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ANDRES ORLANDO CASTILLO 5 hrs/18 meses |3 ANOS

DIANA CAROLINA ZAMBRANO |5 hrs/18 meses |3 ANOS
Coinvestigadores | RIOS

JOSE MARIA SATIZABAL 2 hrs/18 meses |3 ANOS
WILMAR SALDARRIAGA 2 hrs/18 meses |3 ANOS
Otros FABIAN FELIPE FERNANDEZ DAZA |5 hrs/18 meses | 3 ANOS
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1. Resumen ejecutivo:

1 Todas las personas relacionadas en el informe y que participen en el proyecto deben haber suscito el acta de propiedad

intelectual de acuerdo con los formatos establecidos.
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Introduccion: La infeccién por VPH puede adquirirse en diferentes etapas de la vida por
multiples vias de transmision. Las transmision del VPH en nifios es motivo de debate, no
obstante las vias de transmision mas evidentes son la transmision vertical y horizontal,
ocasionando con frecuencia en nifios lesiones genitales, laringeas y bucales generando
importantes problemas de salud publica. Objetivo: determinar la presencia del VPH en la
mucosa oral de mujeres en la ciudad de Cali -Colombia Métodos: A cada una de las
participantes se les realiz6 encuesta sobre caracteristicas sociodemograficas y
ginecobstétricas, se tomardn muestras de mucosa oral para la posterior deteccion de VPH por
la tecnica de PCR utilizando los cebadores MYO9/MY11 y GP5+/Gp6+, finalmente se
identificaron los genotipos virales por captura hibrida. Los resultados se analizaron con el
software SPSS (15.0), mediante un analisis descriptivo, la correlacion entre caracteristicas
sociodemogréficas, ginecobstétricas y la presencia de VPH, se determiné por ji-cuadrado con
significancia de 0.05 y 95% de confiabilidad. Resultados: el 61.8% de la mujeres del estudio
pertenecian al estrato social 1, 69.7% vivian en unién libre, 2.6% con habitos de tabaco, 48.8 %
consumi¢ alcohol y el 13.2% consumioé sustancias sicoactivas. El 6.6% (n=5) fueron VPH+, con
los genotipos VPH11, VPH43 y VPH 73, no se observo correlacion entre las variables

estudiadas y la infeccion.

Introduction: HPV infection can be acquired at different stages of life by multiple routes of
transmission. The transmission of HPV in children is debated, however the most obvious ways
of transmission are the vertical and horizontal transmission, resulting frequently in children
genitals, laryngeal and oral lesions generating significant public health problems. Aim: To
determine the presence of HPV in the oral mucosa of women in the city of Cali-Colombia.
Methods: Each of the participants underwent survey of sociodemographic and ginecobst
characteristics, samples of oral mucosa were taken for subsequent detection of HPV by using
the PCR technique MY09 / MY11 and GP5 + / GP6 + primers finally viral genotypes were
identified by hybrid capture. The results were analyzed using SPSS (15.0) software through a
descriptive analysis, the correlation between sociodemographic characteristics, ginecobst and
the presence of HPV was determined by chi-square with significance of 0.05 and 95%
confidence. Results: 61.8% of the women in the study belonged to social stratum 1, 69.7%

cohabiting, 2.6% with snuff habits, 48.8% consumed alcohol and 13.2% used psychoactive
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substances. 6.6% (n = 5) were HPV +, with HPV11, and HPV 73 genotypes VPH43, no

correlation between the variables and the infection was observed.

2. Sintesis del proyecto:

Tema:

DETECCION DEL VIRUS DEL PAPILOMA HUMANO EN NINOS MENORES DE 2 ANOS EN
MUCOSA ORAL EN LA CIUDAD DE CALI-COLOMBIA ’

Objetivos:

Objetivo general
Determinar infeccion por VPH en la mucosa oral de nifios menores de 2 afios y comparar los

genotipos virales identificados con los detectados en la mucosa oral y cervical de la madre.

Objetivos especificos

> Identificar los genotipos de VPH de alto riesgo (AR), bajo riesgo (BR) y sus cofactores

de riesgo en las muestras de mucosa positivas para el virus.

> Evaluar la concordancia de la presencia del VPH en las muestras de mucosa oral de los

nifios y sus madres.

Metodologia:

Este es un estudio piloto de tipo transversal con el fin de evaluar la metodologia propuesta para
la deteccion de VPH y sus cofactores virales en donde se incluird 80 muestras de mucosa oral
de mujeres y sus hijos menores de dos afos obtenidas del banco de muestras del proyecto
financiado por la Universidad del Valle titulado: “Efecto de la complementacion con
micronutrientes antioxidantes durante la gestacion sobre la regulacion epigenética de los genes

relacionados con estrés oxidativo en el niflo menor de dos afios”, lo cual significa para la actual
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propuesta un ahorra en tiempo y dinero. Ademas, se invitara de nuevo a las madres a participar
en el actual proyecto para recolectar por conveniencia muestras de mucosa cervical bajo
aceptacion de consentimiento informado. Los procedimientos que se realizan para cumplir con
todos los objetivos especificos expuestos seran: toma de la muestra cervical; extraccion del
ADN; deteccién del VPH; identificacion del VPH 16 y la medicién de su carga viral
determinacion del estado fisico del genoma del VPH 16; secuenciacion del VPH para
determinar genotipos del VPH y variantes moleculares del VPH 16.

Un impacto importante esperado al conocer que genotipos infectan la mucosa oral de nifios a
una edad temprana, sera para el actual programa de vacunacion en contra del VPH que realiza
el gobierno colombiano, ya que permitira tener unos estimativos mas precisos de cuanta

poblacién infantil podria realmente ser inmunizada.

Resultados obtenidos

Resultados

Las 76 participantes fueron mujeres con edades comprendidas entre 18 y 34 afios, donde
61.8% (n=47) pertenecia al estrato social 1, el 69.7% (n=53) vivian en unién libre, el 2.6% (n=2)
fumaban, el 59.2% (n=45) no consumia alcohol y el 86.8% (n=66) no consumia sustancias
psicoactivas. (Tabla 1).

Tabla 1. Caracteristicas sociodemograficas de las participantes.

Mujeres

Caracteristicas n(76) %
Edad
18-21 34 447
22-25 30 39,5
26-29 9 11,8
30-34 3 3,9
Estrato social
1 47 61,8
2 26 34,2
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3 2 2,6
4 1 1,3
Estado civil

Soltera 17 22.4
Unién libre 53 69,7
Casada 3 3,9
Separada 3 3,9
Habito del cigarrillo

Nunca ha fumado 52 68,4
Exfumador 22 28,9
Fuma actualmente 2 2,6

Ingesta de alcohol

Si 28 36,8
No 45 59,2
Otros 1 1,3
No responde 2 2,6
Consumo de sustancias psicoactivas

Si 10 13,2
No 66 86,8

Respecto a las caracteristicas ginecobstétricas, se observo que el 61.8% (n=47) de las
participantes presentaron menarquia entre los 14 y 14 afios de edad, el 51.3% (n=39) tuvieron
la primera relacion sexual entre los 13 a 16 afios, el 82.9% (n=63) tuvieron hasta el momento
de la encuetas un (1) embarazo, el 77.6% (n=59) tuvieron parto vaginal, el 86.8% (n=66) no
presentaron abortos, el 72.4% (n=54) eran activas sexualmente en el momento de la encuesta,
el 93.4% (n=71) no presentaron enfermedades de transmisiéon sexual y el 71.1% (n=54) no

presentaron verrugas corporales. (Tabla 2).

Tabla 2. Caracteristicas ginecobstétricas de las participantes.

Mujeres
Caracteristicas N(76) %
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Menarquia

9-11 13 171
12-14 47 61,8
15-17 16 21,1
Edad de la primera relacion sexual

13-16 39 51,3
17-20 34 44,7
21-23 3 3,9
No. Embarazos

1 63 82,9
2 1" 14,5
3 2 2,6
Tipos de partos

Vaginal 59 77,6
Cesarea 17 22,4
No. Abortos

0 66 86,8
1 9 11,8
2 1 1,3
Actividad sexual

Si 55 72,4
No 21 27,6
Enfermedad de trasmision sexual

Si : 2 2,6
No 71 93,4
No sabe/ no responde 3 3,9

Presencia de verrugas

Si 21 27,6
No 54 71,1
No sabe 1 1,3
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Solo el 6,6% (n=5) de las participantes fueron positivas para VPH, encontrandose los
siguientes genotipos virales en la cavidad oral: dos (2) madres con VPH 11; dos (2) madres con
VPH 43 y una madre (1) con VPH 72.

La presencia de VPH en mucosa oral se comparé con las caracteristicas sociodemograficas
encontrandose que de las participantes positivas, el 2.6% (n=2) de ellas se encontraba en el
rango de edad de 18 a 21 afios, 2.6% (n=2) entre los 26 y 29 afos y 1.3% (n=1) entre 30- 34
anos de edad; todas pertenecieron al estrato social 1 (p= 0.170), donde el 5.3% (n=4) vivian en
union libre y el 1.3% (n=1) eran solteras al momento de la encuesta (p= 0.824). ninguna de la
participantes fumaban(p=0.138) ni consumian sustancias psicoactivas al momento de la
encuesta, y donde el 3.9% (n=3) ellas consumian licor y el 1.3% (n=1) no respondieron a
la pregunta. (Tabla 3).

Tabla 3. Caracteristicas sociodemograficas y presencia de VPH en mucosa oral de las
participantes

Caracteristicas N(76) VPH- % VPH+ % P
Edad

18-21 34 32 421 2 2,6

22-25 30 30 39,5 0 0,0

26-29 9 9 11,8 0 0,0 0,04
30-34 3 3 3,9 0 0,0

Estrato social

1 47 42 55,3 5 6,6

2 26 26 34,2 0 0,0 0,170
3 2 2 2,6 0 0,0

4 1 1 1,3 0 0,0

Estado civil

Soltera 17 16 211 1 1,3

Unioén libre 53 49 64,5 4 53 0,824
Casada 3 3 3,9 0 0,0

Separada 3 3 3,9 0 0,0

Habito del cigarrillo
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Nunca ha

fumado 52 47 61,8 5 6,6

Exfumador 22 22 28,9 0 0,0 0,138
Fuma

Actualmente 2 2 2,6 0 0,0

Ingesta de alcohol

Si 28 25 32,9 3 3.9

No 45 44 57,9 1 1,3 0,142
Otros 1 1 1,3 0 0,0

No responde 2 2 2.6 0 0,0

Consumo de sustancias psicoactivas

Si 10 10 13,2 0 0,0 0,226
No 66 61 80,3 5 6,6

La presencia de VPH en mucosa oral se compard con las caracteristicas ginecobstetricias, de
las participantes positivas 6.6% (n=5) , donde el1.3% (n=1) presentaron menarquia a la edad
de 9 a 11 afios, mientras que 2,6% (n=2) manifestaron la menarquia de los 12 a 14 afios de
edad y de 15 a 17 afios de edad ambos intervalos con la misma frecuencia (p= 0.541). la
edades de primer contacto sexual fueron de 13,16, 17, 20 y 23 afios de edad
respectivamente (p= 0.356). El 5.3% (n=4) de las mujeres presentaron un solo embarazo y
1,3% (n=1) dos embarazos, (p= 0.827), done el 3,9% (n=3) dieron a luz a sus hijos por cesaréa
mientras que el 2,6% (n=2) dio a luz por parto vaginal (p= 0.059), solo una mujer ; manifestd
haberse practicado un aborto (p= 0.811). Todas fueron activas sexualmente (p= 0.067) y hasta
el momento del estudio no presentaron ninguna enfermedad de transmisién sexual (p=

0.931). Solo el 2,6% (n=2) confirmaron la presencia de verrugas en cualquier localizacion
corporal (p=0.781). (Tabla 4).

Tabla 4. Caracteristicas ginecobstetricas y presencia de VPH en mucosa oral de las
participantes.

Caracteristicas n(76) VPH- % VPH+ % p
Menarquia
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9-11 13 12 15,8 1 1,3

12-14 47 45 59,2 2,6 0,541
15-17 16 14 18,4 2 2,6

Edad de la primera relacion sexual

13-16 39 37 48,7 2,6

17-20 34 32 421 2,6 0,356
21-23 3 2 2,6 1 1,3

No. Embarazos

1 63 59 77,6 4 53

2 11 10 13,2 1,3 0,827
3 2 2 2,6 0 0,0

Tipos de partos

Vaginal 59 57 75,0 2 2,6

Cesarea 17 14 18,4 3,9 0,059
No. Abortos

0 66 62 81,6 4 53

1 9 8 10,5 1,3 0,811
2 1 1,3 0 0,0

Actividad sexual

Si 55 50 65,8 6,6

No 21 21 27,6 0,0 0,061
Enfermedad de Transmision sexual

Si 2 2 2,6 0,0

No 71 66 86,8 6,6 0,931
No sabe/ No

responde 3 3 3,9 0 0,0

Presencia de Verrugas

Si 21 21 27,6 2,6

No 54 54 711 3,9 0,781
No sabe 1 1 13 0 0,0
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Principales conclusiones y/o recomendaciones:

Con respecto a los resultados hallados en este estudio piloto y respecto a los objetivos

planteados se concluye lo siguiente:

e EI6.6% (n=5) de las mujeres participantes en esta investigacion fueron positivas ante el
hallazgo del VPH en mucosa oral, mientras que el 1,3% (n=1) de los nifios menores de

dos afios participantes en este estudio fueron positivos para el VPH en cavidad oral.

o Los genotipos identificados en la mucosa oral de las madres e hijos fueron de bajo
riesgo y reportados como causantes de infecciones y patoldgias en la cavidad oral y las
vias aerodigestivas superiores; los genotipos identificados en la mucosa oral de las
madres fueron: VPH11, VPH43 y VPH 73; y el genotipo identificado en la cavidad oral
del nifio menor de dos afios participante en este estudio fue: VPH6.

o En este trabajo no se logré determinar asociacién entre la presencia del VPH en cavidad
oral de las madres con respecto a los hijos ya que los resultados no fueron pareados
entre si; los hijos de las cinco (5) madres a las cuales se les detecté VPH en cavidad
oral fueron negativos para el virus en esta localizacion corporal, al igual que para el
Unico participante positivo para el VPH en cavidad oral, provino de una madre negativa

para el virus al momento del estudio.

3. Productos:

Tabla No. 1. Cantidad y tipo de productos pactados en el Acta de Trabajo y Compromiso y

productos finalmente presentados

No. de PRODUCTOS No. de PRODUCTOS
TIPO DE PRODUCTOS
PACTADOS PRESENTADOS
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TIPO DE PRODUCTOS " No. de PRODUCTOS No. de PRODUCTOS
PACTADOS PRESENTADOS
Productos de nuevos conocimientos
Articulo completo publicado en 0 1
revistas A1 o A2
Articulo completo publicados ] 0
en revistas B
Articulo completo publicados
en revistas C
Libros de autor que publiquen
resultados de investigacion
Capitulos en libros que
publican resultados de
investigacion
Productos 0 procesos
tecnolégicos  patentados o
registrados
. Prototipos y patentes
[ Software
Productos o} procesos
tecnolégicos usualmente no
patentables o protegidos por
secreto industrial
Normas basadas en resultados
de investigacién
Formacién de recursos No. de No. De
humanos estudiantes | No. de tesis estudiantes No. De tesis
vinculados Vinculados
Estudiantes de pregrado
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No. de PRODUCTOS No. de PRODUCTOS
PACTADOS PRESENTADOS

TIPO DE PRODUCTOS

Semillero de Investigacién

Estudiantes de maestria

Estudiantes de doctorado

Productos de divulgacion

Publicaciones en revistas no
indexadas 1

No. de
Ponencias presentadas en No. de _ No. de No. de
_ ponencias ) ‘
eventos (congresos, ponencias | , ponencias ponencias
o _ _ internacionale ) .
seminarios, coloquios, foros) nacionales nacionales | internacionales
s

Propuesta de investigacion 1 1

Propuestas presentadas en
convocatorias externas para 1 1

blusqueda de financiacién.

Tabla No. 2. Detalle de productos.

Para cada uno de los productos obtenidos y relacionados en la tabla anterior, indique la
informacion solicitada para cada uno, anexando copia de las respectivas constancias. Como
anexo a esta guia encontrara el instructivo para instructivo para la revision de informes finales y

productos

Tipo de Articulo

producto:
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Deteccion del Virus del Papiloma Humano (VPH) en mucosa oral, de mujeres

Nombre de la ciudad de Cali Colombia Revista Colombia Médica. (Afio 2016). En
General: Submision

Nombre Deteccion del Virus del Papiloma Humano (VPH) en mucosa oral, de mujeres
Particular: de la ciudad de Cali Colombia

Ciudad y Santiago de Cali, Septiembre 02 de 2016.

fechas:

Diana Carolina Zambrano, Fabian Felipe Fernandez, Enrique Herrera, Andrés
Participantes:

Castillo
Sitio de Articulo en verificacién en revista online Colombia Médica
informacion:
Formas Grupo de Nutricion, Bioguimica y Biologia celular, Universidad del Valle

organizativas:

4. Impactos actual o potencial:

Esta investigacion permitié conocer si la mucosa oral de nifios son infectados por genotipos de
VPH a una edad temprana, se detecté la presencia del genotipo VPH 6, en cuyo caso la
inoculacion con la vacuna profilactica vigente para el mismo solo les daria una proteccién
parcial o nula; Esta informacion es de altisima importancia para el actual programa de
vacunacion en contra del VPH que realiza el gobierno colombiano, Esta investigacion permitio
determinar en una muestra pequefia la presencia del VPH en muestras de mucosa oral de nifios
menores de dos afios y de sus madres, la informacion resultante disminuyo la brecha de
conocimiento y permitira realizar nuevos proyectos con un nimero de muestra mayor con el fin
de estimar cuanta poblacion infantil esta infectada con los genotipos de VPH 6, 11, 16, 18 y
conocer cuanta poblacion podria realmente ser inmunizada en esta region del pais.

El desarrollo de esta investigacion permitié la estandarizacion en el laboratorio de Biologia
Molecular y Bioquimica del Departamento de Ciencias Fisiologicas de la Facultad de Salud de

la Universidad del Valle las pruebas moleculares para la deteccion y genotipificacion del VPH

F-04-MP-06-02-02 . Elaborado por: Vicerrectoria de Investigaciones
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por la técnica de PCR estandar.

Ademas contribuy6 a fortalecer la capacidad cientifica nacional al formar un estudiante de
postgrado de la maestria de Ciencias Biomeédicas de la Escuela de Ciencias Basicas de la
Universidad del Valle, quien fue entrenada en técnicas moleculares y en el andlisis estadistico
de datos moleculares y de encuestas.

La presente versién del informe contiene las observaciones de los evaluadores:

™

Firma investigador princi ! VoBo. Vicedecano de Investigaciones

Por favor presente su informe impreso y en formato digital en hoja tamafio carta, letra arial 11,

con espacios de 1 1/2
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Federacion Colombiana de Obstetricia y

Ginecologia, FECOLSOG
Filial de:

Federacion Latinoamericana de Obstetricia y Ginecologia
Federacion Internacional de Ginecologia y Obstetricia

Santiago de Cali, Agosto 24 de 2016

Doctora

DIANA CAROLINA ZAMBRANO
Bacteridloga y Laboratorio Clinico
Magister en Ciencias Biomédicas
Facultad de Salud

Universidad del Valle

Apreciada doctora,

Hemos recibido el proyecto “Determinacion del virus del papiloma humano en mucosa
oral de nifios menores de dos afios y sus madres en la ciudad de Cali — Colombia” para ser
sometido a evaluacion y financiacién dentro de nuestras lineas de apoyo a la ciencia y la
investigacion.

Iniciaremos nuestra evaluacién de dicha solicitud y estaremos comunicdndole ia decision
de la organizacion una vez se tengan los conceptos respectivos, en este tema que nos

parece pertinente e importante.

Atentamente,

AR I\!AN ORTIZ IZCA}__}_
Presidente FECOLSOG

Carrera 15 No. 98-42 Of 204-205 Telefax: (57-1) 601 6622/ 601- 8801/ 601 8833
Bogotd, D. C. - Colombia
WWW.fECOISOE.OI‘g.CO
Email: fecolsog@fecolsog.org
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Deteccion del Virus del Papiloma Humano (VPH) en mucosa oral, de mujeres de la ciudad
de Cali Colombia

Introduccidn: La infeccion por VPH puede adquirirse en diferentes etapas de la vida por
multiples vias de transmision. Las transmision del VPH en nifios es motivo de debate, no
obstante las vias de transmisién més evidentes son la transmision vertical y horizontal,
ocasionando con frecuencia en nifios lesiones genitales, laringeas y bucales generando
importantes problemas de salud publica. Objetivo: determinar la presencia del VPH en la
mucosa oral de mujeres en la ciudad de Cali -Colombia Métodos: A cada una de las
participantes se les realizé encuesta sobre caracteristicas sociodemograficas y
ginecobstétricas, se tomarén muestras de mucosa oral para la posterior deteccion de VPH
por la técnica de PCR utilizando los cebadores MY09/MY11 y GP5+/Gp6+, finalmente se
identificaron los genotipos virales por captura hibrida. Los resultados se analizaron con
el software SPSS (15.0), mediante un andlisis descriptivo, la correlacion entre
caracteristicas sociodemogréficas, ginecobstétricas y la presencia de VPH, se determin6
por ji-cuadrado con significancia de 0.05 y 95% de confiabilidad. Resultados: el 61.8%
de la mujeres del estudio pertenecian al estrato social 1, 69.7% vivian en union libre, 2.6%
con héabitos de tabaco, 48.8 % consumi6 alcohol y el 13.2% consumi6 sustancias
sicoactivas. El 6.6% (n=5) fueron VPH+, con los genotipos VPH11, VPH43 y VPH 73, no
se observé correlacion entre las variables estudiadas y la infeccion.
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