; deberia haber campafias de concienciacion que lleguen a toda la

poblacion.

El conocimiento de los pacientes con VPH sobre las caracteristicas de su
infeccion es bajo, aunque la mayoria estan satisfechos con la informacion

recibida.

Del analisis de los factores sociodemogréficos relacionados con la infeccién del

VPH en las mujeres que acuden a la consulta de ginecologia, se concluye que:

a. Una alta prevalencia de infeccion por VPH con un aumento en el nimero
de parejas sexuales por persona respecto a estudios previos.
b. Una tasa mas alta de vacunacion frente al VPH entre la poblacion adulta
que la reportada en trabajos previos
c. El preservativo es el principal anticonceptivo usado.
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1.- Abstract

1.1.- Introduction

Human Papillomavirus (HPV) infection is the most common sexually transmitted

infection in the world, responsible for benign and malignant pathology in both sexes.

HPV prevention campaigns have improved the incidence of cervical cancer in developed
countries. However, there are other tumours associated with this infection for which there

iS no screening, which are increasing in incidence.

We have designed a study on women's knowledge of HPV to inform the National Health
System in order to develop HPV-related preventive plans.

Our main objective is to study the knowledge about HPV of women attending general
gynaecology consultations, using ad hoc questionnaires and their relationship with

previous infection or not by this virus.

Secondary objectives:

- To analyse the variables that may explain the differences in knowledge of HPV in
general gynaecology patients.

- To analyse the knowledge of HPV-infected patients about the characteristics of their
infection and the degree of satisfaction with the information received by their doctor.

- To analyse the socio-demographic factors related to HPV infection in women attending

gynaecology consultations.

1.2.- Material and Methods
This is a cross-sectional, multicentre, nationwide study in a representative sample of the

female population attending gynaecology consultations in Spain.

The women who patrticipated in the study were given a questionnaire that collected
information on epidemiological variables, knowledge of the infection and psychometric
aspects. Each section consisted of a series of closed questions with different response

options.
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1.3.- Results

The study was conducted in the period 2022 to 2023.

The mean score of the knowledge test was 78.61. Significant differences were observed
between HPV-infected and non-infected women (means= 66.90 and 82.88, respectively
and p=0.000).

The lowest percentage of correct answers of the two groups is in: condom protection
(42% and 60%) and Equality of male and female involvement (42% and 53%); the
greatest differences between infected and uninfected are in the involvement of both
sexes (62% and 86%) and the benevolent course of the infection, in the majority of
occasions (56% and 77.25%).

65% of the uninfected and 72% of the infected think that the vaccine is very effective.

Infection status (beta=0.142), educational level (beta=0.168), premenopausal
(beta=0.118) and immunosuppression status (beta=-0.076) influence knowledge.

Differences are studied and are significant (p<0.005):

- Between infected and uninfected (Cohen's d=0.37); when they have basic studies
(p=0.013; Cohen's d=0.79); when they are premenopausal [Cohen's d (0.2 < d <
0.50)] and when they are not immunosuppressed (Cohen's d=0.34).

- When they have infection there are differences between:

o People with basic education and people with higher education (Cohen's
d=0.5<d < 0.80).

o People with high school/college and university education (Cohen's
d=0.22)

o People with pre-menopause and people with menopause [Cohen's d (0.2
< d < 0.50)].

- When uninfected there are differences between:

o o0 Persons with basic education and persons with higher education
(p<0.001; Cohen's d = 0.80).

1.4.- Conclusidén
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1. Spanish women's knowledge of HPV is higher than assumed

2. There are differences in knowledge about HPV infection between women who

have and have not been infected.

3. From the analysis of people's knowledge about HPV the most significant would
be that:

a. The main gaps of our patients, regardless of infection status are the

protection that condom use provides and the equal involvement of both
sexes.

The issues that are clearer for both groups are the need for cytology as
part of the screening, the transmission of the virus and its association with
tumor pathology.

Among the uninfected, there is greater concern that it may not be
eliminated or may end in cancer.

More than a third of those surveyed think that the HPV vaccine is not very
effective.

4. The variables that best explain the differences in knowledge among the women

surveyed, ordered from most to least influential are:

o 0o T p

Academic level,

Infection status,

premenopausal status, and

Immunosuppression status, although the latter is inversely related to

knowledge and may be due to low numbers in the immunosuppression

group.

5. The influence of these variables on knowledge is large when it comes to

academic level, moderate with immunosuppression status and small with

infection and premenopause.

6. The largest gap in knowledge is between people with basic studies and the rest

with higher studies.
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7. HPV infection improves awareness among those with basic education,
premenopausal and immunosuppressed individuals and leads to increased

vaccination.

8. Women receive more information when they become infected than they do with

HPV prevention campaigns.

9. The knowledge of patients with HPV about their infection is low, although most

are satisfied with the information received.

10. From the analysis of sociodemographic factors related to HPV infection in women

attending gynecology consultation, we conclude that:

a. A high prevalence of HPV infection with an increase in the number of
sexual partners per person with respect to previous studies.

b. A higher rate of HPV vaccination among the adult population than
reported in previous studies.

c. Condoms are the main contraceptive used.
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2.- Introduccioén

2.1.- Magnitud del problema

2.1.1.- La infeccion por el Virus del Papiloma Humano (VPH), es considerada la
enfermedad de transmision sexual mas frecuente en el mundo y afecta a casi

todas las personas sexualmente activas en algidn momento de su vidal.

El VPH afecta por igual a hombres y mujeres, ambos pueden ser portadores
asintométicos y vehiculos de infeccion por el VPH.

Se estima que el 80% de las mujeres estaran en contacto con el VPH en algiin momento
de su vida; en el hombre, la prevalencia esta menos estudiada, no obstante, en nuestro
medio, el 30-50% de los varones de mediana edad tienen infeccién por VPH y como el
virus suele persistir mas tiempo en ellos tras la infeccidn, se estima que la prevalencia

de infeccion a partir de los 50 afios es mayor en el hombre que en la mujer?.
El nimero de mujeres portadoras de VPH disminuye con la edad. La tasa de infeccion
es maxima por debajo de los 25 afios®. Sin embargo, el nimero de varones portadores

de virus se mantienen estable a lo largo de los afios.

Figura 1. Prevalencia infeccion genital del VPH por sexo y edad®.

Prevalencia VPH genital por sexo y edad
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Figura 2. Prevalencia infeccion oral del VPH por sexo y edad®.
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2.1.2.- El VPH es uno de los agentes infecciosos que puede causar cancer en

diferentes partes del cuerpo, ademas de otras patologias.
El VPH es el responsable del 99% de los canceres de cérvix, 88% de los canceres de
ano, 74% de los tumores primarios de vagina, 25% de los canceres de orofaringe y 10-

30% de otros carcinomas escamosos (vulva y pene).

Figura 3. Cancer. Epidemiologia de la infeccion VPH

VPH - Fracciones atribuibles en cancer basadas o
en la deteccion de ADN de VPH +VPH O
VPH 16/18 31/33/45/52/ OUros
58/6/11 VPH
| . g 71% @ 89% B
CERVIX N +99%
ANO W sa%
VAGINA N 743
PEME . [EE
VULVA P 29%
OROFARINGE ] 5%
CAVIDAD ORAL | 7% EA:L:ELT;T::GGSE?:SDS,
LARINGE =23

Figura 4. Infografia Globocan 2020.
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Este virus también es responsable de otras patologias que, aunque no malignizan si
que afectan notablemente a la calidad de vida de nuestros pacientes como son las
verrugas genitales o condilomas y la papilomatosis laringea del recién nacido.

2.1.3.- Se observa una disminucién de la incidencia del cancer de cérvix, pero

sigue siendo la tercera causa de muerte por cancer en la mujer a nivel mundial.

Hasta ahora los programas de salud se han centrado en intentar disminuir la incidencia
y mortalidad del cancer de cérvix. Se estima que desde mediados de la década de 1970
hasta el afio 2000 la incidencia del cancer de cérvix disminuy6é un 50%, gracias a los
programas de diagnéstico y tratamiento precoz de lesiones premalignas. Luego con la
llegada de la vacunacion frente al VPH esta incidencia siguié disminuyendo, pero a

menor velocidad.
En 2020 se produjeron en el mundo 604.127 diagndsticos de cancer de cuello uterino y

342.000 muertes 7. Hoy en dia, sigue siendo el cuarto tumor mas frecuente en mujeres

después del de mama, colon y pulmén y el tercero en mortalidad.
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Figura 5. Estimacion de nuevos casos en 2020 a nivel mundial, de cancer en mujeres:
Globocan 2020

Breast
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Figura 6. Tasas de mortalidad estandarizadas por edades estimadas (mundo) en 2020
en mujeres de todas las edades. Globocan 20208
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2.1.4.- Las desigualdades que presenta el cancer de cérvix entre las distintas
zonas geogréficas.

En paises desarrollados se ha visto como la incidencia y mortalidad por cancer de cérvix
va en disminucion, pero ¢ qué hay del resto de paises en los que aun no han llegado los
programas de diagnostico precoz y prevencion de este tumor?
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La situacion actual se muestra en la figura 7, donde se refleja la incidencia de nuevos

casos de canceres atribuibles al VPH.

Figura 7. Infografia Globocan 2020.
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Vemos que existe una gran desigualdad segun la localizacion geografica. En paises
subdesarrollados se observa una incidencia muy alta de cancer causado por la infeccién
por VPH, con 16 casos de cancer por cada 100.000 habitantes y si nos centramos en el
cancer de cérvix, éste sigue siendo la principal causa de muerte en mujeres. Africa
subsahariana y Sudamérica son las zonas del mundo con mayor incidencia y mortalidad

por cancer de cérvix.

Figura 8. Tasas de incidencia y mortalidad del cancer de cérvix basadas en la

localizaciéon geogréafica (2020). °
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Internationsl Agency for Ressarch on Cancer
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2.1.5.- En paises desarrollados, laincidencia del cancer de cérvix disminuye, pero

aumenta la de otros tumores atribuibles al VPH que afectan méas al hombre.

Los ultimos estudios epidemiolégicos apuntan a una tendencia creciente en la incidencia
de cancer anal y orofaringeo en hombres', hasta el punto de superar en algunos paises
al cancer de cérvix. En EE. UU el cancer orofaringeo es la patologia oncolégica mas
frecuente atribuible al VPH!! (figura 9).

En las proximas décadas, se estima que la incidencia siga en aumento en las tanto en
paises desarrollados como subdesarrollados, lo que plantea un nuevo problema porque
para estos tumores no existe cribado y la Unica estrategia para prevenirlos sera la
vacunacion tanto a hombres como mujeres (figura 10).

Figura 9. Incidencia de cancer cervical en mujer y orofaringe en hombres en EE. UU
desde 1999 a 2015 *2
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Figura 10. Globocan 2020. Casos nuevos estimados entre 2020 y 2040, en hombres y
mujeres, edad (0-85+). Africa+ América Latina y Caribe+ América del Norte+ Europa+

Oceania y Asia.
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2.1.6.- Las tasas de vacunacién contra el VPH son bajas y desiguales.

La OMS (Organizacion Mundial de la Salud) propone el objetivo de alcanzar una
cobertura vacunal contra el VPH del 90% en nifias menores de 15 afos para el 2030.

Pero, aln estamos muy lejos de conseguir ese obijetivo:

- En el afio 2022, la cobertura mundial de vacunacion con la primera dosis de la vacuna

contra el VPH en nifias fue del 21%?.

- Hay desigualdades en la cobertura de vacunacion:

= Entre paises desarrollados y subdesarrollados: el 80% de las nifias que recibieron
la vacuna vivian en paises desarrollados?®.

= Entre paises desarrollados: la media de la cobertura vacunal contra el VPH es del
64%, pero hay paises como Portugal con una cobertura del 92% y otros como

Japén donde apenas alcanza el 1%%.
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Por tanto, la situacion mundial actual que tenemos con la infeccién del VPH esta adn
muy alejada de alcanzar el objetivo propuesto por la OMS de erradicar el cancer de

cérvix para el 2030.

2.1.7.- Situaciéon en Espafia: disminuye la incidencia del cancer de cérvix, pero

aumenta la de otros tumores asociados al VPH

En Espafia se esta haciendo un gran esfuerzo en la prevencién de la morbi-mortalidad

asociada a la infeccién por VPH:

Hasta abril del 2019 el cribado en Espafia era oportunista. Posteriormente, se establece
una modificacion de la cartera comin basica de servicios asistenciales del Sistema
Nacional de Salud (SNS) que establece un plazo de 5 afios para que todas las
Comunidades Auténomas (CCAA) inicien un programa poblacional de cribado en las
mujeres con edades comprendidas entre los 25 y 65 afios!’ . 1 afio después, 6 de las
11 CCAA ya lo habian implantado, a pesar de que solo un 16,7% alcanzaba la
implantacion total. Se identificaron los grupos sociales sin cobertura: personas sin tarjeta
sanitaria, inmigrantes y poblacion institucionalizada en centros penitenciarios fueron los

colectivos mayormente identificados?.

La vacunacion contra el VPH se introdujo en el programa nacional de inmunizacion en
2007-2008 dirigida exclusivamente a nifias de 12 afios hasta el 2022*°, fecha en la que
se aprueba la vacunacion en nifios de 12 afios y se da un plazo hasta final del 2024
para que todas las CCAA lo incorporen en su calendario. En 2020, la tasa media de

cobertura de vacunacion (VCR) total es del 81,8% en 2020%°.

Gracias a estos esfuerzos, ha disminuido la prevalencia del cancer de cérvix y
actualmente se sitlla en 82 posicion en cuanto a prevalencia total se refiere, en la mujer

(39.758 casos). No obstante, sigue produciendo entre 700 y 8000 muertes al afio? .

Sin embargo, parece que es mas la prevencion secundaria que la primaria, lo que esta
haciendo disminuir la prevalencia del cancer de cérvix, porque el resto morbilidad
asociada al VPH se mantiene o incluso aumenta. La incidencia del cancer de orofaringe
va en aumento, principalmente entre la poblacion masculina. Segun las estimaciones

de Red Espafiola de Registros de Cancer (REDECAN) se encuentra entre los 10 mas
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diagnosticados en Esparia, con unos 8000 nuevos casos anuales, de los cuales un 30%
puede deberse al VPH, segun los datos de la Sociedad Espafiola de Otorrinolaringologia
y Cirugia de Cabeza y Cuello (SEORL-CCC)?2,

La incidencia del cancer de ano también ha aumentado en las ultimas décadas y el VPH

es el responsable del 91% de los casos?.

La incidencia del cancer de pene va en aumento y probablemente se relacién con la
revolucion sexual mundial y una mayor exposicién al VPH y otras infecciones de
transmision sexual (ITS)?*. Aunque es un tumor raro, en Espafia, su incidencia es mayor

que en otros paises europeos?.
Respecto a verrugas anogenitales, en nuestro pais se estima una prevalencia global de
182 casos por cada 100000 personas, con una prevalencia mayor (203 casos) en

varones.

Pensamos que hay que realizar campafias que se centren en la prevencién primaria,

para asi disminuir la incidencia de toda la patologia asociada al VPH y no solo del cérvix.

2.2.- Historia del VPH

La historia del descubrimiento del VPH como agente causal del cancer de (tero
comienza en 1842, cuando Domenio Rigoni-Stern encuentra en la transmision sexual,

un factor de riesgo para el desarrollo del cancer de cérvix.

Pero la primera descripcion sobre el virus del papiloma pertenece a Richard Shope,
quien en 1933 identifica el primer virus del papiloma en verrugas cutaneas presentes en

conejos?.

Se trataba de un virus facilmente Figura 11. Virus del papiloma humano
transmisible de conejos salvajes a
domésticos, ademas era un virus que

generaba inmunidad, en tanto que los

conejos portadores de papilomas

dificilmente volvian a reinfectarse.
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Dos afios mas tarde Peyton Rous observo que estas verrugas que aparecian en conejos
podian malignizar y que la causa principal de estos canceres era el virus que las habia
producido?®. En 1966 obtuvo el Premio Nébel de Fisiologia o Medicina por su

descubrimiento de “virus inductores de tumores”.

En 1974 Harald Zur Hausen postuld que el virus del papiloma podia estar involucrado

en el desarrollo del cancer de cuello de Gtero en humanos?.

Afinales de 1979 Lutz Gissmann y Ethel-Michele de Villers, ambos del equipo de trabajo
del doctor Zur Hausen, aislaron y clonaron con éxito el primer ADN de verrugas ano
genitales, el VPH 6. Inicialmente fue decepcionante no hallar este ADN en muestras de
cancer de cuello de Gtero, sin embargo, fue la guia para aislar el VPH 11, de un papiloma
laringeo.

Utilizando el VPH 11 como patrén, lograron descubrir en biopsias de cancer de cérvix,
otros VPH relacionados con el VPH 6 y 11, pero diferentes.

En 1983 se logra documentar el aislamiento del VPH 16 y en 1984 del ADN del VPH
18. Se vio que el ADN del VPH 16 estaba presente en el 50% de las biopsias de cancer

de cuello de utero y el VPH 18 en algo mas del 20%.

En los afios siguientes quedo claro que el VPH16 y 18 tenian un papel importante en el
desarrollo del cancer cervical. Observaron como el ADN del virus se integraba dentro
de las células y habia 2 genes del virus, E6 y E7, que se transcribian consistentemente

en las células cancerigenas.

Las lesiones precursoras también expresaban estos virus y sus genes.

La hipotesis inicial de que el VPH es el agente causal del cancer cervical, el aislamiento
exitoso de los dos tipos de VPH mas frecuentes en este cancer y los pasos posteriores
gue llevaron a una mejor comprensién del mecanismo de carcinogénesis y al desarrollo
de la vacuna, se citaron como las principales razones para otorgarle Harald Zur Hausen

el Premio Nébel de Fisiologia y Medicina en 2008.
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2.3.- Descripcion del Virus del Papiloma Humano

El VPH es un virus de ADN, perteneciente a la familia Papillomaviridae. Hasta el 2002
se habian considerado como una subfamilia de los Papovaviridae, pero en el 7° informe
del Comité Internacional de Taxonomia del Virus (ICTV) se reclasifican como una

familia independiente “Papillomaviridae”°
La familia Papillomaviridae contiene 29 géneros, formados por 189 tipos de
papilomavirus, de los cuales 120 han sido aislados en humanos, el resto en mamiferos

no humanos, aves y reptiles.

Se trata de un virus pequefio, de 55 nm de didmetro. Tiene una capsula proteica

icosaédrica con 72 capsdmeros, sin envoltura lipidica.

Figura 12 Virion del papilomavirus. A: Micrografia electronica del virion del papiloma.

Tomado de Ila revista ciencia; B:

reconstruccion tridimensional de la

particula virica. Pueden observarse los
capsomeros pentavalentes

correspondientes a L2 (morado) y los

hexavelentes correspondientes 32,

Cada particula viral contiene un ADN de doble cadena circular de 8000 pares de bases
gue codifica aproximadamente 8 regiones Open Reading Frame (ORF). De las cuales
6 codifican para proteinas tempranas (E1-E7) necesarias para la replicacion viral y 2
para proteinas tardias (L1-L2), necesarias para el ensamblaje del virion. Ademas, hay
800 pares de bases que forman la region larga de control (LCR) no codificante que

contiene elementos necesarios para la replicacion y transcripcion del ADN viral.
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Figura 13. Organizacion del Genoma del VPH, los ORFs (E1-E8, L1-L2) y la Regién larga de
control (LCR) 2.
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2.3.1.- Replicacién viral y oncogénesis

El ciclo viral se inicia con la infeccidn de las células epiteliales en la capa basal, por ello
se piensa que el virion VPH infecta tejidos a través de microabrasiones que permiten
un acceso mas facil a las células basales. Una vez en contacto estas células, los
viriones entran dentro de ella por endocitosis y el genoma del virus es transportado al
nucleo donde se mantiene como una microsoma circular libre. Aqui, puede permanecer
de forma episomal, en estado latente, dentro de las células basales o puede aprovechar

la diferenciacion celular propia del epitelio cervical.

Las infecciones que permanecen en estado latente pueden reactivarse con el paso de
los afios. Anne F demostré en su estudio publicado en 2012 que el 72% de las

infecciones en pacientes de 35 a 60 afos eran atribuidas al pasado®:.

Sila infeccion sale del estado latente y decide progresar, paralelamente a la maduracion
del epitelio cervical, los VPHs expresan sus genes de forma secuencial. Primero se
transcriben los genes tempranos (E), en las capas basales, necesarios para la

replicacion viral, lo que resulta en 50-100 genomas virales por célula.
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Cuando las células basales se diferencian a queratinocitos y migran a capas superiores,
el ADN del virus continta replicandose y ademas se fabrican las proteinas tardias L1y

L2, encargadas del ensamblaje del virus.
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En determinadas circunstancias fisiologicas de “permisividad inmunoldgica” y tras un
periodo de persistencia de la infeccion generalmente largo, las particulas ADN viral que
se encuentran en forma episomal, sufren un proceso de integracion dentro del genoma
celular. Esta integracion la encontramos en las lesiones de alto grado (HSIL) y en los
carcinomas. El genoma virico integrado se rompe, el gen E6 se une a la proteina p53,
inductora de la apoptosis, alterando su funcion y el gen E7 a la retinoblastoma (pRb),
evadiendo asi el control del ciclo celular. De esta forma el VPH consigue generar
aberraciones en los cromosomas de las células del epitelio, tanto estructurales como

numéricas.
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2.3.2.- Patogenicidad del VPH

La mayoria de las infecciones producidas por el VPH, incluidas los Virus del Papiloma
Humano de alto riesgo (VPH AR) son eliminadas por sistema inmunolégico en un
periodo de 12 meses, desarrollandose asi una inmunidad natural contra ese tipo de

VPH y contra otros similares (inmunidad cruzada)®'.

Existen una serie de factores que van a favorecer la progresién neoplasica:

o Tipo de virus

El diferente potencial oncogénico de los VPH de alto riesgo y los VPH de bajo riesgo
(VPH BR) bajo riesgo se basa en su capacidad de integracion en el genoma celular, asi
como la eficacia de los productos de los genes E6 y E7 para bloquear las proteinas

celulares supresoras de tumores p53 y Rb,

En la figura 17 se observa como el riesgo relativo (RR) de VPH AR y BR es similar en
LSIL. Sin embargo, es muy diferente en HSIL. La asociacién entre cancer de cuello y

VPH BR es précticamente inexistente.
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Figura 17. Riesgo relativo de las lesiones cervicales segun el tipo de virus *°.
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El ADN del VPH BR tiende a permanecer separado del ADN de la célula huésped como
episomas. Mientras VPH de alto riesgo integra su ADN en el de la célula huésped. Esta

integracion es la que encontramos en las lesiones preinvasoras (HSIL) y en los

carcinomas (Figura 18).

Figura 18. Modelo que explica la asociacion entre integracion y oncogénesis “°
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Hay aproximadamente 200 tipos de VPH aislados y 16 se consideran VPH AR
(16,18,31,33,35,39,45,51,52,56,58,59,68,69,73,82). En el 70% de los canceres de

cuello de utero vamos a encontrar el VPH 16 y el 18.

. Persistencia de la infeccion

Si la infeccién no se ha resuelto pasados los 12 meses, hablamos de persistencia, lo

gue conlleva una mayor probabilidad de progresion a HSIL y cancer.

Una caracteristica especial de la patogenia de esta infeccion es que desde la infeccién
hasta el desarrollo de HSIL o cancer se requiere un largo periodo de tiempo, afios. La
edad media de deteccion de un HSIL es aproximadamente 10 afios desde el inicio de
las relaciones sexuales*!. Esto ha permitido sentar las bases de un modelo de cribado

para prevenir el cancer de cuello de Utero.

° Sistema inmune

Una supresion inmunoldgica selectiva permite el desarrollo de neoplasias, tanto por
predisposicion a la infeccion con virus oncogénicos como por el escape de las células
neoplasicas a los mecanismos reguladores del huésped. Esto queda demostrado por la
evidencia epidemiolégica de que la infeccién cronica por VPH es mas frecuente en
individuos inmunosuprimidos y que los condilomas que desarrollan tienden a ser mas

grandes, multicéntricos y refractarios a tratamiento.

Por otra parte, ciertos agentes terapéuticos como la azatioprina, los corticoesteroides y
los agentes alquilantes potencian aun mas el compromiso del sistema inmune. Se ha
visto que las pacientes con trasplante renal tienen un incremento en el riesgo relativo

para desarrollar cancer de cérvix (5.4 veces mas que la poblacion general).

Estudios publicados en pacientes con el Virus de la inmunodeficiencia humana(VIH)
han demostrado que las mujeres VIH + tienen una mayor prevalencia e incidencia de

infecciones cervicales por VPH, mayor riesgo de infeccion persistente y de lesion
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intraepitelial cervical, asi como una mayor incidencia de céancer de cuello uterino,

principalmente en periodos de inmunosupresion?2,

En una poblacion de pacientes con artritis reumatoide también se corroboré una mayor

frecuencia de infeccién por VPH?*,

° Otros factores de riesgo
o La carga viral por unidad celular
o Factores ambientales adicionales de progresion son el tabaquismo, el uso de

anticonceptivos orales y la alta paridad.
o Otros factores posiblemente asociados son la coexistencia con otras infecciones
de transmision celular, principalmente Chlamydia Trachomatis o VHS tipo 2.

2.4.- Epidemiologia de la infeccidon por vph

La infeccion por el VPH se considera la enfermedad de transmision sexual mas
frecuente del mundo. Se ha demostrado que el 80% de la poblacién sexualmente activa

estara en contacto con el VPH en algiin momento de su vida.

No obstante, hay expertos que aseguran que todos los adultos sexualmente activos han
sido infectados por el VPH. La razén es que esta infeccion en la mayoria de las
ocasiones es transitoria y puede no llegar a detectarse en el transcurso del cribado*

Los tipos de alto riesgo oncogénico son los de mayor prevalencia. El subtipo mas
frecuente en el mundo es el 16, excepto Indonesia y Argelia donde el VPH 18 es el mas

comun. El VPH 45 es muy prevalente en Africa Occidental.

EL VPH de alto riesgo es causa de cancer en distintas partes del cuerpo: cérvix, vagina,

vulva, ano, pene y orofaringe.

En el caso del cancer de cérvix, la historia natural desde la infeccién hasta su progresion
a neoplasia maligna es bien conocida. El 90% son infecciones transitorias y por tanto

irrelevantes y solo el 10% restante, persistente, es capaz de producir un proceso
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oncogénico. Gracias a los programas de vacunacion y cribado, la incidencia de cancer

de cuello uterino se ha visto disminuida en paises desarrollados.

Sin embargo, en el resto de los territorios del cuerpo humano el curso de la infeccion
por VPH es menos conocido* y como hemos explicado anteriormente su incidencia se
estad viendo en aumento en las Ultimas décadas a nivel global, debido a la falta de
programas de cribado %6

Figura 19. Incidencia ajustada por edad en el cancer atribuible a VPH desde 1999 a
2015 47
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2.4.1.- Prevalencia de la infeccién genital por VPH

o Prevalencia de infeccion genital por VPH en el varén

En los genitales externos (surco coronal, glande del pene, eje y escroto), la prevalencia

de infeccion por VPH es alta (50.4%) y constante con la edad (Figura 20).
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Figura 20. Prevalencia de infeccién genital en el varén por edad 8
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El 99% de las infecciones por VPH AR no llegan a producir patologia maligna. Los
factores de riesgo asociados a neoplasia intraepitelial de pene (PEIN) son el VPH 16 y

18, la falta de circuncisién y algunos comportamientos sexuales*® ,*°

En cuanto a patologia benigna, los tipos VPH 6 y 11 son los méas frecuentemente
detectados en las verrugas genitales (96-100%). Los factores asociados con la
incidencia de condilomas en hombres es la edad (<30 afios) y el alto nimero de parejas

sexuales masculinas y/o femeninas a lo largo de la vida °.

. Prevalencia de infeccion genital por VPH en la mujer

En los genitales externos (vulva, vagina y cérvix), la prevalencia de infeccion por VPH
en la mujer es del 11,7%. Presenta una distribucién bimodal con un primer pico en
edades mas jovenes (<25 afios), coincidiendo con el debut sexual, una disminucion,
manteniéndose en meseta, en edades medias y un nuevo repunte a partir de los 45

anos.
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Figura 21. Prevalencia especifica por edad del ADN de VPH y tasas de incidencia de

cancer de cuello %
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2.4.2.- Prevalencia de la infeccién anal por VPH

La infeccion por VPH en el canal anal es frecuente tanto en el hombre como en la mujer
y se asocia, sobre todo, a determinados comportamientos sexuales. La mayoria son
transitorias, observandose una mayor persistencia en pacientes homosexuales, VIH

positivos.

En el trabajo publicado por Nystray en 201152 se estima la prevalencia de infeccién anal
por VPH en el 12,2% entre hombres que tienen relaciones sexuales con mujeres (MSW)
y en el 47,2% entre hombres que tienen relaciones sexuales con hombres (MSM)
(Figura 23). Por lo tanto, aunque la infeccion anal por VPH es comiunmente adquirida
tanto por varones heterosexuales como homosexuales, la persistencia de ésta es mas

frecuente entre homosexuales *.
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Figura 22. Prevalencia de infeccion anal en el varén segin su comportamiento sexual
55
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Existe una estrecha asociacion entre la infeccién por cepas oncogénicas del VPH y
muchas lesiones premalignas y malignas del aparato genital, el ano y el recto .

2.4.3.- Prevalencia de la infeccién en orofaringe por VPH

La prevalencia de infeccién oral por VPH en hombres y mujeres es del 6,9% °’, tres
veces superior en hombres. Al igual que el resto de las infecciones por VPH, ésta suele
ser silente y transitoria. Pero una infeccién persistente por un VPH oncogénico puede

causar cancer orofaringeo.

En estas Ultimas décadas se esta viendo un descenso del cancer clasico de orofaringe,
probablemente debido a una disminucién de sus factores de riesgo, tabaco y alcohol.
Sin embargo, sucede al contrario con el cancer de orofaringe asociado al VPH. El motivo
de este ascenso en su incidencia no esta del todo claro. Se sabe que se relaciona con
los h&bitos sexuales y probablemente un cambio en las practicas sexuales, sexo oral,
sea uno de los motivos de su ascenso, pero no existe correlacion con la infeccion genital
y algunos cofactores que se ha visto que aumentan el riesgo son el tabaco y la escasa

higiene bucal.
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2.5.- Clasificacion clinico patoldgica de la infecciéon por VPH

El VPH (virus del papiloma humano) es un virus ADN que solo infecta a la especie

humana.

Hay mas de 200 tipos de VPH con inclinacién a infectar distintas partes del cuerpo y

por tanto a producir distintas enfermedades.

Segun el tropismo tisular y las diferentes manifestaciones clinicas del VPH se distinguen

3 tipos clinico-patolégicos: cutaneo, mucoso, epidermodisplasia verruciforme.

2.5.1.- Enfermedades en la mujer:

o Cancer de cuello uterino:
El VPH esta implicado en el 99.7% de los canceres de cuello de Gtero y de sus lesiones

precursoras. Su persistencia es por tanto una causa necesaria para su desarrollo %8

Figura 23. Cancer cervical visible

macroscépicamente®®

Tal y como se expuso anteriormente, este tumor habla muy bien de las desigualdades
en materia de recursos econdmicos y sanitarios que existen en el mundo. A nivel global
es el cuarto cancer mas comdn en la mujer, sin embargo, esta distribucién no es
homogénea porque su incidencia es el doble en paises subdesarrollados (Figura 24);
En cuanto a su mortalidad, el 90% de las muertes por cancer de cérvix ocurren en
paises en desarrollo, donde ademas de ser el tumor mas frecuente en mujeres, éstas

carecen de acceso a servicios de deteccion precoz y de tratamiento oncolégico®
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Figura 24. Incidencia del cancer de cuello de Gtero. Map production, GLOBOCAN 2020

61

Estimated age-standardized incidence rates (World) in 2020, cervix uteri, females, all ages

ASR (World) per 100 000
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Figura 25. Tasa de incidencia y mortalidad global por cancer en la mujer 52

Breast
Colorectum
Lung
Cervix uteri
Thyroid

Corpus uteri
Stomach [ Incidence
Ovary B wortality
Liver
Non-Hodgkin lymphoma
T T T T
0 10 20 30 40

ASR (World) per 100 000

o Cancer de vulva y vagina:

A diferencia del cancer de cérvix, el VPH no siempre va a ser el responsable de estos
tumores. A nivel global esté presente en el 70% de los canceres de vaginay en el 40%
de los de vulva®®, pero esta proporcion varia segun la localizaciéon geogréfica y la edad
de la mujer. En la publicacién de Silvia San José® se observa como los tumores VPH
positivos son mas frecuentes en Africa y en poblacion joven (< 56 afios). Figura 26.
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Figura 26. Porcentaje de VPH —P16 en cancer de vulva distribuido por edad y

localizacion geogréafica %°

Characteristic All mmvasive vulvar cancer SO
NMumber Cruede Adjusted® 95%C1 MNuml
Geographical region”
Europe QN3 183 150 (12.8-17.5) 119
MNorth America 50 500 5000 (36265 8) T
Central-South Amerca 324 352 342 [29.0-39.7) 98
Africa 24 TOE  TLY (50.8-863) 7
Asia 188 x4 211 (158 27.6) 31
Ckzeania 230 377 3T [30.3435.6) &4
Feriod of dingnosis™
19301999 s01 212 182 (15.0-22.0) &5
2000201 1 1208 267 243 [21.8-27.0) 241
Age at diagnosis”
=56 312 481 4E.1 (42,455 8) 103
b i 2R 273 [22.5-32.7) &9
674 %31 15.0 14.0 (107182 31
TSR0 i 17.2 161 (12.4-20.7) 46
=81 365 16.4 151 (11.8-19.2) 54
Missing 56 349 332 [23.6-443) 23
Total 1710y 5.1 x4 (20.3-24.6) 326

En el carcinoma de células escamosas de vulva existen dos vias independientes para
su desarrollo; la primera esta relacionada con la infeccion por el VPH y la segunda con
procesos inflamatorios cronicos (distrofia vulvar) o autoinmunes. Los tumores asociados
al VPH afectan a mujeres relativamente jévenes y surgen de lesiones intraepiteliales de
alto grado, idénticas a otras lesiones premalignas del tracto anogenital producidas por
este virus ® . La supervivencia de este tumor dependerd en gran medida de la
afectacién ganglionar; en los casos resecables quirdrgicamente, sin ganglios positivos,
la tasa de supervivencia libre de enfermedad a los 5 afios se acerca al 90%, sin

embargo, desciende al 50-60% cuando hay diseminacion linfatica.

El cancer de vagina es un tumor primario raro, normalmente son metastasis de otros
tumores. No obstante, 1 de cada 100 000 mujeres serd diagnosticada de céncer
primario de vagina in situ o invasivo 67. El tipo histologico mas comun es el carcinoma
de células escamosas y la edad media en el momento del diagnéstico es de 60 afios. La
mayoria de los casos de cancer de vagina primario son causados por el VPH. En un
estudio de casos y controles de 156 mujeres con cancer de vagina in situ o invasivo,

mas del 50 % dieron positivo para anticuerpos contra los subtipos 16 o 18 del VPH ©,
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. Cancer de mama;

El cancer de mama es el tumor mas frecuente en la mujer. Son mdltiples los factores
etiologicos que han demostrado su implicacion y entre ellos también estan las

infecciones por virus oncogénicos.

La primera asociacion entre el VPH y el cancer de mama fue reportada por primera vez
por Lonardo y sus colegas en 1992%. En las Ultimas décadas, mdltiples estudios han
puesto de manifiesto la presencia de ADN del VPH en las células BC™ ,, 72; Una
revisién de 70 articulos publicados sobre la relacién del VPH con el cancer de mama
en 2023 concluye que la prevalencia del VPH AR en la capa basal del tejido mamario
de pacientes con cancer de mama, es 6 veces mayor que en pacientes con tejido

mamario sano o con patologia benigna”.

Las rutas de acceso del VPH al tejido mamario pueden ser varias: desde cualquier
territorio con infeccion (cervix, mucosa orofaringea, ano) via circulatoria o linfatica o a
través de microtraumas en la piel del pezén con las relaciones sexuales. El trabajo
concluye que la mera demostracién de una mayor prevalencia del VPH en el tejido
mamario oncolégico no es suficiente para demostrar una asociacién de causalidad,

harian falta trabajos que investiguen esta posible asociacion

2.5.2.- Enfermedades en el hombre v la mujer:

e Verrugas no genitales:

Las infecciones por VPH de la piel son muy frecuentes. Destacan las verrugas comunes
frecuentes en niflos y con un pico de incidencia entre los 12-16 afios. Otras verrugas
como las plantares y planas son mas frecuentes en adultos. Su transmision es por

contacto cercano "
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Figura 27. Verrugas planas

en la mano de un adulto 7.

o Verrugas anogenitales (condilomas acuminados):

Son verrugas anogenitales benignas, causadas en la mayoria de las ocasiones por el
VPH 6y 11 5. Su mayor incidencia es entre los 17 y 33 afios. El tratamiento es topico,
con laser o crioterapia.

Figura 28. Condilomas

en vulva 77

. Cancer de ano:

El cancer anal mas frecuente es el de células escamosas y en un 91% de las ocasiones
se atribuye a una infeccion por VPH 78,
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El espectro de tipos de VPH en el canal anal es similar al descrito en el cuello uterino y
se asocia con los mismos fenotipos de "riesgo". El VPH 16 es el tipo aislado con mayor
frecuencia en las neoplasias malignas anales ’°, y su presencia predice tanto el cancer
preinvasivo como el invasivo. El cancer anal asociado con el VPH 16 puede identificarse

histol6gicamente mediante la expresién inmunohistoquimica de p16.

Se trata de un tumor poco frecuente, aunque su incidencia ha ido en aumento. En
general en la Ultima década, la incidencia de cancer anal ha aumentado un 2,2% cada
afio. El motivo no es del todo conocido, aunque se piensa que se debe a un aumento

de los factores de riesgo asociados a este tumor.

Entre los factores de riesgo destacan: infeccion por VPH, principalmente, antecedente
de otros tumores relacionados con VPH &; historia de mdltiples parejas sexuales,
homosexualidad, relaciones sexuales anales receptivas, verrugas ano- genitales,
inmunosupresion (VIH 8 o transplante), tabaco y coinfeccion con otras infecciones de

transmision sexual 82, 83,

Aunqgue es mas frecuente en la mujer hay un pico de incidencia en el var6n homosexual,

en particular si es VIH 84,

El cribado del cancer de ano con Test VPH no esta indicado de forma rutinaria y solo
se deberia realizar en aquellos centros donde se disponga de una infraestructura
adecuada para el diagndéstico de las lesiones anales producidas por VPH. Actualmente

se recomienda remitir a cribado vs anoscopia a varones homosexuales VIH positivo.

Por lo general, el cAncer de ano es una enfermedad curable. La mayoria se diagnostican
en etapas tempranas y sin invasion ganglionar, por lo que la supervivencia a 5 afios

supera el 85% &,

o Cancer de orofaringe:

Encontramos el VPH en un 25% de estos tumores. El cancer orofaringeo asociado a
VPH tiene diferencias importantes respecto a los demas tumores de orofaringe. Suele

aparecer en poblacién mas joven, relacionado méas con determinados habitos sexuales
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gue con otros factores de riesgo (tabaco, alcohol...) cominmente presentes en el
cancer de cabeza y cuello no VPH. La localizacion frecuente es en la base de la lengua

y amigdalas®®. El genotipo 16 esta implicado en su mayoria &’.

Su estadiaje, tratamiento y prondstico también es diferente, por lo que se hace

necesario establecer un correcto diagndstico diferencial.

Figura 29. Presentacion
clinica de cancer
orofaringeo, producido
por VPH 88

. Papilomatosis respiratoria recurrente:

Es el tumor laringeo mas frecuente en nifios, se asocia al VPH 6 y 11 y se contagia al
recién nacido en el canal del parto. Aunque no maligniza, la morbilidad es alta porque
las verrugas pueden llegar a obstruir la laringe, precisando de varios procedimientos

ablativos.

. Enfermedad de Bowen:

Es una neoplasia intraepitelial de alto grado que ocurre en zona genital como

extragenital (manos y pies) y se asocia a multiples HPV de alto riesgo .

. Epidermoplasia verruciforme

Es un trastorno hereditario raro que se caracteriza por la aparicion en edad temprana

de multiples verrugas asociadas a VPH con transformacion maligna en la edad adulta.
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Figura 30. Verrugas en manos

causadas por cepas 1,3y 5%

2.5.3.- Enfermedades en el hombre:

o Cancer de pene

Es un tumor poco frecuente, pero existe una gran variaciéon entre paises. La incidencia
global en Europa es de 1/100.000varones afio®, sin embargo, existe evidencia de que
su incidencia va en aumento®, probablemente relacionada con la revolucién sexual

mundial y una mayor exposicion al VPH y otras ITS%,

Se han identificado multiples factores de riesgo, como el tabaquismo, la falta de
circuncision, la fimosis, la obesidad, la falta de higiene y la esclerosis de los liquenes®*.
La exposicion al VPH esta directamente relacionada con el aumento de la notificacion,
con una prevalencia de ADN del VPH en el 50,8% de los canceres de pene, segun lo

informadopor Saraia et a%®

2.6.- Pruebas diagnésticas utilizadas en el cuello de Utero

2.6.1.- Citologia:

Se basa en el estudio morfolégico de las células obtenidas por rascado o cepillado de
la superficie del exo y endocervix. Sigue siendo el método de cribado mas utilizado a
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nivel mundial. La nomenclatura utilizada para describir los hallazgos citolégicos es la de
Bethesda, 2014 °¢.

La sensibilidad de la citologia convencional para el diagnostico de HSIL/CIN 2+ se sitla
alrededor del 50%, no superando el 80% en las mejores condiciones de calidad. La baja
sensibilidad de la citologia se compensa con la repeticion de la prueba. Sin embargo,

tiene una alta especificidad, superior al 90%.

Los avances mas importantes en la citologia han sido la incorporacion del medio liquido

y la lectura automatizada.

o Citologia en medio liquido:

Consigue una mejoria de la calidad de la muestra, un menor porcentaje de citologias
inadecuadas acorta el tiempo de estudio microscépico por parte de los citotécnicos y
conlleva un discreto aumento de sensibilidad en algunos laboratorios.

o Sistemas de lectura automatizada:

Analizan muestras procesadas mediante citologia en medio liquido, seleccionando de
forma automaética las imagenes que necesitan interpretacién por un citotécnico. De esta

forma disminuyen el nimero de muestras insatisfactorias y el tiempo de analisis

microscopico.
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Figura 31.
Enfermedad de

Bowen vulvar %

2.6.2.- Prueba de VPH:

Existen en el mercado innumerables pruebas para la deteccion del VPH en muestras

cervicales.

Técnicamente se pueden clasificar en pruebas directas, en las que se identifica el DNA
de algunos de los 13 VPH AR sin necesidad de amplificarlo (CH-2); Pruebas de
amplificacién de un fragmento de DNA VPH AR mediante PCR para obtener millones
de copias, con o sin genotipado para VPH 16 y18, (Cervista VPH AR, Cobas HPV Test,
respectivamente); y pruebas en las que se detecta el ARNm de los oncogenes E6y E7
(Aptima HPV).

En la practica clinica, para medir la utilidad que tiene cada una de ellas hay que conocer
su sensibilidad, especificidad, reproducibilidad y nivel de estandarizacién y hay que
validar su capacidad de detectar lesiones HSIL utilizando la prueba gold estandar que

sigue siendo el diagndéstico histologico.

2.6.3.- Colposcopia:

Es una exploracién imprescindible para el diagndéstico y su técnica se basa en la
exploracién magnificada de los epitelios del cuello uterino, vagina y vulva, cuyo objetivo
fundamental es el diagnostico de lesiones invasivas o precursoras del cancer. La

identificacion de caracteristicas sutiles inapreciables a simple vista que son la expresion
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de cambios patol6gicos permite valorar el grado de anormalidad del tejido, asi como la
morfologia y la topografia de las lesiones y localizar el area mas sospechosa para

obtener una biopsia.

Existe una clasificacion estandarizada para las lesiones observadas en cérvix y es la

de la International Federation of Cervical Pathology and Colposcopy (IFCPC) .

2.6.4.- Estudio histol6gico:

La biopsia, es un procedimiento diagnéstico que consiste en la extraccion de una
muestra total o parcial de tejido para examinarla al microscopio. La biopsia dirigida
colposcopicamente permite confirmar el diagnostico antes de efectuar el tratamiento

definitivo y se considera el patrén estandar en el diagnostico de dicha enfermedad.

2.7.- Opciones terapéuticas para las lesiones premalignas del cuello de Utero

2.7.1.- Colposcopia intraoperatoria:

Todos los procedimientos terapéuticos deberian realizarse bajo visidn colposcépica.
Esta nos permitiria valorar la lesion en el momento del tratamiento, eliminar la totalidad
de la lesién, con margenes libres y llevandose la menor cantidad posible de tejido sano

9y evitar la cauterizacion excesiva para la hemostasia.

2.7.2.- Tratamientos escisionales:

Extirpan la lesién obteniendo una pieza quirargica para su estudio histolégico.
La IFCPC distingue tres tipos de escision segun sea el componente endocervical de la

lesion:

. Escision tipo 1: se realiza cuando la zona de transformacién es tipo 1. Incluye

Unicamente exocervix y no supera los 8mm de profundidad.
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. Escision tipo 2: En zona de transformacion tipo 2. Se reseca una pequefa parte

del canal endocervical.

° Escision tipo 3: Indicada en lesiones con afectacion endocervical extensa o en
zonas de transformacion tipo 3. Implica una reseccibn mas profunda del canal

endocervical.

Existen diferentes procedimientos escisionales, pero actualmente el mas utilizado es el
asa de diatermia, large loop excision of the transformation zone (LLETZ), puesto g es
una técnica sencilla, rapida y de bajo coste.

Se debe procurar conseguir la seccién en una Unica pieza para facilitar su estudio. En
caso de lesiones con afectacion endocervical extensa se puede realizar una segunda

seccion sobre endocervix, “en gorro de vaquero”.

2.7.3.- Tratamientos destructivos:

Estos tratamientos destruyen la lesién sin obtener muestra para estudio histolégico, por

lo que se corre un pequefio riesgo de que pase desapercibido un cancer invasor oculto.

Por ello, se necesita tener bien etiquetada la lesiéon, siendo ésta completamente visible,

en una zona de transformacion tipo 1 6 2 y habiendo excluido la invasion.

Son tratamientos con altas tasas de curacion (85-95%) 1%°, baja incidencia de efectos
adversos y de bajo coste, puesto que se pueden aplicar en consulta sin necesidad de
anestesia. La principal indicacion la encuentran en paises con bajos recursos, donde

las terapias escisionales no son asequibles.

La crioterapia, vaporizacion con laser CO2 y coagulacion térmica son las distintas

técnicas existentes, pero en la practica las mas utilizadas son las dos primeras.

2.7.4.- Histerectomia total con o sin anexectomia:
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Este procedimiento para tratar lesiones preinvasoras de cérvix solo esta indicado
cuando técnicamente no sea posible una conizacion o si existe patologia previa uterina

con indicacion de histerectomia.

2.7.5.- Observacion sin tratamiento:

Es una opcidén aceptable para pacientes con deseos reproductivos y lesiones HSIL
pequefias, que ocupen menos de 2 cuadrantes y sean totalmente visibles. El

seguimiento ha de ser estrecho y durante un maximo de 2 afios.

2.8.- Prevencion primaria y secundaria de las lesiones producidas por el VPH

2.8.1.- Prevencion primaria:

El objetivo de la prevencion primaria es evitar la infeccion.

e Vacunacion

La vacunacion frente al VPH se considera la principal estrategia, puesto que evita la
infeccién persistente por VPH oncogénicos y por tanto el desarrollo de lesiones

preneoplasicas.

Las tres vacunas disponibles en el mercado contienen la proteina tardia L1 de la
capside del virus, elaborada a partir de ADN recombinante. Esta consigue ensamblarse

de manera muy similar al VPH, activando al sistema inmune.

La primera vacuna comercializada en EE. UU. y Europa fue Gardasil en 2006, frente a
cuatro tipos virales: VPH 16,18, 6 y 11. En 2007 se aprueba Cervarix frente a VPH 16
y 18 y posteriormente, en 2014 aparece Gardasil 9 que protege frente a cinco genotipos
adicionales de VPH 6, 11,16,18,31,33,45,52 y 58 responsables del 20% de los canceres

de cuello.

Ya hay datos de inmunidad mantenida a 8 y 10 afios frente a los genotipos vacunales,

pero nos faltan a mas largo plazo para saber si es necesaria la revacunacion.
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El impacto de la vacunacién contra el VPH en la tasa de cancer aun no se ha visto

debido al largo periodo de latencia entre la infeccidn y la progresion a neoplasia.

Si hay estudios que estiman la carga de enfermedad atribuible a los genotipos de VPH
incluidos en la vacunacion nonavalente. En general se estima que esta vacuna sea
capaz de prevenir el 90% de los canceres asociados a VPH, el 80% de las lesiones

precursoras y el 90% de las verrugas genitales.

En la figura 32 se describe la carga de enfermedad asociada a los genotipos de VPH

incluidos en la vacuna nonavalente en Europa en ambos sexos.

Figura 32. Carga de enfermedad asociada al VPH por diferencia de sexo.'%*

Céncer de pene,

vulva y vagina
y

Cancer de ano

Cancer de cabeza y
N euele

LEIAG vulvar, vaginal

852 14.615-27.518 b y anal
216.636-413.977 LEIAG cervical

Verrugas genitales
338.947-384.948 341.397-459.443

l. Hombres . Mujeres|

La recomendacion de vacunacion es para ambos sexos, puesto que el VPH produce
también lesiones en otras partes del cuerpo, distintas del cérvix y en las que ademas
no existe un cribado para su diagnéstico precoz. Y la edad recomendada de vacunacion
es entre los 9 y 14 afios, cuando aun no han iniciado las relaciones sexuales.
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Actualmente 55% de los paises miembros de la OMS la tienen en sus programas de

vacunacion.

e Otras medidas de profilaxis primaria

La abstinencia sexual, la monogamia o el uso de preservativos se consideran también

medidas de profilaxis primaria.
Es importante destacar que el uso de preservativos reduce el riesgo entre un 60-70%,
pero no protege zonas genitales no cubiertas y dependiendo del tipo de relacién sexual

zonas que estén potencialmente infectadas

2.8.2.- Prevenciéon secundaria:

Su objetivo es detectar precozmente la infeccion o lesiones producidas por VPH vy

ponerles tratamiento en una fase temprana de la enfermedad.

La prevencion secundaria, hoy en dia, se realiza principalmente en el cérvix, en el

contexto del cribado, estudio y tratamiento de lesiones en su etapa mas precoz.

Desde el inicio de la citologia en 1940 y la implantacién del tratamiento de lesiones
precursoras del cancer de cérvix, el nimero de muertes producidas por este tumor han

disminuido hasta un 70%.

En el resto de los tejidos no se utiliza de forma rutinaria. En orofaringe se estudia la
positividad para el VPH cuando ya existe un cancer como parte del estadiaje y
pronéstico; en ano solo se hace un despistaje de infeccién por VPH en pacientes de
riesgo, principalmente varones homosexuales, VIH positivos. La falta de cribado en
estos territorios hace que la incidencia de tumores producidos por VPH vaya en

aumento.

En paises con bajos recursos, donde no esta implantado un sistema de diagnéstico
precoz, el cancer de cérvix sigue siendo el tumor mas frecuente y el que mas muertes

ocasiona.
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En relacion con la estrategia de cribado poblacional, las pruebas VPH ADN son un

marcador muy sensible y precoz de lesiones precancerosas y cancer de cervix.

Actualmente hay acuerdo en que debe sustituir a la citologia en el cribado primario,

principalmente en mujeres mayores de 35 afos.

Sin embargo, estas pruebas tienen el inconveniente de su baja especificidad, menor
gue la citologia. Detectan la totalidad de mujeres infectadas por HPV sin diferenciar
entre las infecciones transitorias y las que tienen potencial de transformacion
oncogeénica. Por tanto, si nos basamos Unicamente en esta técnica estamos
aumentando de forma innecesaria la ruta a colposcopia, con el consiguiente aumento

del costo y sobretratamiento.

Esto se acentia aln més en pacientes menores de 30-35 afios, donde la prevalencia
de infeccion por VPH es alta, pero en el 90% es transitoria e irrelevante. En este grupo
de edad se utiliza la citologia como técnica de cribado, asumiendo una menor

sensibilidad y reproducibilidad.

Se necesita una segunda prueba, adicional a la determinacién del ADN VPH, llamada
de triage, para estratificar a las mujeres segun el riesgo de sufrir lesiones premalignas

en los préximos afios.

Actualmente la prueba de triage recomendada es la combinacion de citologia “reflex” y
genotipado VPH 16/18. De esta forma, se derivaran a colposcopia los genotipados VPH
16 y 18 independientemente de la citologia y las citologias de alto grado (ASC-H / HSIL
/ AIS).

Otras estrategias de triage basadas en el ARN mensajero, la tincion dual u otros
marcadores moleculares han sido estudiadas en distintos trabajos y metaanalisis 192 103
104105 sin embargo, hoy en dia, la combinacion de citologia “reflex” y genotipado VPH
16/18 sigue siendo la opcién mas estudiada y la que presenta un mejor balance entre

sensibilidad y especificidad °°.
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El cribado del cancer de cérvix debe iniciarse a los 25 afios, con citologias cada 3 afios
hasta los 30-35 afos y posteriormente con test de detecciéon de VPH cada 5 afios hasta
los 65-70 afios. Para finalizar cribado es preciso que las pacientes en edad de hacerlo
tengan 2 test de VPH 6 3 citologias negativas en los ultimos 10 afios. En caso de no

tenerla, se realizara una nueva citologia a los 3 afios o un test de VPH a los 5 afios.

También podran finalizar cribado independientemente de la edad pacientes con
histerectomia total por patologia benignha o neoplasica no asociada a VPH, aunque si
deberan continuar con el protocolo de seguimiento indicado para su patologia

oncoldgica.

Esta estrategia se basa en que el riego de cancer primario de vagina es uno de los
menos frecuentes del tracto genital inferior (0.69 de cada 100.000 mujeres) 1%7. Aquellas
tratadas de una lesion cervical HSIL deberdn continuar con el cribado durante 20-25
afos, independientemente de la edad, dado que tienen un riesgo de cancer de cuello
de Gtero 5-10 veces mayor que la poblacién general. 18

Las pacientes inmunodeprimidas, independientemente de la causa, deben comenzar el
cribado a partir de los 25 afios, con citologias anuales !%°, (las guias americanas
recomiendan a partir de los 21 afios). En caso de VIH, se plantea un cribado en funcién
del estado de inmunosupresion, a partir de los 30 afios, se realizara co-test si CD4
>200cl/uL o con tratamiento antirretroviral activo y co-test anual si CD4<200cl/uL o no

reciben tratamiento.
Pacientes inmunodeprimidas por causas distintas a VIH, presentan un mayor riesgo de
cancer de cuello de utero comparado con la poblacién general. Por ello, puede

considerarse, seguir las mismas pautas que para la poblacién con VIH. 11°

2.9.- Objetivos propuestos por la OMS para el cancer de cérvix.

La OMS se ha propuesto conseguir eliminar el cancer de cérvix como problema de salud
publica a nivel mundial. Es decir, que todos los paises tengan una tasa de incidencia

de cancer cérvico uterino menor de 4 casos por 100.000 mujeres.
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Con las medidas implementadas actualmente es imposible conseguirlo en este siglo, ni

siquiera en paises desarrollados.

Para acelerar esta eliminacion, ha desarrollado una estrategia basada en tres pilares:

vacunacion, deteccién y tratamiento.

Los objetivos para el 2030 sont!!:

- 90% de nifias menores de 15 afos vacunadas,

- 70% de mujeres entre 35 y 45 afios deben haberse realizado al menos dos pruebas
de cribado del cancer de cérvix,

- 90% de mujeres con cancer o lesion precancerosa en el cuello de uterino deben

haber sido tratadas correctamente.

Si todos los paises invierten en las intervenciones necesarias para llegar a alcanzar
estos objetivos, en el afio 2050 se calcula que el cancer de cuello de Utero habra
reducido su incidencia en mas de un 40% y habra evitado 5 millones de muertes a causa
de esta enfermedad.

Para el doctor Tedros Adhanom, director general de la OMS, es imprescindible que “se
aune el poder de las herramientas que tenemos con la determinacion implacable de
ampliar su uso a nivel mundial” y solo asi, un suefio que parecia imposible se podra

hacer realidad, la eliminacién por primera vez de un cancer*?,

2.10.- Nivel de conocimiento sobre el vph en la poblaciéon general

¢ Existe desigualdad en el conocimiento sobre esta infeccion segun la edad, el nivel
socioecondémico, el grado de desarrollo de los paises?, ¢influyen las creencias

religiosas? Vamos a realizar una revision a los articulos publicados en la literatura.

En paises con ingresos bajos y medios sigue estando la mayor incidencia de cancer de
cuello uterino. Pese a la campafa realizada por la OMS para reducir la carga de esta

enfermedad, menos del 30% han introducido la vacuna, menos del 3% de los
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adolescentes estan vacunados contra el VPH y solo el 44% de las mujeres se han

sometido alguna vez a un cribado de cancer de cuello uterino. 13,

Diversos trabajos han analizado los factores que pueden influir para que no se alcance
la cobertura necesaria de vacunacién y cribado. Entre ellos destacan: la falta de medios
econdmicos y recursos sanitarios, donde la OMS y paises desarrollados tienen un papel
importante que hacer en el cambio; la falta de conocimiento sobre la infeccién tanto de
la poblacién general como sanitarial'4; la falta de educacion sexual a los adolescentes
gue les proteja frente a las infecciones de transmisién sexual y las creencias religiosas,

gue en estos paises siguen teniendo mucho peso.

La falta de conocimiento sobre la infeccion por el VPH hace que la poblacién siga
creyendo firmemente en los rumores sobre efectos secundarios relacionados con la
vacuna, la infertilidad que puede acarrear o el posible aumento de la promiscuidad,
como efecto colateral de la vacunacion. Sin embargo, sorprende el cambio en la
disposicion de la poblacion a vacunarse y a realizar un cribado, cuando reciben
informacion sobre la infeccion (Kenia ¥® ,Botswana ¢ ,Ghana %7 |,

Zambia'®® Turquial®®...).

En paises desarrollados la infeccién por VPH sigue siendo la ITS mas frecuente.
Se estima que aproximadamente el 80% de las mujeres sexualmente activas contactan

con al menos un tipo de VPH en algiin momento de su vida.

En Espafia, se observa un aumento en el diagnéstico de todas las ITS sometidas a
vigilancia epidemioldgica’?® y también de la patologia tumoral asociada al VPH, para la

gue no hay cribado.

El informe publicado por el ministerio de sanidad sobre la conducta sexual de los

adolescentes refleja un cambio en la tendencia del 2002 al 2018%*:

- Un aumento en las practicas sexuales de riesgo, de un 16,1% en 2002 a un 24,6% en
2018.
- Las relaciones sexuales se han ido haciendo mas frecuentes entre los adolescentes

de 15 a 18 afos, el 35,1% afirma haberlas tenido.
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- Ha disminuido la edad de inicio de las relaciones sexuales, situandose en 14,31 afios.

- Se observa un descenso en el uso del preservativo, ha pasado de un 88% en 2002 a
un 75,4% en 2018.

- El uso de la pildora anticonceptiva va en aumento: en 2002 era del 9,8% y en 2018 es
de 14%

- Los embarazos en adolescentes se han mantenido en un 3% desde el 2002, sin
embargo, el uso de la pildora del dia después ha aumentado de 25,7% entre los

adolescentes de 15 — 16 afos a un 33,7% de los adolescentes de 17 a 18 afos.

En adultos, segun la encuesta de Statista realizada en 2015, el nimero medio de
parejas sexuales de los espafioles era de 7,9. El 11% de los encuestados habia
practicado sexo con mas de 30 parejas distintas. El 28% de los hombres y el 17% de

las mujeres reconocian haber sido infieles alguna vez.?2

Algo que sorprende, puesto que se han realizado muchos esfuerzos en campaifas de
concienciacion sobre las ITS y su prevencion!?, 124 125y de prevencién primaria y
secundaria contra el VPH. Ademas, la poblacion tiene mas facil el acceso a Internet,

redes sociales, periodicos, que son una importante fuente de informacion.

Sin embargo, los estudios publicados demuestran que existe alin un bajo conocimiento

sobre las ITS y concretamente sobre el VPH, en la poblacién general:

- Un trabajo actual en EE. UU. analiza los factores relacionados con la aceptacion de la
vacuna frente a VPH en estos grupos de edad y concluye en la necesidad de

intervenciones especificas para mejorar las tasas de vacunacion 26,

- Una encuesta realizada en Espaia a adultos, padres de adolescentes en 2022127,
sobre la aceptabilidad de la vacunacion contra el VPH demuestra que el grado de
conocimiento sobre el VPH es modesto, observando una clara tendencia a relacionar
el VPH con las nifias y las mujeres. Sefialan que mas de un tercio de los padres aun
necesitan mas informacion para vacunar a sus hijos contra el VPH. Concluyen en la
necesidad de proporcionar a los padres informacion adecuada y equilibrada para

garantizar el éxito de los programas de vacunacion contra el VPH.
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- Otros trabajos similares en distintos colectivos de la poblacion (nifias adolescentes,
mujeres jovenes, varones, sanitarios) estan publicados antes de la implantacion de la

vacunacion, encuentran resultados similares?8 129 130 131 132,

Pensamos que hay que realizar campafas que se centren en la prevencion primaria,

para asi disminuir la incidencia de toda la patologia asociada al VPH y no solo del cérvix.

Nosotros hemos querido realizar un estudio sobre el conocimiento de las mujeres
acerca del VPH que aporte informacion al Sistema Nacional de Salud para elaborar
planes preventivos relacionados con el VPH. Hemos analizado si el conocimiento es
diferente entre personas que tienen infeccion y que han acudido a su médico o se han
informado a través de internet y personas sin infeccién, para asi saber, si las campafias

de prevencion estan llegando a la poblacion en general.
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HIPOTESIS Y OBJETIVOS
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3.- Hipotesis y objetivos

3.1.- Hipétesis

Segun los estudios analizados, las mujeres en general no tienen un conocimiento
extenso sobre la patologia del VPH, lo cual podria tener repercusiones a la hora de
hacer los cribados correctos y prevenir las enfermedades asociadas a la infeccion.

La hipotesis que se plantea en este estudio es que las mujeres que acuden a la consulta
de ginecologia no tienen un conocimiento exhaustivo sobre la infeccion del VPH y este
conocimiento puede estar condicionado por el estatus de tener o no infeccién por el
VPH.

3.2.- Objetivos

3.2.1.- Primario

Estudiar el conocimiento de las mujeres que acuden a las consultas de ginecologia
general sobre el VPH mediante unos cuestionarios ad hoc y su relacién con la infeccion

0 no previa por el VPH

3.2.2.- Secundarios

- Analizar las variables que pueden explicar las diferencias de conocimiento sobre el
VPH en las pacientes de ginecologia en general.

- Analizar el conocimiento de las pacientes infectadas por el VPH sobre las
caracteristicas de su infeccion y el grado de satisfaccion con la informacién recibida
por su médico.

- Analizar los factores sociodemogréficos relacionados con la infeccion del VPH en las

mujeres que acuden a las consultas de ginecologia.
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MATERIAL Y METODOS
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4.- Material y metodos

Se hizo un estudio transversal, multicéntrico, mediante un examen tipo test en una
muestra representativa de la poblacion femenina espafiola que acuden a las consultas

de ginecologia de Espafia.

El periodo de reclutamiento de mujeres fue el comprendido entre enero 2022 y enero
2023.

4.1.- Criterios de inclusion y exclusiéon

4.1.- Criterios de inclusioén:

- Mujeres entre 18 y 65 afios
- Mujeres que firman un consentimiento informado

- Mujeres que entiendan bien el lenguaje espaiiol

4.2.- Criterios de exclusioén:

- Mujeres gestantes

- Mujeres con cancer de cualquier tipo en tratamiento reciente.

- Mujeres que no deseen 0 no puedan dar su consentimiento informado y/o no
cumplan con los requisitos del estudio.

- Mujeres con enfermedades psiquiatricas severas (se excluye la depresion leve

en tratamiento).

4.2.- Disefio del trabajo

Se elabor6 una encuesta estructurada, en lengua espafiola, que recogia informacion
sobre las variables epidemiolégicas, el conocimiento del VPH y las propiedades

psicométricas.

o Variables epidemioldgicas:
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Edad, indice de masa corporal, nacionalidad, comunidad auténoma, nivel de
estudios, estado civil, nimero de parejas sexuales, numero de partos,
anticoncepcion, tipo de anticonceptivo, habitos toxicos (tabaco y alcohol), ejercicio,
antecedentes de Infeccibn de Transmision Sexual, etapa fértii de la mujer

(premenopausia 0 menopausia) e inmunosupresion.

Informacion relacionada con la infeccién por VPH: antecedentes de infeccion por
VPH; tipo de VPH (alto riesgo, bajo riesgo); anomalia citolégica; tipo de lesion
histol6gica (CIN, condilomas); tratamiento realizado(conizacién) y grado de

satisfaccion con la informacion recibida

Informacion sobre la vacunacion contra el VPH: antecedentes de vacunacion, tipo

de vacuna, reaccién adversa a la vacuna.

Prueba de conocimiento:

Se trata de un examen tipo test, estructurado en dos pruebas. Cada una de ellas
consta de diez preguntas y se puntla en una escala de 0 a 100, asignando diez
puntos por cada respuesta correcta y restando 10 puntos por cada respuesta
incorrecta o en blanco. La puntuaciéon global, que nos informara sobre el
conocimiento sera la media de las puntuaciones de los dos test juntos. Las pruebas

son:

- VPH Test: cada pregunta tiene tres respuestas posibles en la que solo una es la

correcta.

- VF Test: prueba en la que hay que seleccionar verdadero o falso.

Propiedades psicométricas:

se evallan mediante dos cuestionarios utilizados como herramienta de cribado

para examinar el bienestar psicoldgico de las personas:
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- Global Health Questionnarie de Golberg (GHQ-12): Este Cuestionario fue
disefado por “British Scholar Goldberg” en 1972 para evaluar el estado de salud
mental de las personas y detectar posibles trastornos psicologicos relacionados
con el estrés. Consta de 12 preguntas con 4 niveles de respuesta tipo Likert 0-3
(0= muy bueno y 3 muy malo). El valor maximo que se puede obtener es 36 puntos
y el minimo O puntos. La puntuacion se obtiene por sumatoria simple de las
calificaciones en cada uno de los items. Las puntuaciones superiores a 12,
sugieren deterioro emocional y las superiores a 17, problemas graves de salud

mental.33,

Nosotros vamos a utilizar la puntuacion total de la escala Goldberg para valorar si
existe un deterioro en la salud mental de las pacientes con infeccién por VPH y esto

puede influir en el conocimiento que se tiene sobre la infeccion.

- Cuestionario indice de Funcién Sexual Femenina (IFSF): Cuestionario de
autoinforme que consta de 19 items y se utiliza para medir la funcién sexual en
mujeres. Proporciona una puntuacion global sobre la funcién sexual, en general,
en la mujer y puntuaciones en cada uno de los componentes principales de la
funcién sexual de la mujer, que incluyen el deseo sexual, la excitacién, el orgasmo,
la satisfaccion y el dolor. El punto de corte se sitGa en 26,55.1%*. Nosotros vamos a
utilizar la puntuacién global para valorar si existe un deterioro en la funcién sexual
de las mujeres con VPH y esto puede influir en el conocimiento que se tiene sobre

la infeccion.

P&gina 63 de 193



Universidad Complutense de Madrid

La figura 33. Agrama de las cohortes seleccionadas y analizadas

Mujeres reclutadas en consultas de ginecologia (n=1387)

Hospital
Fecha de inclusién

Datos demogrdficos

- Consentimiento informado firmado
- Criterios de inclusion y exclusién

Conocimiento VPH Cuestionarios Vacunacion

psicométricos
(factor confusor en el
conocimiento)

VF Test No (n=691)
T (n=1387) FSFI(n=1113)
VPH Test GHQ-12 Sl (n=696)
T (h=1387) (n=1177)
Conocimiento general Tipo vacuna
—7 Media de (VPH TEST+VF
TEST) -Conocida
(n=472)
-Desconocida
(n=224)

Satisfaccién con la
informacion recibida

-Adecuada (n=751)
-Inadecuada (n=255)
-Excesiva= (n=10)

Infecciéon VPH
SI (n=1016) l No (n=371)

— VPH activa (n=726)
VPH pasada (n=290)

[ VPHRiesgo conocido VPH AR
(428) (n=233)

VPH BR

(n=195)

desconocido (588)

Tipo de VPH T VPH conocido =211
VPH Desconocido=805

-Conocida
| anomalia | §j(n=743) (n=378)
citolégica -Tipo
Desconocid
a (n=365)
No (n=273)
Anomalia -Conocida
histoldgica [ Si(n=848) (n=426)
-Tipo
Desconocid
a (n=422)
—— No (n=168)
Condilomas [ Si (n=226)
— No (n=790)
Conizacién Si (N=396)
No(n=620)
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4.3.- Desarrollo de la prueba de conocimiento

El proceso de desarrollo del cuestionario comenzo6 con la seleccion de un panel de
expertos formado por 6 ginecdlogos especialistas en tracto genital inferior, un
ginecologo especializado en sexualidad y un estadistico experto en hacer cuestionarios

y escalas sobre calidad de vida para estudios de investigacion.

Cada uno de los pasos que se iban dando en el desarrollo del cuestionario eran
validados por el panel de expertos.

Se hizo una revision bibliogréafica y se recopilaron articulos con encuestas realizadas a
la poblacion, principalmente relacionadas con el VPH. La busqueda se hizo en Medline,
Embase, Current Contents, Cochrane Library, y Google scholarship.

El panel de expertos seleccion6 de esta busqueda los items sobre VPH mas adecuados

a nuestro entorno cultural y sanitario y desarroll6 las preguntas en base a:

- Cumplir con los obijetivos didacticos que se quieren medir en el examen.

- Tener un nivel adecuado de dificultad para que la poblacién espafiola, con
independencia de su nivel académico o estatus de infecciébn por VPH pudiera

contestarlo.

- Una redaccién clara y precisa de las preguntas, evitando ambigledades o

repeticiones que facilitaran la respuesta por descarte y

- Ser sencillo de incluir en la base de datos RedCap y facil de corregir y analizar.
Las pruebas de conocimiento se hicieron tipo test para que su correccion fuese

automatica.

Una vez que se tuvo la primera version del cuestionario sobre el conocimiento del VPH,

se entreg6 a 30 mujeres con infeccion por VPH, reclutadas al azar en la consulta de
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ginecologia del Hospital Clinico San Carlos de Madrid, para valorar su viabilidad y se
recogieron los comentarios acerca de los problemas que habian tenido a la hora de
contestar la prueba de conocimiento, valorando si eran faciles de entender y si se podia

completar en poco tiempo.
Estos comentarios se expusieron en el panel de expertos, se excluyeron las preguntas
ambiguas, gue llevaban a confusion y las poco relevantes y finalmente se elaboré el

cuestionario definitivo.

4.4.- Disefio del consentimiento informado

Este incluye una hoja informativa acerca del tratamiento de los datos personales y un

teléfono para contactar en caso de alguna duda con el consentimiento.

4.5.- Reclutamiento de pacientes

Se disefi6 un estudio transversal, multicéntrico y de ambito nacional que incluy6

participantes de las 17 comunidades autonomas de Espafia.

Todas las personas que participaron debian cumplir los criterios de inclusion y exclusion

y antes de rellenar el cuestionario, debian firmar el consentimiento informado.

El cuestionario se administrd indiscriminadamente a las pacientes que acudian a las
consultas de ginecologia y tracto genital inferior, independientemente de si tenian o no
infeccién por VPH, previa firma del consentimiento informado, que se entregaba de

forma presencial.

El periodo de reclutamiento fue entre enero del 2022 y enero del 2023, en el que

participaron distintos hospitales de Espafia.
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4.6.- Analisis estadistico

4.6.1.- Variables

. Variables de resultado

- Variable principal:

La variable de resultado principal es la puntuacion media global obtenida entre las dos
pruebas de conocimiento.

- Variables secundarias:

- Infeccion VPH tanto activa como pasiva.
- Las puntuaciones medias obtenidas en cada una de las pruebas de
conocimiento.

- Las puntuaciones medias en cada uno de los items de las pruebas.

° Variables independientes:

Cada una de las variables independientes se medira y analizara para determinar su

efecto en la variable resultado del estudio.

- Variables descriptivas, demograficas:

- Edad: Se refiere a la edad de los participantes en el estudio. Esta variable se
medira en afios completos.

- IMC (indice de Masa Corporal): Esta es una medida que se utiliza para
determinar si una persona tiene un peso saludable para su altura. Se calcula
dividiendo el peso de una persona (en kilogramos) por el cuadrado de su altura

(en metros).
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Nacionalidad: Esta variable se refiere a la nacionalidad de los participantes en
el estudio.

Comunidad Auténoma: Se refiere a la comunidad auténoma en la que reside el
participante.

Nivel de estudios: Se trata de una variable categdrica ordinal, con tres grupos:
estudios basicos, Instituto/FP y universitario.

Gestaciones: variable cuantitativa que hace referencia al nimero de embarazos
de la mujer, independientemente de si han terminado o no en un recién nacido
Vivo.

Partos: variable cuantitativa que hace referencia al nUmero de partos de la
mujer. Se incluyen partos vaginales y ceséareas.

Premenopausia: Esta variable es categérica e indica si una mujer esta en la

etapa de la premenopausia o0 en la de menopausia.

Variables descriptivas, relacionadas con la salud:

Edad de inicio de las relaciones sexuales: variable que indica la edad a la que
se tuvo la primera relaciéon sexual.

Tipo de pareja sexual: Variable categérica que se refiere al género de la pareja
sexual de los participantes a lo largo de su vida, que puede ser siempre hombre,
siempre mujer o ambos.

Numero de parejas sexuales: se refiere al nimero de parejas que ha tenido el
participante hasta el momento de realizar la encuesta.

Actividad sexual: Variable categ6rica ordinal, con tres grupos: No; si esporadica
(< de 1 vez al mes); y Sl regular (1 o mas veces al mes)

Inmunosupresién: Variable categ6rica con tres grupos: Inmunosupresion, VIH o
Nno inmunosupresion.

Tabaco: Variable categoérica con tres grupos: No fumador, SI fumador o
exfumador.

Alcohol: Variable categérica ordinal con tres grupos: no; si a veces y si a diario.
Anticoncepcién: Variable categérica que incluye 7 grupos: No utiliza,
Preservativo, pildora-anillo-parche, implante, DIU LNG, DIU cobre y ligadura-

vasectomia.

P&gina 68 de 193



Universidad Complutense de Madrid

Antidepresivos/ansioliticos: Se refiere al consumo de medicamentos Variable
categérica binaria: Si/no que indica si el participante toma habitualmente
medicamentos ansioliticos o antidepresivos.

Infecciones de transmisién sexual (gonorrea, clamidias, tricomonas, sifilis):
variable categérica binaria que hace referencia a si ha tenido en algin momento
de su vida alguna de estas infecciones.

Ejercicio: Esta variable se refiere a la cantidad que realizan los participantes. Es
categoérica ordinal, con tres grupos: no, si ocasional y si regular (=2 veces en
semana)

Cuestionario GHQ-12: Se trata de una variable cuantitativa que mide la salud
mental de las participantes en las Ultimas 4 semanas. Los resultados se agrupan
en 4 dimensiones: Estrés, afrontamiento, autoestima y general.

Cuestionario IFSF: Se trata de una variable cuantitativa que mide la funcién
sexual de las participantes en las ultimas 4 semanas, a nivel general y en cada
uno de los componentes principales de la sexualidad (el deseo sexual, la
excitacion, el orgasmo, la satisfaccion y el dolor).

Variables descriptivas relacionadas con la infeccién por VPH:

o Infeccion VPH: Variable categérica binaria si/no) para describir si en algin
momento ha estado infectado por el VPH

o Infeccibn VPH activa: Variable categoérica binaria (si/no) que hace
referencia a si la infeccion por VPH esta presente en el momento de la
encuesta o ya esté eliminada.

o Tipo de VPH: variable categoérica para indicar el tipo de VPH de la infeccion
(activa o pasiva). Tiene dos grupos: alto y bajo riesgo.

o Tipo concreto de VPH: Variable categoérica, donde las categorias son el
namero de VPH de la infeccion de la participante.

o Anomalia citolégica: Variable categérica para designar el tipo de citologia
alterada que ha presentado la participante. Se tiene en cuenta la de mayor
gravedad. Hay 5 categorias segun la nomenclatura de Bethesda®®:
ASCUS, ASC-H, LSIL, HSIL, ACG, cancer y “no lo s¢”

o CIN: Variable categoérica ordinal que nos informa de si ha tenido o no una

neoplasia cervical intraepitelial y si conoce. Son 5 grupos y se ordenan
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siguiendo la clasificacion de Richart 1%, de menos a mas (No ha tenido,
CIN 1, CIN 2, CIN 3, no lo sabe).

o Condilomas: variable categdrica binaria (si/no) que hace referencia a si ha
tenido o no condilomas en algun momento de su vida.

o Conizacién: es una variable categoérica binaria(si/no) para sefialar si ha
recibido o no tratamiento. El tratamiento de las neoplasias cervicales
intraepiteliales es la conizacion.

o Satisfaccién con la informacién recibida por parte del médico: Variable
categoérica ordinal con 4 grupos, ordenados segun el grado de satisfaccién

del participante (insuficiente, inadecuada, adecuada, excesiva)

- Variables descriptivas relacionadas con la vacunacion contra el VPH

- Vacunacion contra VPH: Variable categorica binaria (si/no) que hace referencia
a si se ha vacunado en algin momento de su vida contra el VPH.

- Tipo de vacuna: variable categorica con tres grupos (Cervarix, Gardasil y
Gardasil 9) segun el tipo de vacuna que administraron al participante.

- Edad de vacunacion: variable numérica para designar los afios que han pasado
desde que el participante se puso la vacuna.

- Numero de dosis de vacuna puestas: variable categérica ordinal con 3 grupos
(1,263)

- Reacciéon a la vacunacion: Variable categ6rica binaria (si/no) que hace

referencia a cualquier reaccién sufrida justo después de vacunarse.

4.6.2.- Estimacién del tamafio muestral

Se disefié un estudio transversal, multicéntrico y de ambito nacional que incluyé
participantes de las 17 comunidades autonomas de Espafia. El protocolo del estudio
fue aprobado por el Comité Etico de Investigacién Clinica del Hospital Clinico San
Carlos de la Universidad Complutense de Madrid. Se requiri6 que todos los
participantes en el estudio dieran su consentimiento informado. Es representativo
geograficamente, teniendo en cuenta la densidad de poblacién de cada region

espafiola. El estudio se distribuy6 durante la practica clinica diaria.
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El tamafio de la muestra reclutada viene determinado por el objetivo de construir
paralelamente los baremos normativos para las mujeres de la poblacién espafiola del
cuestionario HPV-QoL, ®’un nuevo instrumento que tiene como objetivo medir el
impacto de la infeccién por VPH en la Calidad de Vida Relacionada con la Salud de las

mujeres.

El tamafio de muestra para construir las normas se baso en la seleccion de mujeres
adultas diagnosticadas con infeccion por VPH pasada o actual, asegurandose un
minimo de dos participantes para cada posible punto de medicién (percentil) y para
cada estrato etario (siete estratos de edad), que debia aumentarse en un 5% para

compensar los datos perdidos o no evaluables.

El tamafio de la muestra final, 1.387 mujeres (93% de la determinacién tedrica a priori

del tamafio muestral), se consideré suficiente.

4.6.3.- Andlisis de datos

En primer lugar, se realizé un analisis descriptivo de las variables sociodemograficas y
clinicas. Las variables cualitativas se presentan con sus frecuencias absolutas y
porcentajes relativos. Las variables cuantitativas se muestran con sus medias,
desviaciones estandar e intervalo de confianza del 95%. Se analiz6 la normalidad de la

distribucién de las variables principales con el test de Kolgomorov Smirnov.

Se realizé un analisis univariante comparando las variables sociodemograficas y
clinicas, segun el numero de categorias, la prueba t-Student o analisis de la varianza
(ANOVA) en caso de distribucién normal o mediante la prueba de Mann-Whitney o la
de Kruskall-Wallis en caso de distribucién no paramétrica, con la finalidad de identificar
las variables que pudieran tener un efecto confusor sobre la variable dependiente

(conocimiento del VPH).

En segundo lugar, se realiz6 un andlisis multivariante mediante regresion lineal multiple
de las variables continuas y el valor de las variables principales para detectar las

variables independientes explicativas de conocimiento sobre el VPH.
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Una vez identificadas las variables explicativas, las diferencias medias en el
conocimiento del VPH se contrastaron mediante un modelo lineal general para 1 o 2
factores, segln su caso. En el modelo lineal general, las diferencias de medias se
corrigieron teniendo en cuenta las covariables que en el analisis univariante mostraron

un valor p<0,01 para corregir el modelo.

Las covariables incluidas en el analisis fueron la edad, gesta, para, pareja, fuma,
alcohol, anticoncepcion, ITS, vacunacion, Premenopausia, GHQ-12 total y FSFI total.
Se aplicé la correccién de Bonferroni en caso de comparaciones multiples. Cuando se
observaron diferencias estadisticamente significativas (p<0,05) se determiné el tamafio
del efecto mediante el estadistico d de Cohen, que se interpret6 como: relevante
clinicamente de magnitud pequefia (0,2 < d < 0,50), moderada (0,5 < d < 0,80) o grande
(d >0,80).1%

Se evaluo la asociacion entre variables cualitativas, respuestas individualizadas a cada
uno de los items de los test de conocimiento, con el test ¥ o prueba exacta de Fisher,

en el caso de que mas de un 25% de los esperados fueran menores de 5.

En todos los contrastes de hipétesis se rechazé la hipétesis nula con un error de tipo |
o error o menor a 0.05. El andlisis estadistico se realiz6 con el paquete informatico IBM

SPSS package, version 26.0, NY, USA, (https://www.ibm.com/analytics/spss-statistics-
software).

4.7.- Consideraciones éticas

Este estudio se llevara a cabo de acuerdo con las leyes y normativas aplicables,
incluyendo, pero sin limitarse a ellas, la Guia de Buenas Précticas Clinicas (BCP) de la
Conferencia Internacional de Armonizacién y los principios éticos que tienen sus

origenes en la Declaracion de Helsinki.

Al tratarse de una encuesta, no se realizara a las pacientes ninguna prueba o test, ni se

aplicara ninguna medicacion.
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De acuerdo con Ley Orgénica 3/2018, de Proteccion de Datos Personales y garantia
de los derechos digitales, en vigor desde el 7 de diciembre de 2018, todos los datos
recogidos en el transcurso del estudio seran tratados de forma estrictamente
confidencial y seran utilizados para la realizacién del estudio sin desvelar en ningun
momento su nombre y apellidos. Sus datos sélo seran utilizados para desarrollar el

estudio y su tratamiento tendra estrictamente fines estadisticos.

El acceso a su informacién personal quedara restringido al equipo médico del estudio,
autoridades sanitarias, al Comité Etico de Investigacion Clinica (CEIC) y al personal
autorizado por el promotor, cuando lo precisen para comprobar los datos y
procedimientos del estudio; pero siempre manteniendo la confidencialidad de estos de
acuerdo con la legislacién vigente. Los datos permaneceran en un fichero informatizado
propiedad del promotor y del hospital Clinico San Carlos, y de acuerdo con lo que
establece la legislacion mencionada, usted puede ejercer los derechos de acceso,
modificacion, oposicion y cancelacion de datos, para lo cual debera dirigirse al promotor
o al médico del estudio.

El protocolo del estudio fue aprobado por el Comité Etico de Investigacion Clinica
(CEIC) del hospital Clinico San Carlos, Universidad Complutense de Madrid (10 de
septiembre del 2020, codigo 20/590-E) y por cada uno de los CEIC de los hospitales

gue participaron en el estudio.

4.8.- Consideraciones econdmicas

Ningun facultativo percibira remuneracién por el estudio ni las pacientes tampoco. Los
gastos derivados de la asistencia de las pacientes, coordinacion de facultativos y
estudio estadistico correran a cargo del centro implicado en el estudio. La realizaciéon
de este proyecto no constituye ningun incremento de coste adicional a la mera

asistencia médica para el centro de estudio.

P&gina 73 de 193



Universidad Complutense de Madrid

RESULTADOS

P&gina 74 de 193



Universidad Complutense de Madrid

5.- Resultados

5.1.- Analisis descriptivo

Se incluyeron en el andlisis un total de 1387 participantes recogidas durante el periodo
comprendido entre enero del 2022 y enero del 2023.

Se realizdé un analisis descriptivo de las variables sociodemograficas y clinicas. Las
variables cualitativas se presentan con sus frecuencias absolutas y porcentajes
relativos. Las variables cuantitativas se muestran con sus medias y desviaciones

estandar.

5.1.1.- Variables sociodemograficas

La edad media de las participantes fue de 38,45 afios con una desviacién tipica de
10,25 afios. Se distinguen dos cohortes: infectadas (n=1016) y no infectadas por
VPH(n=371). Tablal

Tabla 1. Edad y estatus de infeccion de las participantes. Infeccion general: infeccion

actual o pasada

Infeccion
general VPH Frecuencia Edad media Desviacion tipica
No 371 38,33 11,42
Si 1016 38,50 9,79
Total 1387 38,45 10,25
. Nacionalidad de origen de las participantes

En el estudio se incluyen mujeres residentes en Espafia, la mayoria de nacionalidad
espafiola (83,5%), aunque hubo representacion de distintos paises del mundo. Figura
34; Tabla 2.
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Figura 34. Representacion gréfica de la proporcion de participacion de las distintas

nacionalidades de origen de las mujeres

Macionalidad Participantes

Intensidad de color en funcion de la proporcion de participacion
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Tabla 2. Proporcion de participacion segun nacionalidad de origen

Nacionalidad de origen Frecuencia [|Porcentaje [Porcentaje vélido Porcentaje acumulado

\Validos Bulgaria 2 1 1 1
Espafia 1153 83,1 83,5 83,6
Francia 2 ,1 ,1 83,8
Reino Unido 1 ,1 ,1 83,9
Grecia 1 ,1 ,1 83,9
Paises Bajos 1 ,1 ,1 84,0
Italia 6 4 ,4 84,4
Polonia 2 ,1 ,1 84,6
Portugal 2 1 ,1 84,7
Rumania 15 1,1 1,1 85,8
Croacia 1 L1 L1 85,9
Letonia 1 ,1 ,1 86,0
Moldavia 1 ,1 ,1 86,0
Méjico 14 1,0 1,0 87,0
Costa Rica 2 L1 L1 87,2
El Salvador 2 L1 L1 87,3
Guatemala 1 L1 L1 87,4
Honduras 23 1,7 1,7 89,1
Rep. Dofiana 10 7 7 89,8
Panama 1 ,1 ,1 89,9
Argentina 20 1,4 1,4 91,3
Bolivia 11 .8 ,8 92,1
Brasil 1 L1 ,1 92,2
Colombia 30 2,2 2,2 94,4
Chile 1 ,1 ,1 94,4
Ecuador 15 1,1 1,1 95,5
Paraguay 15 1,1 1,1 96,6
Pera 20 1,4 1,4 98,0
Venezuela 22 1,6 1,6 99,6
Pakistan 1 ,1 ,1 99,7
Ghana 1 ,1 ,1 99,8
Marruecos 3 ,2 ,2 100,0
Total 1381 99,6 100,0

[Perdidos Sistema 6 4

Total 1387 100,0
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o Comunidad Autdnoma de las participantes (CCAA)

Dentro de Espafia, hubo participacion de todas las comunidades auténomas; Madrid,
Catalufia y Andalucia fueron las que obtuvieron una mayor representacion (55% del
total). Figura 35.

Figura 35. Representacion gréfica de la proporcion de participacion de las distintas
CCAA en el estudio
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5.1.2 Variables clinicas

En la tabla 3 se muestra la poblacion infectada y no infectada por VPH con sus

frecuencias y porcentajes.
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En la tabla 4 se hace distincién entre personas con infeccion cuando realizan el test

(infeccidn presente), y personas con infeccién ya eliminada (infeccion pasada)

Tabla 3. Proporcién de infectados y no infectados por VPH

L o . : Porcentaje | Porcentaje
Descriptivo caracteristicas Frecuencia | Porcentaje "
valido acumulado
No 371 26,7 26,7 26,7
Infeccion general VPH Si 1016 73,3 73,3 100
Total 1387 100 100

Infeccidn general (infeccién pasada y presente)

Tabla 4. Proporcion de infeccion presente en el total de infectados por VPH.

_ . . : Porcentaje Porcentaje
Descriptivo caracteristicas Frecuencia | Porcentaje »
valido acumulado
Si 290 28,5 28,5 28,5
Infeccidn presente No 726 71,5 715 100
Total 1016 100 100
o Descriptivo variables dentro del grupo infeccion general

En la tabla 5 se muestran las variables estudiadas en el grupo de infectados por VPH

en general (infeccién pasada y presente).
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Tabla 5. Descriptivo variables en el grupo infeccién general

- o . : Porcentaje | Porcentaje
Descriptivo caracteristicas VPH Frecuencia | Porcentaje .
valido acumulado
VPH BR 195 19,2 19,2 19,2
VPH AR 233 229 229 42,1
VPH Riesgo .
Desconocido 588 57,9 57,9 100
Total 1016 100 100
No 273 26,9 26,9 26,9
Citologia patolégica Sl 743 73,1 73,1 100
Total 1016 100 100
No 168 16,5 23,9 23,9
Si 258 25,4 36,7 60,6
Neoplasia Cervical Desconocido 277 27,3 39,4 100,0
Intraepitelial Total 703 69,2 100,0
Perdidos 313 30,8 100,0
Total 1016 100,0
No 790 77,8 77,8 77,8
Condilomas Si 226 22,2 22,2 100
Total 1016 100 100
No 620 61 61 61
Conizaciones Si 396 39 39 100
Total 1016 100 100

Infeccién general (infeccién pasada y presente); VPH BR (VPH Bajo Riesgo); VPH AR
(VPH alto Riesgo).

o Tipos de VPH encontrados
588 encuestados no supieron qué tipo de VPH habian tenido. Los 288 conocidos se

muestran en las figuras 36 y 37, distribuidos segun su frecuencia y separados en alto y

bajo riesgo respectivamente.
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Figura 36 y 37: Frecuencia de cada uno de los VPH AR y BR encontrados.
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VPH BR (VPH Bajo Riesgo); VPH AR (VPH alto Riesgo).
o Clasificacién de las citologias patol6gicas
De las 1016 infecciones por VPH, 743 tuvieron una citologia anormal (Tabla 6), pero

solo 347 conocian el tipo de alteracion. En el gréfico 38 se muestran las frecuencias de
las distintas citologias encontradas.
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Figura 38: Distribucion segun frecuencia, de las citologias patoldgicas entre personas
infectadas (pasada y presente)
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ASC-US: Células escamosas atipicas de significado indeterminado; ASC-H: células
escamosas atipicas que no pueden excluir lesion de alto grado;

LSIL: lesion escamosa intraepitelial de bajo grado; HSIL: Lesiébn escamosa
intraepitelial de alto grado; ACG: Atipia de células glandulares

o Clasificacion de la Neoplasia Cervical Intraepitelial (CIN)
De las 1016 participantes con infeccion en general por VPH, 168 no llegaron a tener

alteracion histolégica en el cérvix; 277 habian tenido, pero no sabian cual y 313 dejaron
la pregunta sin contestar. Figura 39
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Figura 39. Distribucién segun frecuencia de la Neoplasia Cervical Intraepitelial entre
personas infectadas (pasada y presente)

CLASIFICACION CIN

Frecuencia (n)

NO HA TENIDO

CIN T

CIN2

CIN 3

NO LO SABE

PERDIDOS

o

Condilomas

226 pacientes con infeccion por VPH tuvieron condilomas

Tabla 6. Frecuencia de condilomas en el grupo infeccion (pasada y presente)

Porcentaje Porcentaje
Condilomas Frecuencia Porcentaje valido acumulado
Validos No 790 77,8 77,8 77,8
Si 226 22,2 22,2 100,0
Total 1016 100,0 100,0
o Conizacion

El 39% (n=396) de las infecciones por VPH terminaron en una conizacion.

Tabla 7. Frecuencia de conizaciones en el grupo infeccion (pasada y presente)
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Porcentaje Porcentaje
Conizacién Frecuencia Porcentaje valido acumulado
Validos No 620 61,0 61,0 61,0
Si 396 39,0 39,0 100,0
Total 1016 100,0 100,0
o Satisfaccion con la informacién recibida por parte del médico

El 25,1 % de los infectados por VPH no estan contentos con la informacién dada por el

médico, frente al 73,9% que la consideran adecuada.

Tabla 8. Satisfaccién con la informacién recibida en el grupo infeccién (pasada y

presente)
Informacion VPH Frecuencia Porcentaje Porcentaje Porcentaje acumulado
vélido
Validos | inadecuada 26 2,6 2,6 2,6
insuficiente 229 22,5 225 25,1
adecuada 751 73,9 73,9 99,0
excesiva 10 1,0 1,0 100,0
Total 1016 100,0 100,0
. Figura 40. Satisfaccion de
INFORMACION

E Inadecuada
® adecuada

H excesiva
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° Descriptivo variable vacunacién.

De las 1387 personas que participan en el estudio, 696 estan vacunadas. El 32,2% de

las vacunadas(n=224) desconoce el tipo de vacuna que le pusieron.

Entre las conocidas, destaca Gardasil 9 como la méas prevalente. El 3% contestaron

haber sufrido reaccion con la vacuna

Tabla 9. Tasa de vacunacion en el total de encuestadas

Tipo ) ) Porcentaje Porcentaje
Frecuencia | Porcentaje _
valido acumulado
Si Conocida 472 34,0 34,0 34,0
Desconocida 224 16,1 16,1 50,1
Vacunacion | Total 696 50,18 50,18
No 691 49,9 49,9 100
Total 1387 100 100

Figura 41. Distribucion del tipo de vacuna segun su frecuencia, entre los vacunados

TIPO DE VACUNA

Frecuencia (n)

CERVARIX

GARDASIL GARDASIL 9

NO SABEN
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» ; ) Porcentaje | Porcentaje
Reaccién a la vacuna Frecuencia |Porcentaje )
valido acumulado
No 661 95 96,7 96,7
; Si 22 3,1 3,2 100
Validos i
Perdidos | 13 1,9
Total 696 100

5.2.- Infeccidon general por VPH: andlisis univariante de las variables
descriptivas

Se realizé un analisis univariante comparando las variables sociodemograficas y

clinicas segun el nimero de categorias, la prueba t-Student o analisis de la varianza
(ANOVA) en caso de distribucion normal o mediante la prueba de Mann-Whitney o la
de Kruskall-Wallis en caso de distribucion no paramétrica y la prueba Chi cuadrado para
variables categoricas, con la finalidad de identificar las variables que pudieran tener un
efecto confusor sobre la variable dependiente (conocimiento del VPH).

Las variables que actuan como factor asociado a la infeccion por VPH son la
premenopausia (X2= 3,99; gl 1; p=0,046); la estabilidad de pareja (X2=7,56; gl 2;
p=0,023);el numero de parejas sexuales ( X2=147,23; gl 38; p= 0,000); el tabaco
(X2=15,97; gl 2; p=0,000); el alcohol (X2= 4,04; gl 1; p=0,045); la anticoncepcion si/no
(X2=32,46; gl 6; p= 0,000); el tipo de anticoncepcion (X2=19,20; gl 5; p=0,002),
Infeccion de transmision sexual (ITS) (X2= 19,06; gl 1; p=0,000); la paridad (X2=14,81;
gl 1; p=0,000);
(p=0,000); FSFI (p=0,003) y GHQ-12 (p=0,029)

la vacunacion (X2= 112,500; gl 1; p=0,000); la edad de vacunacion

e Edad, indice de Masa Corporal (IMC), edad de la primera relacion sexual.
Los resultados se muestran en la tabla 11 como frecuencias, con su medias, desviacion

tipica e intervalos de confianza. No se observa relacion entre estas variables y la
infeccion por VPH (p>0,05).
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Tabla 11. Analisis univariante variables descriptivas continuas e infeccion (pasada y

presente)
Variables Infeccion [Frecuencia] Media |Desv. tipica| Intervalo confianza 95% P
descriptivas | general Limite
VPH inferior Limite superior
Edad No 371 38,33 11,42 37,17 39,50 0,803
Si 1016 38,50 9,79 37,90 39,10
Total 1387 38,45 10,25 37,91 38,99
IMC No 371 25,24 16,53 23,56 26,93 0,127
Si 1016 23,87 8,51 23,34 24,39
Total 1387 24,24 11,24 23,64 24,83
Edad 12 No 371 18,25 2,95 17,95 18,55 0,369
RS Si 1016 | 18,09 3,03 17,90 18,28
Total 1387 18,13 3,01 17,98 18,29

Edad (afios), IMC: indice de Masa Corporal (kg/m2, Edad 1° RRSS (afios)); RRSS
(Relaciones Sexuales); Infeccion VPH (incluye infeccion pasada y presente). Desv.
Tipica: Desviacion tipica

¢ Infeccion presente cuando se realiza la encuesta
No se observan diferencias significativas en la edad de las pacientes que tienen
infeccién en el momento de realizar la encuesta (infeccion presente) y las pacientes con

infeccién ya eliminada (p>0,05).

Tabla 12. Andlisis univariante variable edad e infeccién presente(si/no)

Variables |Infeccién | Frecuencia |[Media| Desv. tipiica |Intervalo confianza 95% P
descriptivas | actual Limite inferior || imite superior
No 290 38,73 9,44 37,64 39,82
Edad Si 726 38,41 9,93 37,68 39,13
Total 1016 38,50 9,79 37,90 39,10 0,637

Desv. Tipica: Desviacion tipica
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¢ Nivel de estudios, premenopausia, tipo de pareja, inmunosupresion, toxicos

(tabaco, alcohol), anticoncepcién, ITS y gjercicio.

Se hace un estudio Chi cuadrado de independencia para valorar como se relacionan

estas variables con la infeccién por VPH.

Las variables descriptivas que se relacionan de manera significativa con la infeccién por
VPH son: premenopausia, estabilidad pareja, tabaco, alcohol, anticoncepcion e
infeccidén de transmision sexual asociada. Las mujeres con premenopausia, sin pareja
estable, con habitos téxicos (tabaco, alcohol), usuarias de anticoncepcion, siendo el
preservativo el mas prevalente entre las infectadas y con ITS tienen una mayor
prevalencia de infeccion por VPH. Lo que sugiere que estos factores pueden influir en
el riesgo de tener una infeccién por VPH.

El nivel de estudios, el sexo de la pareja o la inmunosupresion, son variables que de

forma independiente no influyen en la prevalencia de infeccion por VPH.

Los datos aparecen en las tablas de contingencia 13 y 14 con su recuento y porcentaje,

el valor de Chi cuadrado con sus grados de libertad y la significacion estadistica.

P&gina 88 de 193



Tabla 13 Andlisis univariante variables descriptivas categoricas e infeccion (pasada y

presente)
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Infeccion general VPH (N) X2 (gl) p
Variables descriptivas No Si Total
Nivel Basico 38 (10,5%) |75 (6,6%) 113 (8,4%) | 2,664 |0,264
estudios Instituto/FP | 111 (30,6%) |310 (31,5%) |421 (31,3%) |(gl2)
Universitario | 214 (59,0%) |598 (60,8%) | 812 (60,3%)
Total 363 (100%) | 983 (100%) 1346 (100%)
1108
Premenopausia Si 283 (76,3%) | 825 (81,2%) (79,9%) 3991 0,046
No 88 (23,7%) |191 (18,8%) |279 (20,1%) @)
Total 371 (100%) |1016 (100%) | 1387 (100%)
Pareja No 78 (21,8%) |279 (27,5%) | 357 (25,8%)
Ocasional |29 (7,8%) |93 (9,2%) 122 (8,8%) | 7,557 0,023
Estable 263 (21,1%) | 642 (63,3%) | 905 (65,4%) | (gl 2)
Total 370 (100%) |1014 (100%) | 1384 (100%)
Tipo pareja Hombre 277 (95,8%) | 689 (94,1%) 966 (94,7%)
Mujer 9 (3,1%) 23 (3,1%) 32 (3,1%) 2,757 0,252
Ambos 3 (1%) 19 (2,6%) 22 (2,2%) (gl 2)
Total 289 (100%) | 731 (100%) 1020 (100%)
Inmunosupresion No 346 (27,6%) | 906 (72,4%) 1252 100%)
Si 13 (22,8%) |44 (77,2%) 57 (100%) |4,703 |0,095
VIH 6 (14,3%) 36 (85,7%) 42 (100%) (gl 2)
Total 365 (27,0%) | 986 (72,99%) | 1351 (100%)
Fuma No 261 (70,5%) | 601 (59,2%) | 862 (62,2%) 0,000
Sl 73 (19,7%) | 258 (25,4%) 331 (23,9%) | 15,969
Exfumadora |36 (9,7%) 156 (15,4%) 192 (13,9%) | (gl2)
Total 370(100%) |1015(100%) | 1385 (100%)

X2 (gl): Chi cuadrado (Grados de Libertad); Infeccién VPH: infeccién general VPH

(pasada y presente)
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presente)
Infeccion general VPH (N)
Variables descriptivas No Si Total xz@h \p
Alcohol No 148 (40,0%) | 356 (35,1%) | 504 (36,4%) 0,045
A veces 218 (58,9%) | 634 (62,5%) | 852 (61,5%) 2,035
Diario 4 (1,1%) 25 (2,5%) 29 (2,1%) @1
1015
Total 370 (100%) | (73,3%) 1385 (100%)
Ejercicio No 72(19,5%) |193(19,1%) | 265 (19,2%) 0,558 0,757
Ocasional 156 (42,2%) | 408 (40,4%) | 564 (40,8%) @2
Regular 142 (38,4%) | 410 (40,6%) | 552 (40,0%)
Total 370 (100%) | 1011 (100%) | 1381 (100%)
Anticoncepcion No 147 (40,6%) | 301 (30,0%) | 448 (32,8%) 32,462 | 0,000
Si 215 (59,4%) | 702 (70,0%) | 917 (67,2%) | (gl 6)
Total 362 (100%) | 1003 (100%) | 1365 (100%)
Anticoncepcion Preservativo 118 (59,4%) | 476 (67,8%) | 594 (64,8%)
Pildora 44 (20,5%) | 132 (18,8%) |176 (19,2%)
Implante 5 (2,3%) 12 (1,7%) 17 (1,9%) 10,196
Diu 21(9,8%) |28 (4,0%) |49 (5,3%) @5 0,002
Diu cobre 15 (7,0%) 23 (3,3%) 38 (4,1%)
Lig/Vasec 12 (5,6%) 31 (4,4%) 43 (4,7%)
Total 215 (100%) | 702 (100%) |917 (100%)
ITS No 338 (91,6%) | 829 (82,6%) | 1167(85,0%) 19,062 | 0,000
Si 31(8,4%) |175(17,4%) | 206 (15,0%) | (gl 1)
Total 369 (100%) | 1004 (100%) | 1373 (100%)

X2 (gh): Chi cuadrado (Grados de Libertad); infeccién general VPH (pasada y actual);

ITS: Infeccién de Transmision Sexual;

En la figura 42 se observa cémo la proporcion de infectados por VPH frente a los no
infectados es mayor en todas las usuarias de métodos anticonceptivos. Siendo el
preservativo, seguido de la pildora los anticonceptivos con mayor proporcion de

infeccion por VPH
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Figura 42. Proporcion de infectados y no infectados por VPH en cada uno de los
anticonceptivos

VPH- ANTICONEPCION

Frecuencia (%)

PRESERVATIVO  PILDORA IMPLANTE DIU DIU COBRE LIG/VASEC

®VPHNO mVPHSI

VPH (infeccion pasada y presente)

e Paridad

El nimero de partos se asocia significativamente a la infecciéon por VPH(p=0,000), de
forma inversa, a medida que aumenta el nimero de partos disminuye la proporcién de

infectados por VPH (infeccién en general).

Los resultados se obtienen de una muestra de 1353 personas y se muestran con sus

frecuencias y porcentajes para cada una de las categorias (0 a > 6 partos).
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Tabla 15. Analisis numero de partos e infeccion (pasada y presente)

Infeccion general VPH
Variables
descriptivas No Si Total
0 182 (23,0%) 608(77,0%) 790(100%)
N. Partos |1 75 (26,5%) 208(73,5%) 283(100%)
2 74 (34,6%) 140(65,4%) 214(100%)
3 18(37,5%) 30(62,5%) 48(100%)
4 4(33,3%) 8(66,7%) 12(100%)
5 3(75,0%) 1(25,0%) 4(100%)
6 0 (0,0%) 1(100%) 1(100%)
+6 0 (0,0%) 1(100%) 1(100%)
Total 356 (26,31%) 997 (73,69%) 1353(100%
Valor al p
Asociacion lineal por lineal 14,813
IN de casos validos 1353 1 0,000

X2 (gl): Chi cuadrado (Grados de Libertad); infeccion general VPH (pasada y actual).

Puesto que el tamafo muestral es diferente entre infectados y no infectados, 1002
(73,3%) frente a 365 (26,7%) respectivamente, se calculan las frecuencias relativas
condicionadas para visualizar graficamente los datos y se observa como la diferencia
entre infectados y no infectados disminuye conforme aumenta el nUmero de partos.

Puesto que el nimero de efectivos a partir del 3° parto disminuye considerablemente,
se agrupan todos en una unica categoria (= 3 partos).
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Figura 43. Variacién en la proporcion de infectados y no infectados por VPH segun el

namero de partos
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mmm nfeccion VPHno ~ mmmm nfeccidon VPHsi === |nfeccion VPH Diferencia

Infecciéon VPH: infeccion general VPH (pasada y presente); = 3 partos: categoria que

agrupa a las mujeres que tienen 3 6 mas partos

e Numero de parejas sexuales

El nimero de parejas sexuales se asocia significativamente a la infeccion por
VPH(p=0,000), a medida que aumenta el nimero de partos aumenta la proporcion de

infectados por VPH (infeccion en general).

Los resultados se obtienen de una muestra de 1279 mujeres y se muestran con sus
frecuencias y porcentajes para cada una de las categorias. Para mostrar los datos se
han agrupado a partir de 3 parejas en intervalos de 3 -10; 11-20 y 20-150, puesto que

el tamafio muestral iba disminuyendo conforme aumentaba el nimero de parejas.
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Tabla 16. Analisis nUmero de parejas sexuales e infeccion

Infeccion general VPH
Variable descriptiva No Si Total
N. parejas 0 5 (83,3%) 1 (16,7%) 6 (100%)
1 76 (60,3%) 50 (39,6%) 126 (100%)
2 47(44,3%) 59 (55,7%) 106(100%)
3-10 182(24,0%) 575 (76,0%) 757(100%)
11-20 26(13,3%) 169(86,7%) 195(100%)
>20 11(12,3%) 78(87,7%) 89(100%)
Total 347(27,1%) 932(72,9%) 1279(100%)
Valor gl p
Asociacion lineal por lineal ‘ 147,231 38 ‘ 0,000

X2 (gl): Chi cuadrado (Grados de Libertad); infeccion general VPH (pasada y presente).

Figura 44. Variacién en la proporcion de infectados y no infectados por VPH segun el

namero de parejas sexuales

VPH-N° PAREJAS SEXUALES
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infeccion_vph no infeccion_vph si

Infecciéon VPH: infeccién VPH (pasada y presente)

El numero de parejas sexuales por persona oscil6 entre 0 y 150. EL 49,7% de la
poblacion habia tenido mas de 5 parejas sexuales. Figura 45
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Figura 45: relacion entre el nUmero de personas y el nUmero de parejas sexuales
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e Vacunacioén

La vacunacién se asocia significativamente a la infeccién por VPH (p=0,000).

De las 1387 personas estudiadas, 696 tienen puesta la vacuna (50,2%) y 691 no
(49,8%). Sin embargo, la proporcién de vacunados entre los infectados (58,7%) es
mayor que entre los no infectados (27%). Algo similar sucede con la proporcion de no
vacunados, que es mayor en los no infectados (73%) que en los infectados (41,3%).

Por lo que parece existir una relacién inversa entre vacunacion y VPH.

La prueba de homogeneidad de la Chi cuadrado utilizada confirma esa asociacion
(X2=112,500, P=0,000), por lo que, a mayor vacunacion, mayor probabilidad de tener
el VPH. Sin embargo, esa relacion puede deberse a que la poblacién se vacuna cuando

le diagnostican infeccién por VPH y su médico se la aconseja. Tabla 17 y figura 46.
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Tabla 17. Analisis vacunacion e infeccion Proporcion de infectados y no infectados por

VPH segun vacunacion

Infeccion general VPH
Variable descriptiva No Si Total
\Vacunada NO 271 (73,0%) 420(41,3%) 691 (49,8%)
SI 100 (27%) 596(58,7%) 696 (50,2%)
Total 371 (100%) 1016 (100%) 1387 (100%)
Valor (o] p
IRaz()n de verosimilitudes 112,500 1 0,000

X2 (gl): Chi cuadrado (Grados de Libertad); infeccion general VPH (pasada y presente).

Figura 46. Distribucién de la variable vacunas segun infeccion general (pasada o

presente)

VACUNAS- INFECCION VPH

58,7%

41,3%

INFECCION VPH

®mVacuna No ®Vacuna Si

Infecciéon VPH (pasada y presente).

o Edad de vacunacion y VPH.

Existe una diferencia estadisticamente significativa entre las edades de vacunacion de
las personas con sin infeccion (media= 20,73 afios) y las personas con ella (media= 33

afos), p=0,000
P&gina 96 de 193



Universidad Complutense de Madrid

Tabla 18. Analisis edad de vacunacion e infeccion

Edad de vacunacion (afios)
Infeccion IC 95%
general Desviacion | Error Limite Limite
VPH N Media | tipica tipico inferior superior | Minimo | Maximo p
No 100 | 20,73 10,39 1,04 18,67 22,79 11 56
Si 596 33 10,36 0,42 32,16 33,83 9 69 0,000
Total |696 | 31,24 11,22 0,43 30,40 32,07 9 69

N= frecuencia; infeccién general VPH (pasada y presente).

Figura 47. Edad media de

vacunacion en las dos cohortes

EDAD MEDIA DE VACUNACION

(infeccion general si/no)

Anos

m Infeccion no Infeccion si

Infeccion (pasada y presente).

¢ Andlisis aspectos psicométricos segun variable “infeccién por VPH”

o Analisis funcién sexual femenina. Cuestionario FSFI.

La tabla 19 muestra la relacion entre la puntuacién global del cuestionario FSFI con la

infeccion por el VPH, en un total de 1113 personas, de las cuales 869 tienen el VPH y

244 no. Esta asociacion fue significativa (p=0,003).
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Las mujeres con VPH tuvieron una puntuacion significativamente mas baja que las

mujeres sin infeccioén.

Tabla 19. Andlisis puntuacién global FSFI e infeccion

. : Infeccion IC 95%
Dimension . _ | Desv. | Error :

general |Frecuencia|Media| . Limite |[Limite Min. | Max. p
FSFI tipica | tipico | . .

VPH inferior | superior

No 244 23,55 | 10,23 (0,65 |22,26 24,84 0 36 0,003
FSFI total | Si 869 21,27 111,34 (0,38 |20,51 22,02 0 36

Total 1113 21,77 (11,15 |0,33 [21,11 22,42 0 36

Infeccion general VPH (pasada y presente); Min: minimo; Max: maximo. Desv Tipica:

Desviacién tipica

La puntuacioén total del FSFI no llegd al punto de corte en ninguno de los dos grupos

(infectados y no infectados por VPH), aun asi, fue significativamente mas baja para las

mujeres con VPH que para las mujeres sin él, lo que sugiere que el VPH tiene un

impacto negativo en la funcién sexual femenina. Figura 48

Media(%) + IC 95%
N N N N
N w I (@]

N

20

FSFI

23155

Infeccion NO

21127

Infeccion Sl

Infeccion (pasada y presente).

Figura 48. Estudio de FSFI:

puntuacion global segun la

variable infeccion VPH
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e Andlisis salud mental. Cuestionario GHQ-12

En el andlisis global, las mujeres con VPH tienen puntuaciones significativamente mas

altas que las mujeres sin VPH (13,3% y 12,31%, respectivamente), lo que indica una

mayor percepcion de malestar psicolégico entre las infectadas frente a las no

infectadas. (Tabla 20 y gréfico 50)

Tabla 20. Andlisis puntuacion global GHQ-12 e infeccion

. : Infeccién IC 95%
Dimension | Desv. | Error _
general N | Media : : Limite | Limite | Min | Max p
GHQ-12 tipica | tipico
VPH inferior | superior
No 243 | 12,31 | 6,08 | 0,39 11,54 13,08 0 36 0,029
Puntuacion -
Si 934 | 13,30 | 6,30 | 0,21 12,90 13,70 0 36
global total
Total 1177 13,10 | 6,26 | 0,18 12,74 13,45 0 36
Infeccion general VPH (pasada y actual); Min: minimo; Max: maximo. Desv Tipica:

Desviacién tipica

Media (%) + IC 95%
)

12|31

GHQ-12

Infeccion No

Infeccion Si

Infeccidn (pasada y presente).

5.3.- Conocimiento sobre la infeccién VPH

Figura 49. Estudio de GHQ-
12: puntuacién global, segun

la variable infecciéon VPH

El VPH es una infeccion de transmisién sexual muy comun que puede causar verrugas

genitales o diferentes tipos de cancer.
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Mediante dos cuestionarios, VPH Test (Test de VPH) y VF test (Test Verdadero/Falso),
con 10 preguntas cada uno, se analiza el conocimiento sobre la infeccién por VPH en

nuestra muestra con 1.387 personas.

5.3.1. Conocimiento global

En una escala del 0 al 100, la puntuacién media que se obtiene, en el estudio, sin tener
en cuenta ninguna variable es igual a 78,61, con un minimo de 0 aciertos y un maximo
de 100. Figura 50.

El analisis del conocimiento en nuestro estudio tiene una precisién razonable para
estimar el nivel de conocimiento de las pacientes que acuden a las consultas de
ginecologia, el error tipico es de 0,62 y un IC 95% (77,39-79,83).

Tabla 21. Puntuacion media en el test de conocimiento del total de encuestados

CONOCIMIENTO

Conoci Desv. | Error IC 95% GLOBAL
miento N Media | tipica | tipico | Limite |Limite | Min. | Max. 85
inferior | superior 78,6
80
1387 (78,61 |23,16 |0,62 |77,39 |79,83 0 100 § .
N: frecuencia; conocimiento: media del VPH Test y VF test. 3]
Min: Minimo; Max; maximo :‘—; 70
Figura 50: Puntuaciéon media en el examen de conocimiento % 65
en una escala de 0 a 100
60

5.3.2.- Andlisis Multivariante mediante regresion lineal multiple para detectar las

variables independientes explicativas del conocimiento

El nivel de estudios, la infeccion por VPH, la premenopausia y la inmunosupresién son
los factores que mejor explican las diferencias de conocimiento entre las personas,

una vez controlado el efecto confusor de las covariables.
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En este sentido, se realiza un analisis de regresion lineal mulltivariante para analizar la
influencia que cada una de estas variables tiene, de forma independiente, sobre el

conocimiento de la infeccién por VPH de la poblacion.

El valor ANOVA=20,057 nos indica que este modelo formado por variables
independientes explica mejor la variabilidad en el conocimiento que un modelo sin
variables independientes (P=0,001), aunque solo sea capaz de explicar el 7,6% (R?
=0,076).

Todas las variables independientes demostraron tener una influencia significativa sobre
la variable dependiente “conocimiento”, con un coeficiente beta distinto de cero y una

significacion estadistica (sig <0,05).

La variable que mas influy6 fue el nivel de estudios, demostrando que a mayor nivel de
estudios mas conocimiento se tiene sobre el VPH (coeficiente beta de 0,168). La Unica
variable que tuvo un coeficiente beta negativo fue la inmunosupresion (beta de -0,076),
por lo que el estar inmunosuprimido era una condicién que afectaba negativamente al

grado de conocimiento sobre VPH.

Tabla 22. Variables independientes explicativas del conocimiento del VPH.
[R2 corregida=,076 (ANOVA=20,057, p<0,001)]

Coeficientes no Coeficientes
estandarizados tipificados Limite Limite
B Error tip. Beta t Sig. inferior |superior

Constante 68,340 2,055 33,249 ,000 64,306 72,374
INiveI_estudios 3,644 ,696 ,168 5,236 ,000 2,278 5,009
Ilnfeccion_vph 4,576 1,028 ,142 4,452 ,000 2,559 6,593
IPremenopausia 3,963 1,081 ,118 3,666 ,000 1,842 6,085
Ilnmunosupresion -2,820 1,193 -,076 -2,364 ,018 -5,161 -,479

Infeccion general VPH (pasada y presente); Min: minimo; Max: maximo. Desv Tipica:

Desviacion tipica
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5.3.3.- Diferencias en el conocimiento entre infectados v no infectados

El andlisis est4 basado en comparar el conocimiento (global, en cada uno de los subtest
y en cada una de las preguntas) entre las cohortes de infectados y no infectados por el
VPH, primero, sin corregir por covariables o factores de confusion y posteriormente

corregido por ellas.

Las puntuaciones medias en el examen de conocimiento de las no infectadas y de las
infectadas son: 66,39 y 82,25 respectivamente. La diferencia en la puntuacion es
estadisticamente significativa. También se observan diferencias significativas en las
puntuaciones de cada uno de los test y en cada una de las preguntas entre infectadas

y no infectadas.

Se concluye que a nivel global y en cada una de las pruebas el tener una infeccién
actual o pasada por VPH influye en el conocimiento sobre la infeccion, incluso después
de controlar el efecto por las covariables que en el analisis univariante mostraron una
p< 0,01. Esta influencia tiene relevancia clinica, aunque es pequefia > 0,2 d de Cohen
<0,5).

e Conocimiento e infeccién por VPH sin controlar por covariables.

o Analisis general, en el VPH test y en el VF test (Test Verdadero/falso)

Los resultados en el examen de conocimiento y en cada uno de los subtest son mas
altos en el grupo” infeccion” que en el grupo “no infeccién”. La diferencia es

estadisticamente significativa (p < 0,001).
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Tabla 23. Andlisis de las puntuaciones medias en el examen de conocimiento y en cada

uno de los tests, entre infectados y no infectados

Infeccion Error IC 95%
. Desv. .
general N | Media . tipic | Limite | Limite . P
tipica _ . . Min. | Max.
VPH o | inferior |superior
Test
No 371 | 66,39 33,29 1,73 |62,99 69,79 0 100 0,000
VPH
Si 1016 |82,25 23,40 0,73 |80,81 83,69 0 100
Total 1387 | 78,01 27,31 0,73 | 76,57 79,45 0 100
VFtest No 371 |67,41 33,16 1,72 | 64,03 70,80 0 100 0,000
Si 1016 |83,51 17,98 0,56 |82,41 84,62 0 100
Total 1387 | 79,21 24,11 0,65 |77,94 80,48 0 100
Conoci
_ No 371 |66,90 31,46 1,63 |63,69 70,11 0 100 0,000
miento
Si 1016 |82,88 17,42 0,55 |81,81 83,96 0 100
Total 1387 | 78,61 23,16 0,62 |77,39 79,83 0 100

Infeccion general VPH (pasada y presente); Min: minimo; Max: maximo. Desv Tipica:

Desviacién tipica

Figura 51. Representacion grafica de las puntuaciones medias en el examen de

conocimiento del grupo” infeccion” y del grupo “no infeccion”

CONOCIMIENTO E INFECCION

INFECCION S 82,88

INFECCION NO 66,9

INFECCION S 83,51

INFECCION NO 67,41

INFECCION S|

VPH TEST| VF TEST | GLOBAL

INFECCION NO

20

Media +IC95%

Infeccion: Infeccion VPH presente y pasada; IC 95%: Intervalo de confianza 95%
No hay diferencias significativas (p> 0,05) en el examen de conocimiento entre los que
tienen infeccion cuando realizan la encuesta y los que la han eliminado.
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Tabla 24. Andlisis de las puntuaciones medias en el examen de conocimiento y en cada

uno de los tests, entre infeccidén presente e infeccion pasada

Infeccién HPV Desviacion | Error IC 95%
N Media — — Min | Max p
actual tipica tipico | Limite [ Limite
inferior |[superior
NO 290 81,48 23,06 1,35 78,82 84,15 |[,00 100
VPH Test Si 726 82,56 23,54 87 80,85 84,28 [,00 | 100,
Total 1016 82,25 23,40 73 80,81 83,69 |[,00 | 100, 0,507
NO 290 83,41 17,20 1,01 81,43 85,40 |(,00 | 100
VF test Sl 726 83,55 18,29 ,68 82,22 84,89 (,00 | 100
Total 1016 83,51 17,98 ,56 82,41 84,62 (,00 | 100 |0,911
NO 290 82,45 17,15 1,01 80,47 84,43 (,00 | 100
Conocimi
Sl 726 83,06 17,54 ,65 81,78 84,34 (,00 | 100
ento (%)
Total 1016 82,88 17,42 ,55 81,81 83,96 (,00 [ 100 |0,615

N: frecuencia; Min: minimo; Max: maximo. Desv Tipica: Desviacion tipica

o Analisis del conocimiento por preguntas en el VPH test

Los resultados se muestran en porcentajes en las figuras 52-54, con el total de aciertos
entre las dos cohortes y la diferencia de aciertos entre la cohorte de infectada por VPH

y la no infectada.

Se realiza una prueba Chi cuadrado para cada una de las preguntas y en todas ellas se
obtiene una p<0,001, por lo gue podemos afirmar que el conocimiento de los infectados
por VPH (pasada o presente) es superior a los no infectados en todas las preguntas.
Tabla 25-27.
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Figura 52. Preguntas de eleccion multiple 1-4 del VPH test. Porcentaje de aciertos y

fallos entre infectados (infeccidén pasada y presente) y no infectados
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Figura 53. Preguntas de eleccion multiple 5-8 del VPH test. Porcentaje de aciertos y

fallos entre infectados (infeccidén pasada y presente) y no infectados
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Figura 54. Preguntas de eleccion multiple 9 y 10 del VPH test. Porcentaje de aciertos y

fallos entre infectados (infeccibn pasada y presente) y no infectados
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Tabla 25. Andlisis de las respuestas en el VPH test entre infectados y no infectados por
VPH. P1 test-P4 test

Infeccién general chi-
VPH cuadrado
No Si Total p
Ipltest FALLO Recuento 65 55 120
% dentro de infeccion_vph 17,5% 5,4% 8,7% 44,605
ACIERTO Recuento 306 961 1267 ,000
% dentro de infeccion_vph 82,5% 94,6% 91,3%
Total Recuento 371 1016 1387
% dentro de infeccion_vph 100,0% 100,0% 100,0%
p2test FALLO Recuento 127 207 334
% dentro de infeccion_vph 34,2% 20,4% 24,1% 27,227
ACIERTO Recuento 244 809 1053 ,000
% dentro de infeccion_vph 65,8% 79,6% 75,9%
Total Recuento 371 1016 1387
% dentro de infeccion_vph 100,0% 100,0% 100,0%
Ip3test FALLO Recuento 96 118 214
% dentro de infeccion_vph 25,9% 11,6% 15,4% 38,969
ACIERTO  Recuento 275 898 1173 ,000
% dentro de infeccion_vph 74,1% 88,4% 84,6%
Total Recuento 371 1016 1387
% dentro de infeccion_vph | 100,0% 100,0% 100,0%
[P4test FALLO Recuento 89 157 246 12,930
% dentro de infeccion_vph | 24,0% 15,5% 17,7% ,000
ACIERTO Recuento 282 859 1141
% dentro de infeccion_vph 76,0% 84,5% 82,3%
Total Recuento 371 1016 1387
% dentro de infeccion_vph | 100,0% 100,0% 100,0%

P: Pregunta; Infeccion general VPH (pasada y presente)
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Tabla 26. Andlisis de las respuestas en el VPH test entre infectados y no infectados por
VPH. P5 test-P8 test

chi-
Infeccion general cuadrado
VPH p
No Si Total
|P5test FALLO Recuento 141 142 283
% dentro de infeccion_vph 38,0% 14,0% 20,4% 88,733
ACIERTO  Recuento 230 874 1104 000
% dentro de infeccion_vph 62,0% 86,0% 79,6%
Total Recuento 371 1016 1387
% dentro de infeccion_vph |100,0% | 100,0% 100,0%
[P6test FALLO Recuento 129 284 413 5,933
% dentro de infeccion_vph 34,8% 28,0% 29,8% 015
ACIERTO Recuento 242 732 974
% dentro de infeccion_vph 65,2% 72,0% 70,2%
Total Recuento 371 1016 1387
% dentro de infeccion_vph |100,0% | 100,0% 100,0%
|[P7test FALLO Recuento 115 140 255 49,633
% dentro de infeccion_vph 31,0% 13,8% 18,4% ,000
ACIERTO Recuento 256 876 1132
% dentro de infeccion_vph 69,0% 86,2% 81,6%
Total Recuento 371 1016 1387
% dentro de infeccion_vph 100,0% 100,0% 100,0%
|[P8test FALLO Recuento 192 249 441 89,221
% dentro de infeccion_vph 51,8% 24,5% 31,8% ;000
ACIERTO Recuento 179 767 946
% dentro de infeccion_vph 48,2% 75,5% 68,2%
Total Recuento 371 1016 1387
% dentro de infeccion_vph 100,0% [ 100,0% 100,0%
% dentro de infeccion_vph 100,0% | 100,0% 100,0%

P: Pregunta; Infeccion general VPH (pasada y presente)

P&gina 109 de 193



Universidad Complutense de Madrid

Tabla 27. Andlisis de las respuestas en el VPH test entre infectados y no infectados por
VPH. P9 test-P 10 test

chi-
Infeccion general cuadrado
VPH p
No Si Total
|JP9test FALLO Recuento 205 325 530 61,140
% dentro de infeccion_vph | 55,3% 32,0% 38,2% ,000
ACIERTO Recuento 166 691 857
% dentro de infeccion_vph 44,7% 68,0% 61,8%
Total Recuento 371 1016 1387
% dentro de infeccion_vph 100,0% | 100,0% 100,0%
[P10test FALLO Recuento 88 126 214 24,854
% dentro de infeccion_vph | 23,7% 12,4% 15,4% ,000
ACIERTO Recuento 283 890 1173
% dentro de infeccion_vph 76,3% 87,6% 84,6%
Total Recuento 371 1016 1387
% dentro de infeccion_vph 100,0% | 100,0% 100,0%

P: Pregunta; Infeccion general VPH (pasada y presente)

o Analisis del conocimiento por preguntas en el VF test

Los resultados se muestran en porcentajes en las figuras 55-57, con el total de aciertos
entre las dos cohortes y la diferencia de aciertos entre la cohorte de infectada por VPH
y la no infectada.

Se realiza una prueba Chi cuadrado para cada una de las preguntas y en todas ellas se
obtuvo una p=0,000, por lo que podemos afirmar que el conocimiento de los infectados

por VPH es superior a los no infectados en todas las preguntas. Tabla 28-30.

Figura 55. Preguntas Verdadero/falso 1-4 del VF test. Porcentaje de aciertos y fallos

entre infectados (infeccion pasada y presente) y no infectados
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Figura 56. Preguntas verdadero/falso 5-8 del VF test. Porcentaje de aciertos y fallos

entre infectados (infeccion pasada y presente) y no infectados
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Figura 57. Preguntas verdadero/falso 9 y 10 del VF test. Porcentaje de aciertos y fallos

entre infectados (infeccion pasada y presente) y no infectados
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Tabla 28. Andlisis de las respuestas en el VF test entre infectados y no infectados por

VPH. VF1-VF4.
Infeccion general_Vph chi-
cuadrado
No Si Total p
VF1 FALLO Recuento 82 86 168 42,902
% dentro de infeccion_vph 22,1% 8,5% 12,1% ,000
ACIERTO Recuento 289 930 1219
% dentro de infeccion_vph 77,9% 91,5% 87,9%
Total Recuento 371 1016 1387
% dentro de infeccion_vph 100,0% 100,0% 100,0%
VF2 FALLO Recuento 104 142 246 34,268
% dentro de infeccion_vph 28,0% 14,0% 17,7% ,000
ACIERTO Recuento 267 874 1141
% dentro de infeccion_vph 72,0% 86,0% 82,3%
Total Recuento 371 1016 1387
% dentro de infeccion_vph 100,0% 100,0% 100,0%
VF3 FALLO Recuento 79 43 122 85,726
% dentro de infeccion_vph 21,3% 4,2% 8,8% ,000
ACIERTO Recuento 292 973 1265
% dentro de infeccion_vph 78, 7% 95,8% 91,2%
Total Recuento 371 1016 1387
% dentro de infeccion_vph 100,0% 100,0% 100,0%
VF4 FALLO Recuento 115 141 256 48,950
,000
% dentro de infeccion_vph 31,0% 13,9% 18,5%
ACIERTO Recuento 256 875 1131
% dentro de infeccion_vph 69,0% 86,1% 81,5%
Total Recuento 371 1016 1387
% dentro de infeccion_vph | 100,0% 100,0% 100,0%

VF: Pregunta del test enumerada. Infeccién general VPH (pasada y presente)
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Tabla 29. Andlisis de las respuestas en el VF test entre infectados y no infectados por
VPH. VF5-VF8.

Infeccién general vph chi-
cuadrado
No Si Total p
VF5 FALLO Recuento 143 211 354 42,906

,000
% dentro de infeccion_vph | 38,5% 20,8% 25,5%
ACIERTO Recuento 228 805 1033
% dentro de infeccion_vph | 61,5% 79,2% 74,5%
Total Recuento 371 1016 1387

% dentro de infeccion_vph ]100,0% 100,0% 100,0%

\VF6 FALLO Recuento 206 402 608 27,967
,000
% dentro de infeccion_vph | 55,5% 39,6% 43,8%
ACIERTO Recuento 165 614 779
% dentro de infeccion_vph | 44,5% 60,4% 56,2%
Total Recuento 371 1016 1387

% dentro de infeccion_vph ]100,0% 100,0% 100,0%

VFE7 FALLO Recuento 215 473 688 14,162
% dentro de infeccion_vph| 58,0% 46,6% 49,6% ,000
ACIERTO Recuento 156 543 699
% dentro de infeccion_vph|] 42,0% 53,4% 50,4%
Total Recuento 371 1016 1387

% dentro de infeccion_vph | 100,0% 100,0% 100,0%

\VF8 FALLO Recuento 72 35 107 84,131
% dentro de infeccion_vph 19,4% 3,4% 7.7% ,000
ACIERTO Recuento 299 981 1280
% dentro de infeccion_vph 80,6% 96,6% 92,3%
Total Recuento 371 1016 1387
% dentro de infeccion_vph 100,0% 100,0% 100,0%

VF: Pregunta del test enumerada. Infeccién general VPH (pasada y presente)
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Tabla 30. Andlisis de las respuestas en el VF test entre infectados y no infectados por
VPH. VF 9y VF10

Infeccion general Vph chi-
cuadrado
No Si Total p
VF9 FALLO Recuento 91 72 163 70,762
% dentro de infeccion_vph 24,5% 7,1% 11,8% ,000
ACIERTO Recuento 280 944 1224

% dentro de infeccion_vph 75,5% 92,9% 88,2%

Total Recuento 371 1016 1387
% dentro de infeccion_vph 100,0% 100,0% 100,0%
VF10 FALLO Recuento 102 70 172 93,843
% dentro de infeccion_vph 27,5% 6,9% 12,4% ,000
ACIERTO Recuento 269 946 1215

% dentro de infeccion_vph 72,5% 93,1% 87,6%

Total Recuento 371 1016 1387

% dentro de infeccion_vph 100,0% 100,0% 100,0%

VF: Pregunta del test enumerada. Infeccién general VPH (pasada y presente)

Con los resultados de las preguntas del VPH test y VF test, se hacen grupos con las

cuestiones mas relevantes para poder analizar mejor los resultados. Figura 58.

Del analisis se extraen las siguientes apreciaciones:

- Las preguntas relacionadas con la transmision del VPH: Ambos grupos saben que es
de transmision sexual (>80% de aciertos) y que no necesariamente se asocia a
infidelidad (>70% de aciertos en ambos grupos), sin embargo, se confian pensando que
con el preservativo, el VPH no se contagia (porcentaje de fallos en el grupo “no

infeccion=55% y en el grupo “infecciéon” = 40%)

- Las preguntas relacionadas con el curso de la infeccion, en su mayor parte
asintomatica y con la eliminacion espontdnea (VPH 8, VPH 9, VF 4 y VF 5): En este
apartado hay notables diferencias entre las infectadas por el VPH (80,5% de aciertos)

y las no infectadas (60% de aciertos)
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- Las preguntas relacionadas con la afectacion a ambos sexos (VPH 5y VF7): el 60%
de las no infectadas piensa que afecta tanto a hombres como a mujeres, frente al 86%
de las infectadas. Sin embargo, ambos grupos fallan en = 50% cuando se les pregunta

si la afectacién es igual en ambos sexos

- La pregunta relacionada con la utilidad de la citologia como herramienta de cribado
del cancer de cuello de utero (VPHL10), la tienen claro ambos grupos con > 75% de

aciertos.

-La asociacion del VPH con otras patologias, cancer de ano, vulva, verrugas genitales
(VPH 4y VPHY): >85% de las infectadas lo asocia bien, sin embargo, entre las no
infectadas lo asocian més a las patologias malignas (76%) que a las verrugas genitales
(69%)

- La aceptabilidad de la vacuna (VF 8 y VPHG): 230% piensa del total de encuestadas

piensan que no es muy eficaz, de hecho, > del 80% tienen claro que hay que continuar

con las citologias después de la vacunacion.
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Figura 58. Andlisis de los resultados del VPH test y del VF test, agrupados por

categorias

Cuestiones mas relevantes
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Infeccién: Infeccibn VPH pasada y presente; CCU: Cancer de cuello de utero.
Transmision sexual: VF3; Proteccion preservativo: VF 6; Infidelidad/estabilidad pareja:
media de VF1y VF2; Curso asintomatico y eliminacién: media de VPH 8, VPH9 y VF 5;
VPH implica CCU: VF4; Afecta a ambos sexos: VPH5; por igual: VF7; Citologia como
cribado: VPH10; VPH y cancer de vulvay ano: VPH 4; VPH y verrugas: VPH 7; Citologia
tras la vacunacion: VF 8; Vacuna muy eficaz: VPH 6.
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° Conocimiento e infeccion por VPH (pasaday actual) corregido por

covariables.

Se compara el conocimiento sobre el VPH de los dos grupos, infectados y no infectados
por VPH, una vez corregidas las diferencias entre ellos por las covariables que pueden
tener un efecto confusor sobre el conocimiento: paridad, estabilidad de pareja, nUmero
de parejas sexuales, tabaco, alcohol, anticoncepcion, tipo de anticonceptivo, ITS,
vacunacion si/no, edad de vacunacién, premenopausia, puntuacién en el GHQ-12 y en
el FSFI.

Se estudia, a su vez la relevancia que esa diferencia pueda tener en el conocimiento

sobre la infeccion del VPH.

Los resultados se muestran en las tablas 31 y 32 en forma de medias ajustadas, con
los errores tipicos, intervalos de confianza y las comparaciones por pares de las
variables dependientes conocimiento, VPH test y VF test, que son porcentajes.

Las puntuaciones medias en el examen de conocimiento entre infectados y no
infectados son: 84,82 y 80,46 respectivamente. En ambos grupos, al corregirlas por
covariables, las puntuaciones suben y la diferencia entre ellos se hace de magnitud es
pequefia (> 0,2 d < 0,5). No obstante, la infeccion sigue influyendo significativamente

sobre el conocimiento,
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Tabla 31. Descriptivo puntuaciones en el examen de conocimiento y en cada uno de los

test de los grupos infeccion Si/No

Infeccién IC 95%
general N Media Error tipico | Limite o .
. : Limite superior
VPH inferior
Test 78,67 1,46 75,80 81,54
No 371
VPH
Si 1016 84,00 0,73 82,57 85,43
VFtest No 371 82,25 ,950 80,39 84,11
Si 1016 85,64 473 84,71 86,57
Conoci
: No 371 80,46 0,95 78,59 82,33
miento
Si 1016 84,82 ,48 83,89 85,75

Infeccién general: Infecciobn pasada y presente; N: frecuencia; Min: minimo; Max:

maximo. IC 95%: intervalo de confianza 95%

Tabla 32. Andlisis de la diferencia en las puntuaciones medias en el examen de
conocimiento y en cada uno de los test entre infectados y no infectados

Tamarno del
efecto

IC 95% para la diferencia
(d de Cohen)

VF test

(hinfeccion (J)infeccio Diferencia de Error Limite Limite
_vph n_vph medias (I-J) tip. p inferior superior
Conocimiento en 4,36 1,08 |,000 2,23 6,48 0,37 (0,22 -
general 0,52)
Conocimiento en el 5,33 1,67 | ,001 2,07 8,59 0,26 (0,11 -
VPH test 0,41)
Conocimiento en el 3,39 1,08 |,002 1,28 5,50 0,34 (0,19- 0,49)

(I-J): diferencia en la puntuacién media entre (l)Infeccién VPH y (J) No infeccion VPH;

infeccion general: infeccion pasada y presente

o Comparacion diferencia de medias en las dos pruebas

La diferencia de medias (I-J) hace referencia a la diferencia de puntuacién entre el grupo

infectado por VPH (1) y el grupo no infectado (J), en las dos pruebas sobre conocimiento.
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En la figura 59 se muestran los resultados de estas diferencias con sus IC 95%. Estos
intervalos no incluyen el cero, lo que indica que la diferencia es estadisticamente
significativa y ademas podemos estar 95% seguro de que todos los intervalos de

confianza contienen las diferencias reales.

Ambos grupos, infectados por VPH y no infectados, tuvieron mas dificultad para
responder al VPH test, las medias de puntuacién fueron mas bajas (84,00 y 78,67
respectivamente). Ademas, la diferencia en la puntuacién entre los dos grupos es mayor
en el VPH test.

Figura 59: Representacion gréafica de las diferencias en las puntuaciones del examen

de conocimiento y de cada uno de los subtest entre “infeccion” y “no infeccion”

CONOCIMIENTO

e Diferencia infeccion SI/No

Diferencia de media+ IC 95%
N
w
O

Conocimiento general VPH Test VF Test

Infeccion general (infeccién pasada y presente). Diferencias corregidas por

covariables. Los resultados se presentan en valores absolutos

5.3.4.- Diferencias en el conocimiento sequn el nivel de estudios

Se compara el conocimiento sobre el VPH que los tres grupos (nivel académico basico,

instituto/FP y universitarios), una vez corregidas las diferencias entre ellos por las
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covariables que pueden tener un efecto confusor sobre el conocimiento: paridad,
estabilidad de pareja, nUmero de parejas sexuales, tabaco, alcohol, anticoncepcion, tipo
de anticonceptivo, ITS, vacunacion si/no, edad de vacunacion, premenopausia,

puntuaciéon en el GHQ-12 y en el FSFI.

En la puntuacién final del examen de conocimiento y en los dos subtest, el nivel de
estudios influye en el resultado una vez controlado el efecto por las covariables
consideradas Tamarfio del efecto (d de Cohen) relevante clinicamente de magnitud
pequefia (0,2 < d < 0,50), moderada (0,5 < d < 0,80) a grande (d > 0,80).

. Conocimiento en general- Nivel de estudios.

Los resultados se muestran en las tablas 33 y 34 en forma de medias ajustadas, con
sus intervalos de confianza y las comparaciones por pares de la variable conocimiento.
Se observa como la puntuacion media en el examen de conocimiento aumenta con el
nivel de estudios. El grupo universitarios tiene la media mas alta (84,87), seguido del
grupo instituto/FP (81,38) y, por ultimo, del grupo estudios basicos (71,59). A su vez,
las puntuaciones en cada uno de los test son més alta conforme mayor es el nivel

académico.

Se analizan las diferencias de puntuacion entre los grupos en el examen en general y

en cada uno de los test y se observa que son significativas.

Segun el efecto d de Cohen la relevancia clinica de estas diferencias es grande entre
el grupo universitario y con estudios basicos (d de Cohen= 0,96); media entre el grupo
instituto/FP y con estudios basicos (d de Cohen=0,71) y baja entre el grupo universitario
y el grupo instituto/FP (d de Cohen= 0,25).
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Tabla 33. Descriptivo puntuaciones en el examen de conocimiento y en cada uno de los

test de cada uno de los grupos segun nivel académico

IC 95%
Conocimie [Nivel de
nto estudios Media Desv. Error | Limite inferior Limite superior
VPH test  Bésicos 70,40 2,65 65,20 75,59
Instituto/FP 80,34 1,41 77,57 83,11
Universitarios 83,70 1,043 81,66 85,75
\VF test Basicos 72,78 1,69 69,46 76,10
Instituto/FP 82,42 0,90 80,65 84,19
Universitarios 86,03 0,67 84,72 87,34
Conocimie Basicos 71,59 1,71 68,23 74,95
nto general |\ qtjtyto/Fp 81,38 0,91 79,59 83,17
Universitarios 84,87 0,67 83,55 86,189

Desv. Error: Desviacion error; IC 95%: Intervalo de Confianza; Conocimiento general:

puntuacion global en el examen de conocimiento
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Tabla 34. Andlisis de las diferencias en las puntuaciones medias del examen de

conocimiento y de cada uno de los test, segun nivel académico

(1) Nivel de IC 95% para la
Estudios Diferencia diferencia Tamaiio del
Conocimi |(3)Nivel de de medias Limite  |Limite _ [erecto
ento estudios (1)  |Desv. Error p |nferior superior [(@de€ Cohen)
VPH test Béasico— ,002 -13,94 -5,33 0,47 (0,26-0,68)
Instituto/FP -9,94 3,00
Basico- -13,31 2,85 ,000 -17,61 -8,89 (0,63 (0,44-0,83)
Universitario
Instituto/FP- -3,36 1,76 ,056 -5,81 -1,41  |NA
Universitario
VF test Basico—
] -9,64 1,92 0,000 -13,94 -5,33 0,70 (0,49-0,91)
Instituto/FP
Basico-
] o -13,25 1,82 0,000 -17,61 -8,89 0,96 (0,76-1,16)
Universitario
Instituto/FP-
] o -3,61 1,12 0,001 -5,81 -1,41 |0,26 (0,14-0,38)
Universitario
Conocimi Béasico— -9,79 1,94 ,000 -14,14 -5,44 0,71 (0,50-0,92)
ento Instituto/FP
[oeneral
Basico- -13,28 1,84 ,000 -17,69 -8,87 [0,96(0,77-1,16)
Universitario
Instituto/FP- -3,49 1,14 ,002 -5,71 -1,26  |0,25(0,14-0,37)
Universitario

(I-J): diferencia en la puntuacién media entre los grupos. IDesv. Error: Desviacion error;

IC 95%: Intervalo de confianza 95%

. Comparacion diferencia de medias en las pruebas

En la figura 60 se muestran las diferencias en las puntuaciones medias del examen de
conocimiento de los tres grupos con sus IC 95%. El resultado de la diferencia de medias
se ha puesto en valor absoluto. Estos intervalos no incluyen el cero, lo que indica que
la diferencia es estadisticamente significativa y ademéas podemos estar 95% seguro de

gue todos los intervalos de confianza contienen las diferencias reales.
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Figura 60: Representacion gréfica de las diferencias en las puntuaciones medias en el

examen de conocimiento entre los grupos, segun nivel académico.
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I-J: diferencia de medias entre los grupos segun nivel académico. Los resultados se
presentan en valores absolutos

° Conocimiento, nivel de estudios e infeccidén por VPH corregido por
covariables.

Se ha visto que tanto la condicién de infeccion por VPH como el nivel académico
influyen en el conocimiento que se tiene sobre la infeccién. Ahora vamos a analizar

como estas dos variables interactlan juntas con el conocimiento.

Las diferencias se corrigen por las covariables que pueden tener un efecto confusor
sobre el conocimiento: paridad, estabilidad de pareja, nimero de parejas sexuales,
tabaco, alcohol, anticoncepcion, tipo de anticonceptivo, ITS, vacunacion si/no, edad de

vacunacion, premenopausia, puntuacion en el GHQ-12 y en el FSFI.

Los resultados de las pruebas de conocimiento se describen en la tabla 35 en forma de

medias ajustadas con sus intervalos de confianza.

Se observa que el grupo que obtiene una mayor puntuacion en el examen de

conocimiento es el de las personas universitarias infectadas, con un 86,50. y el grupo
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gue obtiene la menor puntuacion es el de las personas con estudios basicos, sin
infeccién, con un 66,14 de puntuacion media. La diferencia entre estos dos grupos es
de 20,37 puntos, lo que muestra una brecha significativa en el conocimiento sobre la

infeccion.

Sucede algo similar en cada uno de los test del examen.

Se estudian por parejas, todas las posibles combinaciones entre nivel de estudios y
estatus de infeccién, para valorar cuales de esas diferencias son estadisticamente

significativas y clinicamente relevantes Los resultados se muestran en la tabla 36.

Las diferencias entre infectados y no infectados son significativas en el grupo con
estudios béasicos y de moderada/alta relevancia, segun el efecto d de Cohen. En el resto

de los niveles académicos, no se encuentran diferencias.

Esto implica que la infeccién por el VPH solo influye en el conocimiento de las personas
con estudios bésicos. Cuando ya hay estudios superiores, el tener infeccién no parece
aumentar el conocimiento sobre el VPH. Figura 62.

Todas las comparaciones segun el nivel académico, tanto en el grupo de infectados
como en el de no infectados, son significativas, de mayor relevancia (efecto d de Cohen)
cuando se comparan el grupo con estudios basicos con grupos que tienen estudios
superiores. La Unica comparacion no significativa es dentro del grupo de no infectados,

las puntuaciones medias de los universitarios y los que tienen estudios “instituto/FP”.
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Tabla 35. Descriptivo de las puntuaciones medias del examen de conocimiento segun

nivel académico e infeccion

Conocimi
Intervalo de confianza 95%
ento
Nivel de . . Limite Limite
. Infeccion | Media Desv. Error : . :
estudios inferior superior
VPH test . No 66,14 2,85 60,56 71,72
Basicos
Sl 77,04 1,91 73,30 80,78
. No 79,26 1,62 76,09 82,44
Instituto/FP
Si 83,49 0,85 81,84 85,15
. - No 83,24 1,21 80,87 85,61
Universitarios
Si 86,50 0,60 85,33 87,67
VF test _ No 61,82 4,40 53,19 70,45
Basicos
Sl 78,98 2,95 73,20 84,76
: No 77,35 2,51 72,44 82,26
Instituto/FP
Si 83,33 1,31 80,77 85,90
- No 82,46 1,87 78,79 86,12
Universitarios _
Si 84,95 ,92 83,14 86,76
Conocimi No 70,45 2,81 64,94 75,97
Basicos
ento s 75,10 1,89 71,41 78,80
general
: No 81,18 1,60 78,04 84,31
Instituto/FP :
Si 83,65 0,84 82,01 85,29
Universitarios No 84,02 1,20 81,67 86,36
Si 88,04 0,59 86,89 89,20

Infeccion general VPH (infeccién pasada y presente); Desv. Error: Desviacién error; IC
95%: Intervalo de confianza 95%. Conocimiento general: puntuacion media en el

examen de conocimiento
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Figura 61: Representacion grafica de las puntuaciones medias en el examen de

conocimiento, segun infeccién y nivel de estudios
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IC 95%: Intervalo de confianza 95%; Infeccidn (infeccién pasada y presente)

Se estudian por parejas, todas las posibles combinaciones entre nivel de estudios y
estatus de infeccién, para valorar cuales de esas diferencias son estadisticamente
significativas y clinicamente relevantes Los resultados se muestran en la tabla 36.

La infeccion por el VPH solo influye en el conocimiento de las personas con estudios
basicos. Cuando ya hay estudios superiores, el tener infeccién no parece aumentar el
conocimiento sobre el VPH. Las diferencias observadas son de moderada/alta
relevancia, segun el efecto d de Cohen. Figura 62

Entre personas infectadas por VPH, las que tienen un mayor nivel de estudios obtienen
puntuaciones significativamente superiores. Sucede algo similar entre personas no
infectadas. Las diferencias son de mayor relevancia (efecto d de Cohen) cuando se
comparan las personas con estudios basicos con el resto de los grupos que tienen

estudios superiores.

La uUnica comparacion no significativa es dentro del grupo de no infectados, las
puntuaciones medias de los universitarios y los que tienen estudios “instituto/FP”.
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Tabla 36. Diferencias en las puntuaciones medias en el examen de conocimiento segun

infeccién y nivel académico

IC 95% para la
: . Tamafio del
diferencia
efecto
() nivel J) nivel Diferencia
L o : Desv. : .| (d de Cohen)
estudios*infec | estudios*infec |de medias s P Inferior | Superior
rror
cion vph cion vph (1-3)
Basicos*vph= 0,79 (0,40-
. . -10,90 3,43 0,013 |-20,40 -1,40
Basicos*vph= | Si 1,19)
no Instituto/FP*vp 0,95 (0,58-
-13,13 3,27 0,001 |-22,32 -3,94
h=no 1,32)
Universitario*v 1,24 (0,89-
-17,10 3,09 0,000 |-26,04 -8,16
ph =no 1,59)
Basicos*vph= | Instituto/FP*vp 0,47 (0,22-
, , -6,45 2,09 [0016 |-12,16 |-0,75
Si h=si 0,72)
Universitarios* 0,69 (0,45-
. -9,46 2,00 0,000 |-15,18 -3,73
vph=si 0,93)
Instituto/FP*vp
. -4,23 1,83 0,082 |-8,79 0,33 NA
Instituto/FP*vp | h=si
h=no Universitario*v
-3,97 2,02 0,148 |-8,81 0,86 NA
ph=no
Instituto/FP*vp | Universitario*v 0,22 (0,08-
. . -3,00 1,04 0,026 |-5,79 -0,22
h=si ph=si] 0,36)
Universitarios* | Universitario*v
. -3,26 1,35 0,078 |-6,73 0,21 NA
vph=no ph=si

(I-J): Diferencia conocimiento); Variables independientes: nivel de estudios e infeccion;
(1-J) diferencia en la media de conocimiento segun el nivel de estudios e infeccion. NA
(No Aplicable: diferencias no estadisticamente significativas). IC 95%: intervalo de

Confianza 95%. VPH: infeccién pasada y presente
La figura32 compara las diferencias entre los test y se observa cémo ademas de la

diferencia significativas entre infectados y no infectados dentro de estudios basicos, en

el VF test también hay diferencias dentro de los universitarios.
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Figura 32. Representacion grafica de las diferencias en las puntuaciones medias en el
examen de conocimiento y en cada uno de los test entre infectados y no infectados,

dentro del mismo nivel académico
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IC 95%: intervalo de Confianza 95%. Infeccion: infeccién pasada y presente. Los

resultados se presentan en valores absolutos

En la figura 33 se muestran las diferencias observadas segun nivel académico entre los
infectados. Se observa como el nivel académico influye en el VF test, pero no en el VPH
test. Sin embargo, entre los no infectados solo se observan diferencias en ambas

pruebas al comparar las personas con estudios basicos, del resto
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Figura 33. Representacion grafica de las diferencias en las puntuaciones medias del
examen de conocimiento entre las personas con distinto nivel académico, dentro de los

grupos “infeccion SI/No”
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IC 95%: intervalo de Confianza 95%. Infeccion: infeccion pasada y presente. Los
resultados se presentan en valores absolutos
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5.3.5.- Conocimiento y premenopausia controlado por covariables

Se estudia el conocimiento sobre la infeccion que tiene la poblacién segun su condicion

de premenopausia.

Las diferencias encontradas en las puntuaciones del examen se corrigen por las
covariables que pueden tener un efecto confusor sobre el conocimiento: paridad,
estabilidad de pareja, nUmero de parejas sexuales, tabaco, alcohol, anticoncepcion, tipo
de anticonceptivo, ITS, vacunacion si/no, edad de vacunacion, premenopausia,

puntuaciéon en el GHQ-12 y en el FSFI.

En la tabla 37 se muestran las puntuaciones medias ajustadas de las pacientes

menopausicas y las premenopausicas, con sus intervalos de confianza.

Las mujeres menopdausicas obtienen una puntuacion media en el examen de
conocimiento= 78,37 y las premenopausicas de 83,71. Hay una diferencia de 5,34
puntos porcentuales, que es estadisticamente significativa y de magnitud pequefa (d
de Cohen=0,39). En el VPH test es donde se observan las mayores diferencias entre
ambos grupos. Tabla 38

Tabla 37. Descriptivo de las puntuaciones medias en el examen de conocimiento y en

cada uno de los test segun el estatus de premenopausia

Intervalo de confianza 95%
[Conocimiento Premenopausia Media |Desv. Error Limite inferior |Limite superior

VPH test No 76,07 1,69 72,75 79,39

Si 82,84 0,91 81,06 84,63

VF test No 80,67 1,10 78,50 82,83

Si 84,57 0,59 83,41 85,73

Conocimiento No 78,37 1,11 76,20 80,53
general Si 83,71 0,59 82,54 84,87

Desv. Error: Desviacion error; IC 95%: Intervalo de confianza 95%. Conocimiento

general: puntuacion media en el examen de conocimiento
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Tabla 38. Andlisis de las diferencias de puntuacién en el examen general y en cada

uno de los subtest entre premenopausia Si/No

Tamafio
Conocimiento (%) del efecto
Comparacion por parejas
& Aoyl Diferencia (d de
|(I)Premen0p (J)Premenopauside medias | Desv. IC 95% para la diferencia i)
|ausia No ia Si (I-J) Error p [Limite inferior [Limite superior
VPH test 0,49(0,36-
-6,78 1,92 |0,000 -10,55 -3,01
0,62)
VF test 0,28 (0,15-
-3,90 1,25 |0,002 -6,36 -1,45
0,41)
Conocimiento general 0,39 (0,23-
-5,34 1,26 |0,000 -7,80 -2,88 0.54)

Premenopausia Si (I); Premenopausia No (J) = menopausia; IC 95%: intervalo de
confianza 95%; Desv. Error: Desviacion Error

° Comparacion diferencia de medias en las pruebas

La diferencia de medias (I-J) hace referencia a la diferencia de puntuacion entre el grupo
premenopausico(l) y el grupo menopausico (J), en las dos pruebas sobre conocimiento.
En la figura 64 se muestran los resultados en valor absoluto, de estas diferencias con

sus IC 95%. Estos intervalos no incluyen el cero, lo que indica que son significativas.

Figura 64. Representacion gréafica de las diferencias en las puntuaciones medias del

examen de conocimiento entre menopausicas y premenopausicas
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Premenopausia si/ premenopausia No: menopausia. IC 95%: Intervalo de Confianza
95%. Los resultados se presentan en valores absolutos

. Conocimiento, premenopausia e infeccion, controlado por covariables.

Se ha visto que tanto la condicion de infeccion por VPH como el estado de
premenopausia influyen en el conocimiento que se tiene sobre la infeccién. Ahora

vamos a analizar como estas dos variables interactian juntas con el conocimiento.

Las diferencias se corrigen por las covariables que pueden tener un efecto confusor
sobre el conocimiento: paridad, estabilidad de pareja, nimero de parejas sexuales,
tabaco, alcohol, anticoncepcion, tipo de anticonceptivo, ITS, vacunacion si/no, edad de
vacunacion, premenopausia, puntuacion en el GHQ-12 y en el FSFI.

La puntuacién media en el examen de conocimiento es superior en el grupo de personas
premenopausicas independientemente de si tienen o no infeccion por VPH (86,06% y
81,36%, respectivamente). La puntuacion mayor la obtiene el grupo de premenopausia

con infeccion (media=86,06%).
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Figura 65. Representacion grafica de la puntuacion media en el examen de

conocimiento segln premenopausia e infeccion
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Puntuacién media en el examen de conocimiento, no en los subtest. IC 95%: intervalo

de confianza 95%

Tabla 39. Descriptivo con las puntuaciones medias en el examen general y en cada uno

de los subtest, segun estado de premenopausia e infeccion

Conocimi
Intervalo de confianza 95%
ento
. . . Limite Limite
Premenopausia Infeccion | Media Desv. Error | . . .
inferior superior
VPH test N No 72,60 2,93 66,85 78,35
0
Sl 80,56 1,63 77,36 83,75
- No 79,53 1,69 76,21 82,85
i
Si 85,13 0,81 83,53 86,73
VF test N No 80,20 1,91 76,45 83,95
0
Sl 82,16 1,06 80,08 84,24
- No 81,13 1,10 78,97 83,30
i
Si 86,98 0,53 85,94 88,02
Conocimi No 76,40 1,92 72,64 80,16
ento No - 81,36 1,06 79,27 83,44
general
S No 80,33 1,11 78,17 82,50
i
Si 86,06 0,53 85,01 87,10

Desv. Error: Desviacion error; IC 95%: Intervalo de confianza 95%. Conocimiento

general: puntuaciéon media en el examen de conocimiento
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Se estudia si las diferencias en las puntuaciones medias del examen de conocimiento
son significativas entre los distintos grupos, segun premenopausia e infeccion. Los

resultados se muestran en la tabla 40.

El estar o no infectado por VPH influye en el conocimiento general de las personas
premenopausicas, pero no de las menopausicas. Esta diferencia es estadisticamente

significativa (p=0,000) y de moderada relevancia (d de Cohen=0,34).

Las personas premenopausicas infectadas por el VPH obtienen puntuaciones medias
en el examen de conocimiento significativamente superiores a las menopausicas con
Sin

embargo, cuando no tienen infeccién, esas diferencias entre premenopausia y

infeccion (P=0,000), la magnitud del efecto es pequefia ((d. de Cohen=0,41).

menopausia no son significativas

Tabla 40. Andlisis de las diferencias en las puntuaciones medias en el examen de

conocimiento segun premenopausia e infeccion

. IC 95% para la
Conocimiento ] i
%) diferencia Tamafio
: del efecto
Diferenc
- L . (d de
(I) Infeccion VPH | (J) Infeccion VPH |ia de [ Desv. : .
. : : P Inferior [ Superior [ Cohen)
*Premenopausia |* Premenopausia | medias | Error
(I-9)
Premenopausia= | Premenopausia=
_ -4,96 2,19 0,07 -10,21 0,29 NA
No*vph=No Si*VPH=No
Premenopausia= | Premenopausia= 0,41 (0,26-
. : : -5,72 1,23 0,000 |-8,88 -2,56
No*vph=Si Si*VPH=Si 0,57)
Premenopausia= | Premenopausia=
. 3,93 2,21 0,15 -1,03 8,89 NA
No*vph=Si No*VPH=No
Premenopausia |Premenopausia= 0,34 (0,20-
, _ , -4,70 1,19 |0,000 |-7,67 -1,73
=Si*vph=No Si*VPH=Si 0,47)
(I-J) Diferencia de puntuaciones medias; NA: no aplicable (diferencias no

estadisticamente significativas); VPH: Infeccion VPH pasada y presente; IC 95%:

intervalo de Confianza 95%. Puntuacién media del examen de conocimiento, no de los

subtest
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Si analizamos por separado cada uno de los subtest, se observan:

Las personas premenopausicas infectadas por el VPH obtienen puntuaciones
significativamente mayores que las no infectadas en ambos subtest. En el VPH
test parece, la significacion estadistica no es apreciable, sin embargo, la hay
(0,048), aunque muy préxima a 0,05. La relevancia de las diferencias en ambos
test es pequefia (> 0,2 d< 0,5).

Entre personas infectadas por el VPH, las premenopausicas obtienen
puntuaciones significativamente superiores en ambos test.

El efecto de estas diferencias es de magnitud pequefia (>0,2 d<0,5)

P&gina 137 de 193



Universidad Complutense de Madrid

Figura 66. Representacion grafica de las diferencias de puntuacion en los subtest segun
si estan o no infectadas por el VPH entre personas premenopausica y personas

menopausicas.
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Infeccion: infeccion VPH pasada y presente; IC 95%: Intervalo de Confianza 95%. Los

resultados se presentan en valores absolutos
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Figura 67. Representacion gréafica de la diferencia de puntuacion en los subtest entre

personas premenopausicas y menopausicas, dentro del grupo infeccién SI/No
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Infeccion: infeccion VPH pasada y presente; IC 95%: Intervalo de Confianza 95%; Los

resultados se presentan en valores absolutos
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5.3.6.- Conocimiento e inmunosupresion, controlado por covariables

Se estudia el conocimiento sobre la infeccién que tiene la poblacién segun el estado de
inmunosupresion. Los datos sobre el conocimiento se muestran como puntuaciones
medias en los test de conocimiento, una vez ajustadas las diferencias por las
covariables que pueden tener un efecto confusor sobre el conocimiento: paridad,
estabilidad de pareja, nUmero de parejas sexuales, tabaco, alcohol, anticoncepcion, tipo
de anticonceptivo, ITS, vacunacion si/no, edad de vacunacion, premenopausia,

puntuaciéon en el GHQ-12 y en el FSFI.

o Conocimiento en general e inmunosupresion.

La puntuacion media en el examen de conocimiento es mayor en el grupo sin
inmunosupresion que en los grupos con inmunosupresion o VIH. EN la tabla 41 se
muestran los resultados de las pruebas de los tres grupos, con sus medias ajustadas e

intervalos de confianza.

Tabla 41. Descriptivo con las puntuaciones medias en el examen de conocimiento y en

cada uno de los subtest segun el estado de inmunosupresion

Intervalo Confianza 95%

IConocimientoEstado de

inmunosupresion Media Desv. Error | Limite inferior Limite superior

VPH test No 82,05 0,83 80,43 83,68
Sl 65,29 4,98 55,52 75,06
VIH 71,74 6,40 59,20 84,28
VF test No 84,10 0,54 83,04 85,16
Sl 81,86 3,24 75,50 88,21
VIH 82,32 4,16 74,16 90,48
[Conocimiento No 83,08 0,54 82,01 84,15
general SI 73,57 3,27 67,17 79,97
VIH 77,03 4,19 68,81 85,25

Desv. Error: Desviacion error; IC 95%: Intervalo de confianza 95%. Conocimiento

general: puntuacion media en el examen de conocimiento; VIH: Virus de la
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Inmunodeficiencia Humana. Desv. Error: desviacion Error

Si comparamos la puntuacion media en las pruebas de conocimiento en general los
inmunosuprimidos obtienen puntuaciones significativamente mas bajas que los no
inmunosuprimidos, con una moderada relevancia (d de Cohen=0,69).

Las diferencias de puntuacion se muestran en la figura 91 en términos absolutos

Tabla 42. Diferencias en las puntuaciones medias en el examen de conocimiento y en

cada uno de los subtest, segun estado de inmunosupresion

(1) IC 95% para la
Inmunosupresio diferencia Tamafio del
n Diferencia Limite efecto
Conocimi [(J)INmunosupre |de medias Limite  |superior (d de Cohen)
ento sion (1-3) Desv. Error p inferior
VPH test |Inmunosupresio
16,77 5,05 0,003 4,67 28,87 0,79 (0,53-1,06)
n No-SlI
Inmunosupresio
10,32 6,45 0,330 -5,13 25,76 |NA
n No-VIH
Inmunosupresio
. -6,45 8,11 1,000 -25,87 12,97 |NA
Si-VIH
VF test  |Inmunosupresio
2,25 3,29 1,000 -5,62 10,11 |NA
n No-SlI
Inmunosupresio
1,78 4,20 1,000 -8,26 11,83 |NA
n No-VIH
Inmunosupresio
. -0,46 5,28 1,000 -13,09 12,17 |NA
Si-VIH
Conocimi [Inmunosupresi6
9,51 3,31 0,012 1,58 17,44 0,69 (0,43-0,96)
ento n No-SlI
general
Inmunosupresio
6,05 4,23 0,458 -4,08 16,17 |NA
n No-VIH
Inmunosupresio
. -3,46 5,32 1,000 -16,18 9,27 |NA
Si-VIH

(I-J3): diferencia en las puntuaciones medias; NA: no aplicable (diferencias no

estadisticamente significativas); VIH: Virus de la Inmunodeficiencia Humana.
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. Comparacion diferencia de medias en las pruebas

Figura 68. Representacién grafica de las puntuaciones medias en el examen de

conocimiento, segun el estado de inmunosupresion
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Diferencia (I-J) en la puntuacion media en el VF Test segun estatus de
inmunosupresion; IC 95% : Intervalo de confianza 95%. Los resultados se presentan
en valores absolutos

o Conocimiento en general, inmunosupresion e infeccion.

Se ha visto que tanto la condicion de infeccion por VPH como el estado de
inmunosupresion influyen en el conocimiento que se tiene sobre la infeccion. Ahora
vamos a analizar como estas dos variables interactdan juntas con el conocimiento.
Las mujeres con el sistema inmune sano obtienen puntuaciones mas altas en el examen

de conocimiento que las que presentan inmunosupresion o VIH, independientemente

de si han pasado o no por una infeccion por VPH
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Tabla 43. Descriptivo puntuaciones medias en el examen de conocimiento y en cada

uno de los subtest segln infeccién e inmunosupresion

Conocimi
ento Intervalo de confianza 95%
Infeccion nmunosu Media Desv. Error Limite Limite
presién inferior superior
VPH test No 79,55 1,47 76,68 82,43
No Si 54,00 9,33 35,72 72,28
VIH 60,00 12,04 36,40 83,60
No 84,55 0,78 83,03 86,08
Si Si 76,57 3,52 69,66 83,48
VIH 83,48 4,35 74,96 92,00
VF test No 81,98 0,95 80,11 83,85
No Si 78,00 6,06 66,11 89,89
VIH 83,33 7,83 67,99 98,68
No 86,23 0,51 85,23 87,22
Si Si 85,71 2,29 81,22 90,21
VIH 81,30 2,83 75,76 86,85
Conocimi No 80,77 0,96 78,88 82,65
ento No si 66,00 6,11 54,02 77,98
general
VIH 71,67 7,89 56,20 87,13
No 85,39 0,51 84,39 86,39
Si Si 81,14 2,31 76,62 85,67
VIH 82,39 2,85 76,81 87,98

VIH: Virus de la Inmunodeficiencia Humana. Infeccién: Infeccion por VPH pasada y

presente
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Figura 69. Representacion grafica de la puntuacibn media en el examen de

conocimiento segun inmunosupresion e infeccion por VPH
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HIV: Virus de la Inmunodeficiencia Humana. Infeccién: Infeccion por VPH pasada y
presente; IC 95% : Intervalo de confianza 95%

Se estudian si esas diferencias en el conocimiento sobre el VPH son significativas y si
tienen relevancia. Se observa que la Unica diferencia con significacién estadistica es
entre mujeres con su sistema inmune normal, donde las infectadas por VPH obtienen

puntuaciones superiores. El efecto de esa diferencia es pequefio (d de Cohen=0,34).

El resto de diferencias numéricas entre inmunodeprimidos, VIH y no inmunodeprimidos,
aunque son grandes, no alcanzan la significacion estadistica Los IC 95% son muy
amplios y esto se debe a que el tamafio de muestra en los subgrupos que reciben

inmunosupresion y HIV son muy pequefios en el nimero de efectivos.

Los resultados de esas diferencias se presentan en la tabla 44 con sus medias e
intervalos de confianza en la tabla 44.
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Tabla 44. Analisis de las diferencias en las puntuaciones medias en el examen de

conocimiento segun inmunosupresion e infeccion.

Conocimiento IC 95% para la
(%) diferencia Tamafio
Diferenc del efecto
0] () :
: . |ia de | Desv. : : d de
Inmunosupresio | Inmunosupresio . P Inferior | Superior
. . medias | Error Cohen)
n *Infeccién VPH | n * Infeccion VPH (1-0)
Inmunosupresio
: . 14,77 6,19 0,255 |-3,39 32,93 NA
Inmunosupresié |n=Si *vph=No
n=No *vph=No Inmunosupresio
9,10 7,95 1,000 |-14,23 32,43 NA
n=VIH *vph=No
Inmunosupresio
: . _ 4,25 2,37 1,000 |-2,70 11,19 NA
Inmunosupresié |n=Si *vph=Si
n=No *vph=Si Inmunosupresio
: 3,00 2,89 1,000 |-5,50 11,50 NA
n=VIH*vph=Si
Inmunosupresié |Inmunosupresié
: -5,67 9,98 1,000 |-34,96 23,63 NA
n=Si *vph=no n=VIH *vph=No
Inmunosupresio | Inmunosupresio
, _ , -1,25 3,67 |1,000 |-12,02 |9,52 NA
n=Si *vph=Si n=VIH *vph=Si
Inmunosupresié | Inmunosupresio 0,34 (0,21-
: -4,62 1,09 0,000 |-7,82 -1,43
n=No *vph=No n=No *vph=Si 0,46)
Inmunosupresio | Inmunosupresio
: : : -15,14 6,53 0,307 |-34,32 4,03 NA
n=Si*vph=No n=Si*vph=Si
Inmunosupresié |Inmunosupresié
. -10,72 8,39 1,000 |-35,35 13,90 NA
n=VIH *vph=No [n=VIH *vph=Si

(1-J): Diferencia en la puntuacion media; NA: No aplicable (diferencias no

estadisticamente significativas). Desv Error: Desviacién Error. VIH: Virus de la

Inmunodeficiencia Humana. VPH: Infeccion por VPH pasada y presente; IC 95% :

Intervalo de confianza 95%

Al analizar los dos subtest, por separado se obtienen los mismos resultados en

ambos: solo hay diferencias significativas entre los no inmunosuprimidos, los que

tiene infeccion por VPH obtienen puntuaciones significativamente mas altas. El efecto

de la diferencia es pequefio.
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Figura 70. Representacion grafica en los subtest de las diferencias en las puntuaciones
medias entre los distintos estados de inmunosupresion segln si estan o no infectados
por VPH
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VIH: Virus de la Inmunodeficiencia Humana. Infeccion: Infeccién por VPH pasada y
presente; IC 95% : Intervalo de confianza 95%. Los resultados se presentan en

valores absolutos
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Figura 71. Representacion gréafica de la diferencia de la puntuacién media en los

subtest segun inmunosupresién, dentro de los grupos infeccién (si/no)
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VIH: Virus de la Inmunodeficiencia Humana. Infeccion: Infeccién por VPH pasada y
presente; IC 95% : Intervalo de confianza 95%. Los resultados se presentan en
valores absolutos
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DISCUSION
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6.- Discusion

Este estudio incluye a 1387 mujeres que acuden a las consultas de ginecologia, de
todas las comunidades autébnomas de Esparia, teniendo la mayor representacion en
Madrid, Catalufia y Andalucia, por lo que se asemeja a la estadistica nacional. Segun
los datos del Instituto Nacional de Estadistica en 2023, estas tres comunidades son las
mas pobladas de Espafia®.

Nuestros resultados reflejan por un lado la situacion epidemioldgica de las pacientes
gue acuden a consulta de ginecologia, referente a la infeccién por VPH y por otro lado

el conocimiento de nuestra poblacion acerca de esta infeccion.

6.1.- Conocimiento sobre el VPH.

El VPH es una infeccion de transmision sexual muy comdn que puede causar verrugas

genitales y diferentes tipos de cancer.

Mediante dos cuestionarios, VPH Test (Test de VPH) y VF test (Test Verdadero/Falso),
con 10 preguntas cada uno, se analiza el conocimiento sobre la infeccién por VPH en
nuestra muestra con 1.387 mujeres que acuden a las consultas de ginecologia de

Espania.

El andlisis del conocimiento en nuestro estudio tiene una precision razonable para
estimar el nivel de conocimiento de las mujeres espafiolas que acuden a consultas de

ginecologia en Espafia, el error tipico es de 0,62 y un IC 95% (77,39-79,83).

La nota media de nuestra muestra en los dos test de conocimiento es 78,61 en una
escala del 0 al 100. Se trata de una nota media alta y probablemente esta influenciada
porque de las personas que realizan la encuesta, el 73,3% tenian o habian tenido

infeccion por el VPH.
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En HPV Know, hemos analizado las variables que podian influir en el conocimiento y
demostrar si realmente ese es el conocimiento que tienen todas las mujeres que acuden

a las consultas de ginecologia espafiolas.

Para ello se realizdé un analisis de regresién lineal multivariante y se demostré que el
nivel de estudios, la condicion de infeccion por VPH, el estatus de premenopausia y la
inmunosupresion son variables que de manera independiente influyen en el

conocimiento que se tiene sobre la infeccién (P< 0,05).

Por orden de mayor a menor peso en la varianza estan: el nivel académico
(beta=0,168); la condicion de infeccion por VPH (beta=0,142); el estatus de
premenopausia (beta=0,118) y la inmunosupresion (beta=-0,076). Todas influyen de

forma positiva, salvo la inmunosupresion.

De manera que, a mayor nivel de estudios o la condicion de premenopausia o de
infeccion por VPH, mayor puntuacién en los tests. Sin embargo, la condicion de
inmunosupresion presenta un coeficiente beta negativo, lo que nos lleva a pensar que
los pacientes inmunodeprimidos tienen menor conocimiento sobre esta infeccion que

los que presentan un sistema inmune normal.

6.1.1.- Conocimiento e infeccién

El 73% de las participantes han tenido contacto con el VPH en algiin momento de su
vida y la infeccién por este agente explica parte de la variabilidad que hay en el

conocimiento entre las personas encuestadas.

Segun nuestros datos, los no infectados obtienen puntuaciones medias mas bajas
(66,9) que los infectados por VPH (82,88).

Si analizamos cada uno de los test por separado (VPH Test y VF test), sucede algo
similar, con puntuaciones medias mas bajas entre los no infectados por VPH, con
diferencias significativas (p=0,000). Llama la atencion que a ambos grupos les resulta

mas dificil el VPH test, con puntuaciones mas bajas que en el VF test.
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Del analisis de cada una de las preguntas de los dos test se observa que, en todas
ellas, hay diferencias significativas en los porcentajes de aciertos y fallos entre

infectados y no infectados.

Como conclusion de este analisis, la variable infeccion influye en el conocimiento, el
grupo “infeccion” obtiene un 16% mas de aciertos que el grupo “no infeccion”. Las
categorias donde mas fallan ambos grupos son: en el uso del preservativo y en la
afectacion por igual en ambos sexos. Pensar que el VPH es una enfermedad de mujeres
es un error puesto que, en Espafia, al igual que en otros paises desarrollados, estamos
asistiendo a un aumento de la incidencia de canceres diferentes al de cérvix, asociados

al VPH y que afectan principalmente al hombre, como es el caso de orofaringe.

Las mayores diferencias entre infectados y no infectados estan en el curso benévolo de
la infeccion en la mayoria de las ocasiones y en la afectacion también del hombre. Entre
los infectados se refleja mas miedo a las consecuencias de la infeccion que entre los
infectados que probablemente estén mas documentados. Las cuestiones que tienen
mas claras ambos grupos son la necesidad de la citologia como parte del cribado, la

transmisién del virus y su asociacién a patologia tumoral.

Se corrige la diferencia en el conocimiento entre infectados y no infectados por VPH
con covariables que pueden tener un efecto confusor sobre el conocimiento: paridad,
estabilidad de pareja, nUmero de parejas sexuales, tabaco, alcohol, anticoncepcion, tipo
de anticonceptivo, ITS, vacunacion si/no, edad de vacunacion, premenopausia,

puntuacion en el GHQ-12 y en el FSFI.

Y se observa como las puntuaciones medias en los test de conocimiento de ambos
grupos aumentan (media=84,82 y 80,46%, respectivamente) y la diferencia entre las
medias disminuye (4,36 puntos porcentuales) y se hace poco relevante (d de Cohen =
0,37).

También podemos pensar que las personas que acuden a las consultas de ginecologia
con una infeccién activa y aceptan participar en el estudio, saben mas sobre la infeccion

gue las personas que han tenido HPV, pero ya lo han eliminado. De hecho, las
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puntuaciones medias en general y en cada uno de los test de conocimiento son mas
altas en el grupo con infeccidén activa, sin embargo, el andlisis estadistico no es

significativo y esa diferencia puede deberse al azar.

6.1.2.- Conocimiento y nivel de estudios

Se ha visto que el nivel académico es la variable que mas influye en el conocimiento

sobre la infeccion. Se estudia esta influencia corregida por las covariables.

A medida que aumenta el nivel académico: basico, instituto/FP y universitario, la
puntuacion media en los test de conocimiento aumenta (media=71,6; 81,4 y 84,9
respectivamente).

Esa diferencia en el conocimiento es significativa tanto en el grupo de infectados como
en el grupo de no infectados. Pero es muy relevante entre personas sin infeccion
cuando se compara la media en la puntuacion del grupo “estudios basicos” con la media
de los grupos con estudios superiores (d de Cohen=1,24 si se compara con

universitarios y 0,95 si se compara con el grupo “instituto/FP).

La infeccion por VPH mejora la media de las personas con estudios basicos y hace que
esa brecha de conocimiento sea de menor magnitud (d de Cohen=0,69 y 0,47
respectivamente), aunque sigue siendo significativa. De hecho, en el VPH test, esas

diferencias no son significativas.

- La variable infeccion, entre personas del mismo nivel académico, influye en la
puntuacion de esta prueba solo en el grupo con estudios basicos, las diferencias entre
infectados y no infectados son significativas y de moderada/alta relevancia, segun el
efecto d de Cohen [diferencia de medias= 10,9% (d de Cohen=0,79)].

Luego se ve que las personas con estudios basicos, que se han infectado por VPH

reciben una buena informacién por parte de su médico que le hace mejorar en el

conocimiento.
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El nivel académico ya ha sido referido en otros trabajos como variable que influye en el
conocimiento. Aun asi, en el trabajo de Pablo Caballero, realizado con jovenes
universitarios de Alicante en 2008, el 90,6% tuvieron bajos conocimientos la infeccion
por VPH° menores que los reportados en nuestro estudio. Puede influir las camparias
de concienciacion sobre la infeccion y vacunacién contra VPH que se han realizado

desde entonces y la dificultad de las preguntas.

6.1.3.- Conocimiento y premenopausia

El estatus de premenopausia es otra de las variables que de forma independiente va a

influir en el conocimiento de nuestra poblacién sobre el VPH:

Las personas premenopausicas saben mas sobre la infeccion que las menopausicas
(diferencia en la puntuacién media es 5,34%), pero esta diferencia solo es significativa
entre personas infectadas por VPH (p=0,000) y ademas es de pequefio efecto (d de
Cohen=0,41).

Llama la atencion que la infeccion por VPH solo influye en el conocimiento de las
personas premenopausicas (p=0,000), pero no en el conocimiento de las

menopausicas. El efecto de esta diferencia es pequefio (d de Cohen=0,34).

6.1.4.- Conocimiento e inmunosupresion

La inmunosupresion influye de forma negativa en el conocimiento sobre el VPH
A nivel general, los inmunosuprimidos obtienen puntuaciones significativamente mas

bajas que los no inmunosuprimidos, con una moderada relevancia (d de Cohen=0,69).

Con estos resultados parece que los inmunosuprimidos que deberian estar mas

informados sobre las infecciones, tienen un menor conocimiento sobre el VPH.

Pero si analizamos los datos teniendo en cuenta la variable infeccién, vemos que esas
diferencias no son significativas ni relevantes, los IC 95% son muy amplios y esto se
debe a que el tamafio de la muestra en los grupos que reciben inmunosupresiéon y VIH

es muy pequefio (n=57 y 42 respectivamente).
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Solo se encuentra una diferencia significativa entre infectados y no infectados, dentro
del grupo de los no inmunosuprimidos (p=0,000) con una la magnitud del efecto

pequefia (d de Cohen=0,34).

Algo que concuerda con los resultados obtenidos hasta ahora, puesto que los no
inmunosuprimidos son la poblacién “normal”’, que ademas representa el 92,6% de la
muestra, por lo que es normal que la variable infeccion por VPH influya en el

conocimiento tal y como se ha analizado anteriormente.

6.1.5.- Comparacién del conocimiento con otros trabajos, evolucion del conocimiento

desde la era previa a la implementacion de la vacuna.

Nuestros resultados contrastan con trabajos publicados anteriormente. En un
cuestionario tipo VF test realizado con estudiantes universitarios de Alicante en 2008,
el 90,6% demostraron tener bajos conocimientos sobre la infeccion y solo un 22,4%
manifestaba conocer la asociacion del VPH con el cancer de cuello de Gtero!#t. Hay tres
diferencias importantes entre este trabajo y HPV KNOW que pueden justificar la
variacion en los resultados: una es que se trata de poblacion universitaria y en nuestro
trabajo se ha demostrado la influencia del nivel académico en el conocimiento; otra es
gue los datos se recogen en 2008, antes de la implantacion de la vacuna contra el VPH
en Espafia, por lo que no valora el efecto que hayan podido tener las campafias de

concienciacion de la vacunacion en Espafia sobre el conocimiento.

De hecho, otros estudios realizados antes de la implantacién de la vacunacion frente al
VPH muestran conocimientos escasos sobre la infeccién por VPH y el cancer de
cérvix14? 143 144y |3 tercera es que el estudio de Alicante incluye a mujeres y hombres
y encuentra diferencias significativas en el conocimiento entre ambos sexos. Seria
interesante ampliar el estudio HPV KNOW a hombres para valorar asi el conocimiento

15 afios después.

Estudios mas recientes, KAPPAS!* después de la implantacién de la vacunacién en
Espafia, demuestran que el conocimiento entre la poblacion adulta (72,25%) y

aceptabilidad de la vacunacion frente al VPH (75,9%) ha mejorado respecto al trabajo
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de Alicante.

Las principales diferencias con HPV KNOW son: En el estudio KAPPAS est4 orientado
a estudiar el grado de aceptabilidad de la vacunacion contra el VPH entre la poblacion
adulta; se reclutan hombres y mujeres, aunque la poblaciébn masculina es poco
representativa; la muestra poblacional la obtienen de padres de hijos adolescentes, que
acudian a los centros de salud, mientras que en HPV KNOW, las encuestadas son
mujeres que acuden a la consulta de ginecologia; en el ensayo KAPPAS no se tiene en

cuenta las variables que se ha visto en HPV KNOW influyen en el conocimiento.

Comparamos las respuestas en los tres cuestionarios (Alicante y KAPPAS y HPV
KNOW) y las catalogamos en categorias:

- Conocimiento sobre el VPH: vemos que ha mejorado desde la implantacion de
la vacunacién. Actualmente mas de los dos tercios de la poblacién saben que
es una ITS y que se asocia al cancer de cuello de Utero. Respecto a otras
patologias asociadas al VPH, el conocimiento es menor (hay que notificar que
las puntuaciones altas en HPV KNOW asociadas al cancer de ano, han podido
ser por descarte puesto que habia que elegir el tumor no asociado al VPH:

cérvix, ano o pulmaon).

- Afectacidén tanto a hombres como mujeres: en la actualidad se sigue asociando
al sexo femenino, principalmente entre la poblacién no infectada, lo que
contrasta con la carga real de enfermedades asociadas al VPH que afectan a

por igual ambos sexos.

- Aceptabilidad de la vacunacién: se ve como antes de la implantacion de la
vacunacion el 87% en el estudio Alicante estaba dispuesta a vacunarse y como
después de 14 afios de introducida la vacuna en el calendario vacunal solo un
23,4% de los encuestados en estudio KAPPAS estan vacunados y un 50,2% de

los encuestados en estudio HPV KNOW.

Esta diferencia a la baja entre la intencién y la realidad, pese a las campanfas realizadas

en apoyo a la vacunacion, se deba a que la poblaciéon cuestiona su eficacia, entre
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KAPPAS y HPV KNOW solo el 73% de los encuestados piensa que es eficaz y a la falta
de financiacion por parte del SNS. La mayoria de los padres vacunan a sus hijos
adolescentes (tasa de vacunacion en 2020= 82% en Espafia), sin embargo, la tasa de

vacunacion de la poblacién adulta es muy baja.

Se observa también una diferencia notable en la tasa de vacunacion en la cohorte de
KAPPAS y en la de HPV KNOW, primero porque KAPPAS incluye a hombres y segundo
porque probablemente las mujeres que acuden al ginecdlogo estén mas informadas y

se vacunan mas.

Tabla 73: Comparacion de las cuestiones mas relevantes sobre el VPH en los

tres estudios.

HPV KNOW
2023
Alicante . .
KAPPAS 2022 Infeccion No Infeccion Sl
2008
Puntuacion global 78,61%
72,25%
66,90% 82,80%
ITS 47,7% 89,2% 83% 95%
VPH y verrugas anogenitales 28,1% 55,4% 69% 86%
VPH y cancer de cérvix 22% 70,7% 74% 88%
Eficacia del preservativo 80,9% (Es eficaz) | 56% (siempre) 40% (siempre)
. 87,3% se
Intencidén
vacunaria
iz Tasa de
SRR » 23,4% 50,2% 58,7%
vacunacion
Es eficaz 75,9% 65% 72%
Afecta a ambos sexos 33,6% 67,2% 62% 86%
Asociado a cancer de ano 30,75% 76% 85%

ITS: Infeccién de Transmision Sexual; Infeccidén: Infeccién por VPH pasada o presente.
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6.2.- Andlisis del conocimiento de las pacientes con VPH positivo, sobre las

caracteristicas de la infeccion:

- Citologias patoldgicas

Un 53,57% (743/1387) de las mujeres que realizan el estudio han presentado alguna
citologia patolégica, de las cuales el 47,8% desconocian la alteracién. Este dato
contrasta con el 20% de prevalencia de citologias patoldgicas reportado en

publicaciones anteriores4®, 147,

Si desglosamos las alteraciones citologicas, en nuestro estudio se observa una mayor
proporciéon de HSIL y cancer (ASCUS 18,57; LSIL 26,22; HSIL 12,71) que contrasta
también con los datos el Colegio Americano de Patélogos (ASCUS 4,3; LSIL 2,5; HSIL
0,5)8 o0 de la Sociedad Espariola de Patologia Cervical y Colposcopia (ASCUS: 1,6;
LSIL 1,3 y HSIL 0,7)1%° . En el trabajo mencionado previamente realizado en la
comunidad de Madrid en 2018'%, los datos se aproximan mas a nuestros resultados,
pero aun asi estan alejados (ASCUS 55,15; LSIL 40; HSIL 4,8).

La tasa mas alta de alteraciones citolégicas puede estar justificada por varios motivos:
HPV Know es un estudio con pacientes que acuden a las consultas de ginecologia y
muchas de ellas estan relacionadas con el tracto genital inferior; nuestro trabajo recoge
el historial de las alteraciones citoldgicas y no solo las registradas en el momento de
hacer el estudio; la media de edad de las personas participantes es 38,45 afios y a esa
edad las infecciones que no se han aclarado empiezan a progresar y producen

alteraciones citolégicas.

La tasa mas alta de HSIL puede deberse a que en nuestro estudio las alteraciones no
las registran los laboratorios o profesionales de la salud, sino que son los propios
pacientes quienes las documentan y probablemente recuerden mejor las lesiones de
alto grado (les da mas importancia su médico o las tienen que intervenir) que los ASCUS

y LSIL, ademas tienden a confundir el HSIL/CIN 3 con un cancer.

En cuanto a la baja proporcién de ASCUS/LSIL probablemente sea parte de ese

47,78% de alteraciones citolégicas desconocidas.
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- Lesiones histoldgicas y conizaciones

848 mujeres con VPH positivo refieren haber tenido un CIN. Sin embargo, el 69,58%
desconocian la alteracion. Un 39% (396/1016) de las pacientes con infeccién por VPH

habian terminado en una conizacion.

No hemos encontrado datos sobre la prevalencia exacta de conizaciones en Espafia
para contrastar nuestros resultados. Hay un estudio publicado en 2013 que sitla la tasa
de conizaciones en 80 anuales por unidad de tracto genital inferior de los hospitales
encuestados®®. Nuestros resultados son mas altos, 396 conizaciones de las 1016
pacientes con infeccién por VPH, en 1 afio. Sin embargo, pensamos que son fiables,
porgue las pacientes recuerdan las intervenciones quirdrgicas, aungque sean cirugia
menor. De hecho, esta pregunta no la deja ningln paciente sin contestar en nuestro
estudio.

De nuestros resultados se puede deducir un exceso de conizaciones, puesto que solo
el 17,91% de las pacientes con infeccibn por VPH contestaron haber tenido un
CIN2/CIN3, lo que contrasta con el nUmero de conizaciones realizadas, puesto que este

tratamiento se debe limitar a pacientes con lesiones de alto grado.

- Genotipos de VPH: la mayoria desconocidos
De nuestro estudio no se pueden sacar conclusiones, porque el 57,9% de los
encuestados que contestaron tener infeccién por VPH desconocian si era de alto o bajo
riesgo y el 79,2% desconocian el genotipo viral.
Si que se vio un predominio de VPH AR (16,79%, 233/1387) frente al VPH BR (14,06%,
195/1387), entre las mujeres encuestadas y del VPH 16 como el genotipo mas

prevalente entre los VPH AR.

- Condilomas: Una buena referencia de la poblacién general
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El 22% de las mujeres participantes en nuestro estudio contestan haber tenido
condilomas. Este dato probablemente sea fiable, puesto que, al ser una enfermedad
engorrosa, con un tratamiento molesto, las pacientes lo recuerdan. Nuestros resultados,
no los podemaos contrastar porque en Espafa, a excepcion de Catalufia, los condilomas
acuminados no se incluyen como “Enfermedad de Declaracion Obligatoria” (EDO), por

lo que no hay un sistema de vigilancia establecido.

Hemos encontrado algunos datos publicados que hablan de un aumento de incidencia
entre el 2011 y 2019, la fuente probablemente sea la misma, Catalufia, puesto que es
la Unica comunidad donde se registran los casos de condilomas y éste dato puede no

ser del todo real porgue coincide con la puesta en marcha de este sistema de vigilancia

152 153

- Grado de satisfaccion con la informacion recibida

73,9% respondieron estar satisfechas con la informacion recibida de su médico.
De hecho, en los cuestionarios de conocimiento sobre el VPH, las pacientes infectadas
por VPH obtienen notas medias mas altas que las no infectadas.

Sin embargo, sorprende que la mayoria desconocen las caracteristicas de su infeccion:
El 57,9% no saben si el VPH que les infecta es de alto o bajo riesgo. Si se les pregunta

por el genotipo viral, el porcentaje de desconocimiento es alin mayor (79,2%).
743 tuvieron una citologia alterada, de ellas, el 47,8% desconoce la alteracién y si les
preguntamos por el tipo de lesion histolégica (CIN 1 vs CIN 2+) mas de la mitad de los

pacientes no lo saben (58,07%).

Como punto a favor, conocen bien qué son los condilomas y la conizacibn como

tratamiento de las lesiones cervicales (porcentaje de respuestas contestadas= 100%).

3.4. Situacién epidemioldgica en las consultas de ginecologia en Espafia.

- Aumento en la prevalencia de infeccién por VPH:
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En HPV KNOW, el 73,3% de las pacientes han estado en contacto con el VPH en algin
momento de su vida. El 52,34% (726 de las 1387 en total) refieren tener la infeccion
cuando realizan la encuesta. **. La edad media de las pacientes con infeccién activa

es 38,41 afios.

La prevalencia de infeccion en nuestro trabajo es superior a la publicada previamente

en Espaia.

En el estudio Cleopatre, 2012°5(14,3% en general y 28,8% en la franja de edad de 18-
25 afos); en un trabajo realizado con mujeres residentes en la Comunidad de Madrid
entre 2018 y 2019 (40,4% en la franja de edad de 25, 10 + 0,73 afios).

Y si tenemos en cuenta la edad, las diferencias serian aun mayores, porque la
prevalencia va disminuyendo conforme aumenta la edad de la mujer y por encima de

los 30 afios es de un 5-10%"%6,

Hay que tener en cuenta que HPV KNOW es una encuesta donde la informacion es
subjetiva, por lo que las diferencias en la prevalencia no deberian ser comparables.

Sin embargo, las pacientes que afirman tener la infeccion, lo normal es que la tengan y
guiza haya mas casos, puesto que habra mujeres que no se hayan determinado el VPH
nunca, Los motivos por los que probablemente se haya registrado una mayor

prevalencia son:

- HPV KNOW esta hecho con mujeres que acuden a la consulta de ginecologia, muchas
de ellas especializadas en tracto genital inferior, mientras que en los otros trabajos
mencionados las mujeres se reclutan cuando acuden al cribado o se identifican a partir

de los datos proporcionados por el Departamento de Salud Publica correspondiente.

- Otro motivo es que se observa una tendencia creciente en la prevalencia de infeccion
en estos ultimos. En la franja de edad de 18-25 afios, la prevalencia ha aumentado un
10% entre el 2012 (estudio Cleopatre) y el 2018, ha pasado de 28,8% a un 40,4%

respectivamente. Este aumento de prevalencia probablemente se deba, en parte a un
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cambio en los habitos sexuales: un inicio mas precoz de las relaciones sexuales y un

mayor nimero de parejas sexuales.

- Andlisis de las variables descriptivas asociadas la infeccién por VPH:

En HPV KNOW las variables descriptivas asociadas a la infeccion coinciden con los
cofactores de adquisicién y persistencia conocidos por publicaciones anteriores, salvo

la edad de inicio de las relaciones sexuales, la multiparidad y la inmunosupresiéon

El inicio temprano de las relaciones sexuales, el alto nUmero de parejas sexuales, la
inmunosupresion y la edad son los principales factores de riesgo para adquirir la
infeccion por VPH y otras TS5 159 160

- En HPV Know, la edad media del inicio de las relaciones sexuales de las mujeres con
y sin infeccién es 18 afos, lo que contrasta con las estadisticas publicadas que hablan
de un inicio mas precoz, antes de alcanzar la etapa adulta®?, 162, probablemente la
causa sea que la coitarquia condiciona el pico maximo de prevalencia de la infeccion
por VPH entre los 20-25 afios, pero no condiciona la prevalencia de infeccion a mayor
edad, puesto que como se ha explicado anteriormente el sistema inmune aclara la

mayoria de las infecciones, hasta alcanzar el 5-10% por encima de los 30 afios.

- En cuanto al niUmero de parejas sexuales, en nuestro estudio, si que se observa un
aumento en la tendencia respecto a estudios previos. En el estudio Cleopatre solo el
16,1% de las mujeres entre 56 a 65 afios habian tenido de 2 a 4 parejas sexuales a lo
largo de su vida; en 2015, el 85,8%%% y en HPV Know el 89,68%. En la figura 106 se
se muestra como la proporcion de personas con cero o una pareja sexual en 2015 es
mayor que en HPV KNOW y como esa tendencia se invierte a partir de 2 parejas

sexuales.
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Figura 71. Comparacién del nimero de parejas por persona entre Statista 2015 y HPV
KNOW

COMPARATIVA: N° PAREJAS SEXUALES

N° personas (%)

0 1 2A3 4A5 6A9 TI0A14 15A20 21 A30 >30
N° de parejas por persona

| = Statista 2015 ® HPV KNOW |

- La temporalidad en la pareja (si es estable o no) también se asocio a la infeccién por
VPH. Hay una mayor proporcién de infectados por VPH entre personas gque no tienen
pareja estable que cuando si la tienen. Sin embargo, el tipo de pareja sexual, no se

asocio a infeccion por VPH.

- La premenopausia: concuerda con las estadisticas publicadas porque la prevalencia

de infeccion por VPH disminuye con la edad;

- La inmunosupresion no se relaciond en nuestro estudio con la infeccién por VPH. La
explicacion puede ser que al haber pocos efectivos en el grupo inmunosupresion + VIH
(7,4%), no se alcance la significacion estadistica, porque si que se observé una
proporcién mayor de infectados entre los pacientes inmunosuprimidos o con VIH que

entre los que tenian un sistema inmune normal.
Otros factores que demostraron tener asociacion con la infecciéon por VPH en nuestro

estudio y que se comportan como cofactores de persistencia en trabajos publicados

previamente!®* fueron:
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El tabaquismo debido al estado de inmunosupresion que produce hace que el

VPH sea mas dificil de aclarar®®.

Las ITS asociadas: Hay controversia en su papel como cofactor de progresion
a cancer, no obstante, en HPV Know si que se encontré asociacion con la

infeccion.

La anticoncepcion: Se encontré asociacion significativa entre el uso de
anticonceptivos y el tipo de anticoncepcién con la infeccién por VPH (p=0,000 y
P=0,002).

El preservativo es el método anticonceptivo mas cominmente utilizado tanto en
personas con infeccién por VPH (67,8%) como en las que no la tienen (54,9%).
Respecto a su efecto protector hay controversia en los estudios publicados*®®.

Por un lado, sabemos que no alcanza toda la superficie de contacto y también
gue el grado de proteccién depende de un uso adecuado y del tipo de relaciones
gue se tengan, estos parametros son dificiles de medir clinicamente. Con un
uso consistente y correcto parece ofrecer una proteccion parcial frente a la
infeccion por VPH del 60-70% '¢’. Sin embargo, en HPV Know fue el

anticonceptivo con mayor prevalencia de infeccién por VPH.

La pildora es el segundo método anticonceptivo mas comun, utilizada por el
18,8% de las personas con infeccion por VPH y el 20,5% de las que no la tienen.
Eso no significa que proteja de la infeccion por VPH puesto que se ha realizado
un estudio de correlacion, no de causalidad. Ademas, los anticonceptivos no

protegen frente a las ITS, incluida el VPH.

ElI DIU y el DIU LNG de cobre se utilizan menos frecuentemente, y parecen ser
mas comunes en personas sin infeccion por VPH (9,8% vy 7,0%
respectivamente) que en las que si la tienen (4,0% y 3,3% respectivamente),
pero no podemos afirmar que proteja de la infeccion puesto que no se ha hecho

un analisis de causalidad.
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Estudios publicados hacen referencia al efecto protector del DIU de cobre frente
a la progresion de la infeccion a cancer de cérvix disminuyendo su riesgo casi a
la mitad (Castellsagué en 2011%%8), sin embargo, no modifica la probabilidad de

infeccién prevalente por VPH.

El implante y la ligadura/vasectomia son los métodos menos comunes en

ambos grupos

La multiparidad, en nuestro estudio, demostré asociacion con la infeccién por
VPH, pero de manera inversa, conforme aumenta el nimero de partos,

disminuye la infeccion por VPH.

Esto difiere con lo publicado previamente, puesto que la paridad ha sido
reconocida tradicionalmente como un cofactor potencial del cancer de cuello de

Utero.

Es cierto que los estudios publicados relacionan la multiparidad con el CIN 3y
el cancer de cérvix!®°, 170y en nuestro estudio se relaciona con la infeccién por
VPH, seria interesante relacionarlo con las lesiones de alto grado para ver si

realmente existe esa relacién inversa.

Aspectos psicométricos que se analizan como posibles factores de confusién en
el conocimiento sobre el VPH y que demuestran un deterioro en la salud mental
y funcién sexual de las mujeres con VPH

El VPH produce malestar psicolégico en las pacientes con infeccion, segun el
analisis de los resultados del cuestionario GHQ-12. La puntuacién media en
mujeres con infeccion es significativamente mas alta que en mujeres y sin
infeccion (13,3% y 12,31%, respectivamente) con una P=0,029. En ambos
casos los dos grupos llegan al umbral 12, que indicaria deterioro emocional.

El VPH tiene un impacto negativo en la salud sexual de la mujer con infeccion
por VPH, segun el cuestionario FSFI. La puntuacion total del FSFI no lleg6 al
punto de corte (26,55) en ninguno de los dos grupos (infectados y no infectados
por VPH), aun asi, fue significativamente mas baja para las mujeres con VPH

gue para las mujeres sin él (P=0,003).
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6.3.- Vacunaciéon: 50% de mujeres vacunadas en el estudio, la mayoria fuera del

calendario vacunal

En 2007 se recomendd la vacunacion en mujeres adolescentes. Posteriormente, en
2018 se aprobd la recomendacion de vacunacion en poblacion con condiciones de
riesgo de ambos sexos. Desde 2022 se recomienda la vacunacién en adolescentes

varones a los 12 afos.

El 50% de las participantes en nuestro estudio se habian vacunado, la mayoria con
Gardasil 9 y solo un 3% habian presentado una reaccién a la vacunacion.

La tasa de vacunacion en infectados (58,7%) es mayor que en no infectados (27%),
ademas los pacientes infectados por el VPH se vacunan a mayor edad que los no
infectados (media de edad=33 y 20,73 afos, respectivamente).

La explicacién a este resultado es que probablemente las personas se hayan vacunado
una vez recibida la informacién sobre la vacunacion tras ser diagnosticadas de infeccion
por VPH, lo que explicaria también que la media de edad de vacunacion entre
infectados por VPH sea mayor, puesto que habra no infectados que se hayan puesto la

vacuna cumpliendo el calendario vacunal.

Ademas, si nos fijamos en la edad media de las encuestadas (38,45 afios; DT=10,24),
se puede asumir que la mayoria no han entrado en los programas de vacunacion
nacional, sino que ellas voluntariamente han decidido ponerse la vacuna a raiz de la
informacidn recibida por las campafas de vacunacion o por recomendacién de su

médico en consultas.
En nuestro trabajo no hemos encontrado una disminucién de los genotipos vacunales,

ni tampoco de lesiones de alto grado a nivel cervical, pese a estar vacunado el 50% de

la poblacién.
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No obstante, estos datos hay que tomarlos con cautela porque al tratarse de una
encuesta una elevada proporcion de participantes infectadas por VPH, desconocian la

informacion.

6.4.- Fortalezas y limitaciones

Las fortalezas de este estudio incluyen que HPV KNOW es un trabajo de ambito
nacional, con un tamafo de muestra de 1387 mujeres de todas las comunidades

auténomas de Espafia.

HPV KNOW analiza el conocimiento sobre el VPH de las mujeres, 12 afios después de
la implantacién de la vacuna contra el VPH.

A diferencia de otros trabajos que estudian el conocimiento de la poblacién en general,
HPV KNOW se centra en las mujeres que acuden a la consulta de ginecologia, para

valorar las diferencias en el conocimiento entre las que tienen infeccién y las que no.

Tiene en cuenta otras variables que en el analisis multivariante demostraron influir en
el conocimiento, incluso mas que la variable infeccién y corrige las diferencias en el

conocimiento por los factores de confusién encontrados en el andlisis univariante.

El examen que realiza a la poblacion es sencillo y nos permite conocer las principales

lagunas que tienen las mujeres sobre el VPH.

HPV KNOW, al ser un trabajo con un tamafio de muestra grande nos permite tener
informacidon en materia de prevencién primaria sobre la conducta sexual de la poblacién,
el uso del preservativo y la vacunaciéon. Nos refleja la percepcién que tienen las mujeres

sobre la vacunacion contra el VPH.

Las limitaciones del HPV KNOW son las derivadas de la naturaleza de este estudio. En
primer lugar, las posibles fuentes de sesgo en la seleccion: solo se incluyeron las
mujeres que quisieron participar en la encuesta, ademas al tratarse de un cuestionario,
la informacién aportada por las mujeres, principalmente en relacion con las

caracteristicas de la infeccion, aunque también en la encuesta es subjetiva y puede
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verse afectada por conveniencia social, o imprecision o un error en la interpretacion de

las preguntas.

La nota media en el conocimiento de nuestras participantes es mas alta de la
encontrada en otros estudios puesto que representa a las mujeres que acuden a la
consulta de ginecologia y de tracto genital inferior, muchas de ellas con infeccién por
VPH, es por tanto que no representa a la media de conocimiento en la poblacion

general.

En un futuro seria interesante realizar el estudio HPV KNOW en varones para valorar

las diferencias de conocimiento entre ambos sexos.
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CONCLUSION
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7.- Conclusion:

7.1 Primaria:

1. El conocimiento de la mujer espafiola sobre el VPH es mayor de lo esperado.

2. Existen diferencias de magnitud pequefia en el conocimiento sobre la

infeccion por VPH entre mujeres que han tenido y no han tenido infeccion.

3. Del analisis del conocimiento que tienen las personas sobre el VPH lo mas

significativo seria que:

a.

Las principales lagunas de nuestras pacientes, con independencia
del estado de infeccién son la proteccién que el uso del preservativo
proporciona y la afectacion por igual a ambos sexos. La infeccion
por VPH se sigue asociando al sexo femenino, principalmente entre la
poblacion no infectada, lo que contrasta con la carga real de
enfermedades asociadas al VPH que afectan a por igual ambos sexos.
Las cuestiones quetienen mas claras ambos grupos son la necesidad
de la citologia como parte del cribado, la transmisién del virus y su
asociacion a patologia tumoral.

Las principales diferencias entre ambos grupos estan en que los
infectados tienen mas claro que la infeccion por VPH normalmente
es asintomatica y se elimina frente a los no infectados, en los que se
observa una mayor preocupaciéon a que ésta no se elimine o termine en
cancer.

Mas de un tercio de los encuestados piensan que la vacuna contra el

VPH no es muy eficaz.

7.2 Secundaria:

1. Las variables que mejor explican las diferencias en el conocimiento entre

las mujeres encuestadas son:
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El nivel académico,
El estatus de infeccion,

La premenopausia, y

Qo o

El estado de inmunosupresién, aunque este Ultimo se relaciona de
manera inversa con el conocimiento y puede ser por un bajo nimero de

efectivos en el grupo de inmunosupresion.

La influencia de estas variables en el conocimiento es grande cuando se trata
del nivel académico, moderada con el estado de inmunosupresion y pequefia

con la infeccién y premenopausia.

La mayor brecha de conocimiento estd entre personas con estudios
basicos y el resto de los estudios superiores

La infeccion por el VPH hace que mejore el conocimiento de las personas con
estudios béasicos, premenopausicas y no inmunosuprimidas; también hace que

se vacunen mas.

La infeccion por VPH no deberia ser una distincién en el conocimiento entre las
mujeres, deberia haber campafias de concienciacién que lleguen a toda la
poblacion.

El conocimiento de los pacientes con VPH sobre las caracteristicas de su
infeccion es bajo, aunque la mayoria estan satisfechos con la informacion

recibida.

Del andlisis de los factores sociodemograficos relacionados con la infeccion del

VPH en las mujeres que acuden a la consulta de ginecologia, se concluye que:

a. Una alta prevalencia de infeccion por VPH con un aumento en el nUmero
de parejas sexuales por persona respecto a estudios previos.

b. Unatasa mas alta de vacunacion frente al VPH entre la poblacién adulta
gue la reportada en trabajos previos

c. El preservativo es el principal anticonceptivo usado.
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9.- Glosario

ADN: Acido desoxirribonucleico

AGC: Atypical glandular cells (atipia de células glandulares).

AEPCC: Asociacion Espafiola de Patologia Cervical y Colposcopia.

AIS: Adenocarcinoma in situ

ASCCP: American Society for Colposcopy and Cervical Pathology.
ASC-US: Atypical squamous cells of undetermined significance (atipia de
células escamosas de significado indeterminado).

ASC-H: Atypical squamous cells (atipia de células escamosas), sin poder
excluir HSIL.

ASR: age-standardized rate

ARN: Acido Ribonucleico

BCP: Guia de buenas practicas clinicas

CCAA: Comunidades Auténomas

CCU: Céancer de cuello de utero.

CEIC: Comité Etico de Investigacion Clinica

CO2: Dioxido de carbono

CIN: Neoplasia cervical intraepitelial.

Desv Tipica: Desviacion tipica

DIU: Dispositivo Intrauterino

DIU LNG: Dispositivo Intrauterino de levonorgestrel

E1-E2: proteinas tempranas necesarias para la replicacion el VPH

EE. UU: estados Unidos

GHQ-12: Global Health Questionnarie de Golberg

GLOBOCAN: Global Cancer Observator

HSIL/CIN2+.

HSIL: High-grade squamous intraepithelial lesion (lesion escamosa intraepitelial
de alto grado).

HSIL/CINZ2: high-grade squamous intraepithelial lesion (lesién intraepitelial de

alto grado) / neoplasia cervical intraepitelial grado 2.
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HSIL/CIN2+: high-grade squamous intraepithelial lesion (lesion intraepitelial de
alto grado) / neoplasia cervical intraepitelial grado 2 o lesibn mas severa.
HSIL/CIN3: high-grade squamous intraepithelial lesion (lesion intraepitelial de
alto grado) / neoplasia cervical intraepitelial grado 3.

HSIL/CIN3+: high-grade squamous intraepithelial lesion (lesion intraepitelial de
alto grado) / neoplasia cervical intraepitelial grado 3 o lesibn mas severa.
ICTV: Comité Internacional de Taxonomia de Virus

IFCPC: International Federation of Cervical Pathology and Colposcopy.

IFSF: indice de la funcion Sexual Femenina.

IMC: indice de Masa Corporal

ITS: Infecciones de transmision sexual.

IVA: Inspeccion visual del cuello uterino.

IVAA: Inspeccion visual del cuello uterino bajo lente de aumento.

L1-L2: proteinas tardias necesarias para el ensamblaje del VPH

LAST: Lower Anogenital Squamous Terminology.

LCR: Regioén Larga de Control

LEC: Legrado endocervical.

LEEP: Escision electroquirtrgica con asa diatérmica.

LSIL: Low-grade squamous intraepithelial lesion (lesi6n escamosa intraepitelial
de bajo grado).

LLETZ Large loop excision of the transformation zone

LSIL/CIN1: low-grade squamous intraepithelial lesion (lesion intraepitelial de
bajo grado) / neoplasia cervical intraepitelial grado 1.
Max: maximo.

Min: minimo.

MSM: Man Sexual Man

MSW: Man Sexual Women

OMS: Organizacion Mundial de la Salud.

PEIN: neoplasia intraepitelial de pene

pRb: Proteina del Retinoblastoma

RedCap: Research Electronic Data Capture
REDECAN: Red Espafiola de Registros de Cancer
RR: Riesgo relativo

RRSS: Relaciones Sexuales
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SEAP: Sociedad Espafiola de Anatomia Patoldgica.

SEC: Sociedad Espafiola de Citologia.

SEGO: Sociedad Espafiola de Ginecologia y Obstetricia.
SEORL-CCC: Sociedad Espafiola de Otorrinolaringologia y Cirugia de Cabezay
Cuello

SIL: Lesion escamosa intraepitelial.

SNS: Sistema Nacional de Salud

VCR: vaccine coverage rate

VF test: Test Verdadero/Falso

VIH: Virus de la inmunodeficiencia humana.

VPH: Virus del papiloma humano.

VPH Test: Test del Virus del Papiloma Humano

VPH-BR: Virus del papiloma humano de bajo riesgo oncogénico.
VPH-AR: Virus del papiloma humano de alto riesgo oncogénico.
X2 (gl): Prueba Chi cuadrado (Grados de Libertad);

ZT: Zona de transformacion.
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