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Materiales y métodos: Estudio transversal analitico para estimar la frecuencia de deteccién del genoma
del VEB en la cavidad oral, las razones de prevalencia y su asociacién con diversos factores en 1.565 indivi-
duos. Las variables analizadas fueron factores sociodemograficos, de higiene y salud oral, comportamiento
Estudiantes sexual, cor.151'1mo dg cigarrillos e ingesta de a!gohpl. La asociaci.c’)n entre la‘detecci()n y‘las .variab.les fevalg:a—
Estudios transversales das se realizé medlf‘mte un modelo de regresion lineal generalizado con vinculo logaritmico y distribucién
Razén de prevalencias de Poisson con varianza robusta.
Resultados: La exposicion al VEB en la cavidad oral fue del 38,40% (IC 95%: 36,02-40,84). La frecuencia
de presentar exposicion al VEB fue un 22% mayor en los varones, y el riesgo se increment6 segtn el
comportamiento sexual. Se encontré asociacion inversa con el grado escolar: los participantes de undé-
cimo grado tuvieron un 27% menos frecuencia de exposicién al VEB que los de grados inferiores (sexto a
octavo). Cuando se utilizé el modelo logistico para estudiar la asociacién entre la deteccion del VEB y las
variables independientes, se sobreestimé la asociacién. El rango de sobreestimacion fue entre el 27-47%
segln el tipo de variable.
Conclusion: La frecuencia de deteccion del VEB en la cavidad oral de estudiantes sanos fue similar a la
previamente descrita. Factores asociados al comportamiento sexual incrementan el riesgo de oportunidad
para la exposicién al VEB.
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Factors associated with the presence of the Epstein-Barr virus in the oral cavity
of high school students from the city of Cali (Colombia)

ABSTRACT

KeyWQTdS»' ) Introduction: The Epstein-Barr virus (EBV) is classified as a group 1 carcinogen. The main route of EBV
Epstein-Barr virus transmission is oral, through saliva. The present study aimed to determine the frequency of EBV detection
Students

in the oral cavity in high school students in the city of Cali (Colombia).

Materials and methods: Analytical cross-sectional study in order to determine the frequency of EBV
detection in the oral cavity, the reasons for its prevalence and its association with several factors, in
1,565 individuals. The variables analyzed were sociodemographic factors, oral hygiene, oral health, sexual
behavior, cigarrete smoking and alcohol intake. The association between the EBV detection and the varia-
bles evaluated was done through a generalized linear regression model with logarithmic linkage and
Poisson distribution with robust variance.

Cross-sectional studies
Prevalence ratio
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Results: The percentage of exposure to EBV in the oral cavity was 38.40% (CI 95%: 36.02-40.84). The
frequency of presenting EBV exposure was 22% higher in men and the risk increased according to sexual
behaviour. An inverse association with the school grade was found: the eleventh-grade participants had
27% less frequency of exposure to EBV than the lower grades (sixth to eighth). When analyzing the logistic
model to study the association between EBV detection and independent variables, the association was
overestimated. The overestimation ranged from 27 to 47% depending on the type of variable.

Conclusions: The frequency of EBV detection in the oral cavity of healthy students was similar to that
previously described. Factors associated to sexual behavior increased the risk of opportunity to be exposed

to EBV.

© 2020 Sociedad Espanola de Enfermedades Infecciosas y Microbiologia Clinica. Published by Elsevier

Espafia, S.L.U. All rights reserved.

Introduccion

El virus de Epstein-Barr (VEB) o herpes tipo 4 (especie human
Gammaherpesvirus 4, género Lymphocryptovirus, familia Herpes-
viridae, orden Herpesvirales)! es el principal causante de la
mononucleosis infecciosa aguda, sindrome comdn caracterizado
por fiebre, garganta irritada, fatiga extrema y glandulas linfaticas
inflamadas?. El VEB se transmite com{inmente por contacto con la
saliva de unindividuo portador del virus, y su periodo de incubacién
puede llegar a ser de hasta 40 dias. El virus puede permanecer activo
varias horasy se puede detectar frecuentemente en la saliva de indi-
viduos portadores, de ahi que se denomine también «enfermedad
del beso»>*,

Los estudios serolégicos que detectan anticuerpos frente al VEB
han sefialado una distribucién bimodal de la infeccién por este virus
segiinlaedad de primoinfeccién, presentandose un pico de inciden-
cia entre los 2-4 afios y otro entre los 14-18 afios de edad®~’. En un
estudio realizado en adolescentes de edades comprendidas entre
los 13-14 afios en Guadalajara (Espaia), publicado en el afio 2001,
se encontré que la prevalencia de anticuerpos frente al VEB fue del
73,5% (intervalo de confianza [IC]: 67,9-78,5%) y no se encontraron
diferencias significativas segiin el sexo®. Comtnmente, el VEB se
adquiere en la nifiez o en edades tempranas de la adolescencia, en
las cuales es dificil de detectar debido a que la infecciéon suele ser
asintomatica, por lo que no se logra distinguir de otras enfermeda-
des leves de la infancia. Sin embargo, cuando el VEB se adquiere
en la adolescencia o en la edad adulta, entre el 30 y el 70% de los
casos desarrollan una mononucleosis aguda infecciosa, algunos de
los cuales pueden cursar con sintomas graves®.

El VEB esta clasificado como carcinégeno del grupo 1 por la
Agencia Internacional para la Investigacion del Cancer de la Orga-
nizacién Mundial de la Salud'®. Este herpesvirus se encuentra
asociado con enfermedades de la cavidad bucal como el linfoma de
Burkitt, el carcinoma nasofaringeo y laleucoplasia pilosa''. Algunos
estudios han sugerido que en personas que han padecido mononu-
cleosis infecciosa aumenta significativamente el riesgo de linfoma
de Hodgkin con deteccién del VEB, con un riesgo relativo de 4,0 (IC
95%: 3,4-4,5), y un tiempo promedio desde la mononucleosis hasta
el linfoma de Hodgkin con VEB positivo de 4,1 afios (IC 95%: 1,8-
8,3)!2. Segtin estadisticas de Globocan (Sistema de Informacién de
la Agencia Internacional para la Investigacién en Cancer), en el afio
2018, en Colombia se presentaron cerca de 743 casos de pacien-
tes con linfoma de Hodgkin, y cerca de 216 pacientes fallecieron a
causa de esta enfermedad'>.

Por lo tanto, frente a las posibles consecuencias clinicas por la
presencia del virus en la adolescencia, el presente estudio tuvo
como objetivo determinar la asociacién entre la frecuencia de
deteccion del VEB en la cavidad oral y su distribucién por eda-
des, sexo, grado escolar, habitos de higiene, salud oral, consumo
de cigarrillos, ingesta de alcohol y comportamiento sexual de estu-
diantes de colegios de secundaria en la ciudad de Cali (Colombia).

Materiales y métodos
Tipo de estudio

La presente investigacion se llevé a cabo mediante un disefio
transversal de andlisis de datos de la informacién recolectada. La
investigacion conté con la aprobacién del Comité Institucional de
Revisién de Etica Humana de la Facultad de Salud de la Universidad
del Valle, nimeros de las actas de aprobacién: 011-014 del afio
2014, 008-017 del afio 2017 y 022-018 del afio 2018.

Poblacién estudiada

La poblacién de estudio para la presente investigacion corres-
ponde a estudiantes adolescentes de entre 14 y 17 afios
pertenecientes a instituciones educativas de la ciudad de Cali, que
cumplieron con los criterios de inclusién del presente estudio segtin
lo indicado en el apartado de «recoleccion de la informacion».

Los estudiantes participantes pertenecian a los grados escolares
de sexto a undécimo de secundaria en Colombia, equivalente al
sexto grado de educacién primaria a primero de bachillerato en el
sistema de educacién de Espaia.

Tamaiio de muestra

El tamafio estimado de muestra fue de 1.565 individuos, el cual
se determiné para la ejecucién de pruebas bilaterales de compa-
racién de proporciones con un nivel de confianza (1-a) del 95% y
un poder estadistico del 80%. Se tomé como valor de la proporcién
en el grupo de referencia, el porcentaje de detecciéon del VEB del
45% en la cavidad oral en estudiantes de secundaria, reportado por
Giraldo-Ocampo et al., 20194, mientras que para el valor de la pro-
porcién en el grupo bajo estudio se asumi6 igual a 0,5 por ser una
proporciéon no determinada de asociacién con los factores de riesgo
del estudio.

Recoleccion de la informacion

Tanto la muestra biolégica como la informacién epidemiolédgica
consignada en la base de datos sobre las caracteristicas sociodemo-
graficas y los factores de riesgo se obtuvieron con un muestreo no
probabilistico, ya que se invité a instituciones educativas a través
de la secretaria de educaciéon municipal de Cali (Colombia) inscritas
en esta dependencia. Por lo tanto, la toma de las muestras biol6gi-
cas y la aplicacién de las encuestas se realizaron por conveniencia
en los colegios que permitieron que sus estudiantes fueran invita-
dos. Los adolescentes, para poder participar en el estudio, debian
cumplir con los siguientes criterios de inclusién: ser estudiantes
de secundaria matriculados en instituciones educativas inscritas
ante la secretaria de educacién municipal de Cali con edades com-
prendidas entre los 14 y los 17 afios, que aceptaran participar en el
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estudio mediante lectura y firma de un consentimiento informado;
y de exclusién: estudiantes a quienes su representante legal negd
su participacion en el estudio al leer y no firmar el consentimiento
informado.

La toma de la muestra biolégica consistié en un lavado de la
cavidad oral por enjuague y gargaras durante 30s con agua desti-
lada y posterior extraccién del material genético usando el kit de
extraccion «PrepMan® Ultra Sample Preparation Reagent» (applied
Biosystems™), siguiendo las instrucciones del fabricante. Para pro-
teger la privacidad y la confidencialidad de los estudiantes, en
ningin momento durante la recoleccién de la muestra o aplica-
cion de la encuesta se les pregunt6 el nombre; ademas, la encuesta
fue auto-diligenciada. La muestra biolégica y la encuesta de cada
estudiante fueron marcadas con una misma codificacién para ser
identificadas en los analisis posteriores.

Deteccion del virus de Epstein-Barr

La deteccién del VEB se realizé con los siguientes métodos mole-
culares:

a) Primero: la deteccién del ADN viral se realiz6 por PCR conven-
cional usando los cebadores EBV-F; 5’-CCT GGT CAT CCT TTG CCA-3’
y EBV-R; 5’-TGC TTC GTT ATA GCC GTA GT-3’ propuestos por Kato
et al,, 2015'°. En la reaccién de PCR convencional se amplificé un
fragmento de 95 pb y se llevé a cabo en un volumen final de 20 .l
con las siguientes concentraciones finales: buffer Green GoTaq 1X,
1,9 mM MgCl2, 0,2 mM dNTP’s, 0,25 wM de cada cebador, 1 U de Taq
polimerasa (BioTagq, Bioline) y agregando 1 pl (~50ng/l) de ADN.
La amplificacién se realiz6 en un termociclador Swift TM MiniPro
Thermal Cyclers empleando las siguientes condiciones: desnatu-
ralizacién inicial a 95°C durante 2 min seguido de 40 ciclos de
95°C por 155, 60°C por 15s y 72°C por 30s; con una extensiéon
final de 2min a 72°C. El producto amplificado se corrié en gel
de agarosa al 3% con una concentracién de 1:10000X del interca-
lante EZ-Vision®, mediante electroforesis por 50 min a 100 voltios,
usando buffer TBE 1X. El gel se visualiz6 mediante un transilumina-
dor UV. Para el control negativo se adicioné agua miliQ en lugar de
ADN. El limite de deteccién minimo de la PCR convencional se eva-
lué realizando una serie de diluciones (101,102,103 y 104) de un
control positivo para el VEB que previamente habia sido cuantifi-
cado y validado por secuenciacién directa con el método de Sanger
y un analisis de porcentajes de identidad mediante el algoritmo
BLASTn mediante el alineamiento con secuencias de referencia del
VEB (https://www.ncbi.nlm.nih.gov/taxonomy/?term=EBV).

b) Segundo: para evitar falsos negativos debido a bajas car-
gas virales en las muestras, se evaluaron por PCR en tiempo real
las muestras de ADN con un resultado negativo en el andlisis por
PCR convencional, empleando los mismos cebadores y usando un
termociclador CFX96 Touch™ Real-Time PCR (Bio-Rad). La reac-
cién se realiz6 en un volumen final de 20 pl conteniendo 10 .l
de SYBR Selected Master Mix for CFX (2X) de applied Biosys-
tems (SYBR® GreenER™, polimerasa AmpliTaq® DNA, UDG, dNTPs
con dUTP/dTTP y componentes tampén optimizados), 0,4 uM de
cada cebador y 1 pl (~50ng/ul) de ADN, empleando las siguientes
condiciones: desnaturalizacién inicial a 95 °C por 10s, seguido de
40 ciclos 95°C por 5s y 60°C por 30s, con una extension final de
72 °C durante 5min. La especificidad del producto amplificado se
confirmé mediante el analisis de las curvas de disociacion (Melting).

Andlisis estadistico

Se realiz6 una revision y un control de calidad a la base de datos
obtenida. De acuerdo con el diccionario de variables se tuvieron
en cuenta datos ausentes, datos duplicados, datos por fuera de la
identificacién o no permitidos, asi como la coherencia entre las
variables. Para el andlisis bivariado se realizaron estimaciones de

asociacién entre la variable dependiente (deteccion del VEB) y las
variables independientes categoéricas a través de un analisis biva-
riado de tablas de 2 x 2 en el caso de las variables dicotémicas, con
la prueba de Chi-cuadrado; y de tablas 2 x R para las variables inde-
pendientes politémicas, con la prueba de Fisher. Un valor de p < 0,05
se considerd estadisticamente significativo. En el analisis multiva-
riado se emplearon los modelos de regresién de Poisson, Binomial,
Binomial Negativay Logistica bajo los criterios AICy BIC. Ademas, se
realiz6 un calculo de sobreestimacién segiin el modelo. Se utilizé
el paquete estadistico STATA® v.14,0 (Stata Corporation, College
Station, Texas, EE. UU.).

Resultados

El analisis de control de calidad de la base de datos no modificé el
namero total de 1.565 registros de la poblacién objeto del estudio.
La variable de respuesta del estudio, el porcentaje de exposicién
del VEB en la cavidad oral, fue del 38,40% con un IC 95% del 36,02
al 40,84%.

Andlisis bivariado

En la tabla 1 se observan los resultados de los andlisis de aso-
ciacion entre la deteccién del VEB y las variables del componente
sociodemografico. De los 1.565 registros del estudio, 292 (42,9%) de
681 estudiantes del sexo masculino fueron positivos para el VEB en
su cavidad oral y 309 (34,9%) de 884 estudiantes del sexo femenino
fueron positivas para el VEB. Los varones presentaron un 22% de
mayor frecuencia de presentar exposicion al VEB que las mujeres
(RP: 1,22; IC 95%: 1,08-1,38; p: 0,002).

Con relacion a la edad, se encontré que 176 (39%) de 445
estudiantes de 14 afios fueron positivos para el VEB, siendo este
porcentaje el mayor para esta variable.

En contraste, 147 (37,6%) de 244 estudiantes con 16 afios pre-
sentaron el menor porcentaje de deteccién del VEB. Sin embargo,
esta diferencia en porcentajes de deteccion del virus, en funcién de
la variable edad, no fue estadisticamente significativa. Parala varia-
ble de grado escolar, se hall6 que 121 (44%) de 273 estudiantes de
grado sexto a octavo fueron positivos para el VEB, en contraste, 103
(33%) de 311 estudiantes de grado undécimo fueron positivos para
el virus. Los estudiantes de décimo presentaron un 20% menor fre-
cuencia de presentar la exposiciéon al VEB que los estudiantes de
sexto a octavo (RP: 0,80; IC 95%: 0,6-0,95), mientras que los estu-
diantes de undécimo presentaron un 26% de menor frecuencia de
exposicién al VEB que los estudiantes de sexto a octavo (RP: 0,74;
IC 95%: 0,60-0,91).

En la tabla 2 se observan los resultados de los andlisis de aso-
ciacion entre la deteccién del VEB y las variables del componente
higiene y salud oral. Ninguna de las variables de estos componentes
presentd una asociacion estadisticamente significativa con la detec-
cion del VEB en la cavidad oral (p > 0,05). De los 1.565 registros del
estudio, 50 (42,7%) de 117 estudiantes que solo se cepillaban los
dientes una vez al dia o menos fueron positivos para el VEB, siendo
este porcentaje mayor a la deteccién viral de los que se cepillaban
los dientes mas de una vez al dia. Los estudiantes que reporta-
ban un sangrado de encias permanente presentaron un porcentaje
de deteccion mayor del VEB (41,3%). Igualmente, en los estudian-
tes que reportaron enfermedades en la garganta, el porcentaje de
deteccion del VEB también fue mayor en comparacién a los que
no presentaron enfermedad, 40,7 vs. 37%, respectivamente. En la
tabla 3 se observan los resultados de los analisis de asociacién
entre la deteccién del VEB y las variables del componente com-
portamiento sexual. De los 1.565 registros del estudio, la mayoria
de las variables de comportamiento sexual se asociaron significati-
vamente con la deteccién del VEB. Haber besado a un compafiero en
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Tabla 1
Andlisis de la asociacién entre la deteccién positiva del VEB y las variables del componente sociodemografico
VEB Valor de p
Variables sociodemograficas N.° Positivo (%) RP (IC 95%)
Sexo 0,002
Femenino 884 309 (34,95) Referencia
Masculino 681 292 (42,88) 1,22 (1,08-1,38)
Edad (afios) 0,944
14 445 176 (39,55) Referencia
15 468 178 (38,03) 0,91 (0,81-1,13)
16 244 147 (37,60) 0,95 (0,80-1,28)
17 261 100 (38,31) 0,96 (0,79-1,17)
Grado en curso 0,010
Sexto a octavo 273 121 (44,32) Referencia
Noveno 465 193 (41,51) 0,93(0,78-1,11)
Decimo 516 184 (35,66) 0,80 (0,67-0,95)
Undécimo 311 103 (33,12) 0,74 (0,60-0,91)

IC 95%: intervalo de confianza del 95%; RP: razén de prevalencia; VEB: virus de Epstein-Barr.

la boca en los Gltimos 6 meses presenté un 18% de mayor frecuen-
cia de presentar exposicién al VEB que no haber besado (p=0,009).
Haber besado a mas de 2 compaiieros presenté un 30% de mayor
frecuencia de presentar exposiciéon al VEB que no haber besado
(p=0,028).

Los estudiantes que dieron besos algunas veces con contacto de
lengua presentaron un 15% de mayor frecuencia de presentar expo-
sicién al VEB que no haber besado (p=0,03),y haber besado siempre
con contacto de lengua, presenté un 32% de mayor frecuencia de
presentar exposicién al VEB que no haber besado (p=0,03).

La variable uso de preservativo en las relaciones sexuales pre-
sent6 un 20% de mayor frecuencia de presentar exposicién al VEB
que no haber tenido relaciones sexuales (p=0,03). Ninguna otra
variable del componente comportamiento sexual se asocié con la
deteccion del VEB en la cavidad oral de los participantes.

En la tabla 4 se observan los resultados de los andlisis de aso-
ciacion entre la deteccién del VEB y las variables de consumo de
cigarrillos e ingesta de alcohol. Ninguna de las variables del com-
ponente consumo de cigarrillos, tabaco, marihuana e ingesta de

alcohol presentaron una asociacién estadisticamente significativa
con la deteccién del VEB en la cavidad oral (p>0,05).

Andlisis multivariante

Enla tabla 5 se observan los resultados de la comparacién de los
analisis multivariados para modelizar los factores asociados con la
exposicion del VEB en la cavidad oral de los estudiantes. Los resul-
tados obtenidos con los 4 modelos muestran igual direccién de la
asociaciéon entre las variables sexo, grado escolar y haber tenido
relaciones sexuales con la presencia del VEB en la cavidad oral de los
estudiantes. Sin embargo, la magnitud de la asociacién se sobrees-
tima hasta en un 25% cuando se usa el modelo logistico para estudiar
larelacion entre el VEBy estas variables. Las variables independien-
tes que estan asociadas a una mayor tasa de deteccién del VEB en
la cavidad oral, segiin los modelos de regresién, son: ser un estu-
diante de sexo masculino, estar cursando los grados sextos a octavo
y haber tenido relaciones sexuales. Con relacién a los criterios AIC
y BIC, se encontr6 que la binomial present6 el menor valor AICy la

Tabla 2
Andlisis de la asociacién entre la deteccion positiva del VEB y las variables del componente higiene y salud oral
Variables higiene y salud oral N.° VEB Valor de p
Negativo (%) Positivo (%)

Cepillado dental en los tiltimos 6 meses 0,381
Una vez al dia o menos 117 67 (57,26) 50 (42,74)
2 a3 veces al dia 1.014 620 (61,14) 394 (38,86)
>3 veces al dia 434 277 (63,82) 157 (36,18)

Sangrado de encias después del cepillado 0,886
Nunca 710 435 (61,27) 275(38,73)
Algunas veces 826 512 (61,99) 314(38,01)
Siempre 29 17 (58,62) 12 (41,38)

Enjuague bucal en los tiltimos 6 meses 0,312
No 482 306 (63,49) 176 (36,51)
Si 1.083 658 (60,76) 425 (39,24)

Uso de retenedores en los tiltimos 6 meses 0,819
No 1.110 686 (61,80) 424 (38,20)
Si 455 278 (61,10) 177 (38,90)

Exodoncia en el iiltimo afio 0,120
No 1.365 851 (62,34) 514 (37,66)
Si 200 113 (56,50) 87 (43,50)

Uso de piercing en la boca 0,757
No 1.362 841 (61,75) 521 (38,25)
Si 203 123 (60,59) 80(39,41)

Lesiones en la boca 0,917
No 750 463 (61,73) 287 (38,27)
Si 815 501 (61,47) 314 (38,53)

Enfermedades en garganta en el iiltimo afio 0,234
No 1.096 686 (62,59) 410(37,41)
Si 469 278(59,28) 191 (40,72)

VEB: virus de Epstein-Barr.



A. Castillo et al. / Enferm Infecc Microbiol Clin. 2022;40(3):113-120 117
Tabla 3
Andlisis de la asociacién entre la deteccién positiva del VEB y las variables del componente comportamiento sexual
Variables del comportamiento sexual N.° VEB Valor de p
Negativo (%) Positivo (%)
Besos en la boca con compaiieros del colegio en los tiltimos 6 meses 0,009
No ha besado 709 462 (65,16) 247 (34,84)
Si ha besado 856 502 (58,64) 354 (41,36)
Niimero de compaiieros del colegio que ha basado en la boca 0,028
No ha besado 709 462 (65,16) 247 (34,84)
Un compafiero 387 238 (61,50) 149 (38,50)
2 compafieros 205 108 (52,68) 97 (47,32)
3 compaiieros 115 65 (56,52) 50 (43,48)
4 compaiieros 44 29 (59,05) 43 (40,95)
>4 compafieros 105 62 (59,05) 43 (40,95)
Besos en la boca con contacto de lengua con compaiieros del colegio 0,030
No ha besado 709 462 (65,16) 247 (34,84)
Ha besado sin contacto 168 101 (60,12) 67 (39,88)
Algunas veces hay contacto 530 316 (59,62) 214 (40,38)
Siempre ha habido contacto 158 85 (53,80) 73 (46,20)
Experiencia sexual 0,031
No ha tenido 996 634 (63,65) 362 (36,35)
Si ha tenido 569 330 (58,00) 239 (42,00)
Uso de preservativo en la ES 0,033
No ha tenido ES 996 634 (63,65) 362 (36,35)
No uso de condén 224 122 (54,46) 102 (45,54)
Si uso de condén 345 208 (60,29) 137(39,71)
ES con compafieros del colegio en los tiltimos 6 meses 0,084
No ha tenido ES 996 634 (63,65) 362 (36,35)
No ha tenido ES con compaiieros del colegio 378 220 (58,20) 158 (41,80)
Si ha tenido 191 110(57,59) 81 (42,41)
Niimero de compaiieros del colegio con los que ha tenido ES 0,348
No ha tenido ES 996 634 (63,65) 362 (36,35)
No ha tenido ES con compaiieros del colegio 378 220 (58,20) 158 (41,80)
Un compafiero 152 89 (58,55) 63 (41,45)
2 compafieros 22 12 (54,55) 10 (45,45)
3 compaiieros 8 4(50,00) 4(50,00)
>3 compafieros 9 5(55,56) 4(44,44)
Tipo de ES con los compafieros del colegio 0,091
No ha tenido ES 996 634 (63,65) 362 (36,35)
No ha tenido ES con compaiieros del colegio 378 220 (58,20) 158 (41,80)
Heterosexual 182 105 (57,69) 77 (42,31)
Homosexual 5 4 (80,00) 1(20,00)
Bisexual 4 1(25,00) 3(75,00)
Tipo de sexo practicado con los comparieros del colegio 0,234
No ha tenido ES 996 634 (63,65) 362 (36,35)
No ha tenido ES con compaiieros del colegio 377 220 (58,20) 158 (41,80)
Sexo oral 16 9(56,25) 7 (43,75)
Sexo genital 71 40 (56,34) 31 (43,66)
Sexo oral +genital 94 57 (60,64) 37 (39,36)
Otros 10 4 (40,00) 6 (60,00)
ES: experiencia sexual; VEB: virus de Epstein-Barr.
Tabla 4
Andlisis de la asociacion entre la deteccién positiva del VEB y las variables del componente consumo de cigarrillos e ingesta de alcohol
Variable consumo de cigarrillo e ingesta de alcohol en los tltimos 30 dias N.° VEB Valor de p
Negativo (%) Positivo (%)
Consumo de cigarrillos de tabaco 0,804
Nunca ha fumado 1.256 777 (61,86) 479 (38,14)
No ha fumado en los tltimos 30 dias 228 139 (60,96) 89 (39,04
Menos de una vez al dia 42 25(59,52) 17 (40,48)
Una vez al dia 26 17 (65,38) 9(34,62)
Mas de una vez al dia 13 6(46,15) 7 (53,85)
Consumo de cigarrillos de marihuana 0,454
Nunca ha fumado 1.328 820(61,75) 508 (38,25)
No ha fumado en los dltimos 30 dias 148 93 (62,84) 55 (37,16)
Menos de una vez al dia 43 21(48,84) 22 (51,16)
Una vez al dia 34 23 (67,65) 11(32,35)
Mas de una vez al dia 12 7 (58,33) 5(37,16)
Ingesta de alcohol 0,196
Nunca ha bebido 457 298 (65,21) 159 (34,79)
No ha bebido en los Gltimos 30 dias 530 331(62,45) 199 (37,55)
Menos de una vez al dia 363 210(57,85) 153 (42,15)
Una vez al dia 158 91 (57,59) 67 (42,41)
Mas de una vez al dia 57 34 (59,65) 23 (40,35)

VEB: virus de Epstein-Barr.
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Tabla 5

Modelos de regresién con estimacién robusta para la exposicién del VEB en la cavidad oral de estudiantes entre 14 y 17 afios pertenecientes a instituciones educativas de Cali

Poisson
RP (IC95%)

Binomial negativa
RP (IC 95%)

Binomial
RP (IC95%)

Logistica
OR (IC 95%)

Variables independientes

Sexo 1,20 (1,06-1,37)" 1,21 (1,06-1,37)" 1,21 (1,06-1,37)" 1,36 (1,10-1,68)"
Grado en curso 0,93 (0,91-0,97)* 0,94 (0,91-0,97)* 0,94 (0,91-0,97)* 0,90 (0,84-0,96)*
Besos en la boca con compaiieros del colegio en los Gltimos 6 meses 1,03 (0,76-1,39) 1,02 (0,76-1,38) 1,02 (0,76-1,38) 1,03 (0,61-1,72)
Niamero de compafieros del colegio que ha besado en la boca 0,98 (0,93-1,04) 0,99 (0,93-1,05) 0,99 (0,93-1,05) 0,98 (0,89-1,09)
Besos en la boca con contacto de lengua con compaiieros del colegio 1,06 (0,92-1,21) 1,06 (0,93-1,21) 1,06 (0,93-1,21) 1,11 (0,88-1,40)
Experiencia sexual 1,47 (1,06-2,03)" 1,47 (1,06-2,04)" 1,47 (1,06-2,04)" 1,96 (1,09-3,54)"
Uso de preservativo en la ES 0,84 (0,70-1,02) 0,85 (0,70-1,03) 0,85 (0,70-1,03) 0,75 (0,53-1,05)
Estadisticos
Criterio de informacién de Akaike (AIC) 1.500,954 1.636,108 1.320,758 1.321,653
Criterio de informacién bayesiano (BIC) -1.0321,74 —1.0574,55 -9.401,746 —9.400,346

ES: experiencia sexual; IC 95%: intervalo de confianza del 95%; OR: odds ratio; RP: razén de prevalencia; VEB: virus de Epstein-Barr.

" Estadisticamente significativo, valor de p<0,05.

binomial negativa present6 el menor valor BIC. Con el modelo de
Poisson, con la varianza robusta, los intervalos de confianza fueron
mas estrechos.

Al modelar las variables de exposicion por estratos, las esti-
maciones fueron similares con la regresién de Poisson, binomial
y binomial negativo, pero el IC tiende a ser mas estrecho y, por lo
tanto, la estimacién es mas precisa con la regresién de Poisson.

En la tabla 6, en el modelo de Poisson con varianza robusta, los
varones presentaron una frecuencia de exposicién al VEB un 19%
mayor que las mujeres (RP: 1,19; IC 95%: 1,05-1,36), mientras que
con la regresion logistica se presenta (OR: 1,36; IC 95%: 1,10-1,68).
Al comparar la magnitud de la asociacién de los 2 modelos con
la regresién logistica se presenté una sobreestimacion del 47% de
la asociacién entre el sexo y la exposicién al VEB; con el modelo
de Poisson con varianza robusta, los escolares del grado décimo
presentaron un 22% menos de frecuencia de exposicién al VEB en
comparacién con los estudiantes de sexto a octavo grado, mientras
que con la regresion logistica la frecuencia de exposicién al VEB
fue un 34% mas baja; para esta variable, la sobreestimacién de la
asociacién fue de un 27%.

Discusion

El porcentaje de exposicion al VEB en la cavidad oral en adoles-
centes escolarizados (14-17 afios) pertenecientes a instituciones
educativas de Cali fue del 38,40% (IC 95%: 36,02-40,84%). En Jap6n,
en un estudio realizado por Kato et al.,2015'>, se detectd el ADN del
VEB en el 45% de un grupo de individuos periodontalmente sanos,
mientras que, en los pacientes con periodontitis crénica, se detecté
el ADN viral en un 80%. Por otra parte, en poblaciones enfermas,
Arreaza et al., 20106, estimaron una frecuencia de deteccién del
50% del VEB en pacientes con lesiones de liquen en plano bucal
y del 10% en el grupo control/sano. Igualmente, Veitia et al., en
20157 encontraron en pacientes con cancer en las vias aerodiges-
tivas, presencia del genoma del VEB en un 40,90% en la cavidad oral,
seguido de la laringe con un 31,8% y la orofaringe con un 27,27% de
positividad.

Los resultados obtenidos en el presente estudio sugieren que la
frecuencia de deteccién del virus en la cavidad oral de estudiantes
sanos de la ciudad de Cali (Colombia) es similar a la detectada en
individuos periodontalmente sanos en Jap6n, pero también similar
a la frecuencia de deteccién encontrada en biopsias de pacientes
con cancer en las vias aerodigestivas.

En las variables del comportamiento sexual, los resultados
fueron coherentes con otros estudios publicados'®, donde la sero-
prevalencia del VEB aumenté significativamente en los individuos
que eran sexualmente activos, especialmente si habian tenido
numerosas parejas sexuales. Entre los resultados no se encontré

significacién estadistica en las variables de higiene y salud oral, sin
embargo, algunas investigaciones afirman que, en paises desarro-
llados con altos estandares de higiene, la seroconversiéon del VEB
alcanza un maximo en nifios de 2 a 4 afos y entre los 14 y 18 afios
y aumenta con la edad, oscilando entre el O y el 70% en la infan-
cia y llegando a mas del 90% en la edad adulta. Contrariamente, en
paises con bajos estandares de higiene, la infeccién por VEB gene-
ralmente se adquiere en la primera infancia, y casi todos los nifios
en los paises en vias de desarrollo son seropositivos a la edad de
6 afios67.19-21_

Paralavariable escolaridad, se evidencia que existe mayor riesgo
de presentar deteccién del VEB en la cavidad oral en los grados
escolares mas bajos, hallazgo que posiblemente se deba a que la
exposicién al VEB es mayor en nifios de menor edad, debido a que
no se ha presentado el contacto y el sistema inmune no ha gene-
rado unarespuesta, lo que no ocurre en grados escolares superiores,
donde posiblemente ya se ha generado la respuesta inmune por
haber estado en contacto con el virus.

Los estudios de prevalencia se utilizan en investigacién bio-
médica para estimar la asociacién entre variables dependientes
dicotémicas (exposicion o no al VEB) y una o mas variables inde-
pendientes. Las medidas de asociacion cldsicamente descritas son
la razén de oportunidades (odds ratio [OR]) y la razén de prevalen-
cias (RP). Aunque ambas medidas muestran el grado de asociacién,
la interpretacién es diferente. La RP muestra cuantas veces es mas
probable que los individuos expuestos presenten la enfermedad o
condicién respecto a aquellos individuos no expuestos. En este sen-
tido, en los disefios transversales, cuando la variable dependiente
es dicotémica, generalmente se obtiene la prevalencia en el analisis
descriptivo y, por lo tanto, la RP es mas intuitiva y facil de enten-
der. En cambio, la OR se define como el exceso o defecto de ventaja
(«odds») que tienen los individuos expuestos de presentar la enfer-
medad o condicién frente a no padecerla respecto a la ventaja de
los individuos no expuestos de presentar la condicién frente a no
presentarla223,

En esta investigacion el OR no es un buen estimador de la RP,
porque la frecuencia de la deteccién del VEB fue alta (38,4%; IC 95%:
36,0-40,8)%4. En estas circunstancias no es conveniente utilizar el
modelo de regresién logistica para estudiar la asociacién entre la
presencia del VEBy las variables predictoras y se sugiere utilizar los
modelos de regresion de Poisson y estar seguros de haber utilizado
métodos robustos para estimar su varianza, de lo contrario la regre-
sién de Poisson produciria intervalos de confianza mas amplios en
comparacién con un modelo de regresién log-binomial?>.

Cuando se utiliz6 el modelo logistico para estudiar la asocia-
cién entre la deteccién del VEB y las variables independientes,
los estimadores sobrestimaron la asociacién. La tabla 6 muestra
el estudio de los factores relacionados con la exposiciéon del VEB
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Tabla 6

Modelos de regresién Poisson robusta y sobreestimacién de regresién logistica para la exposicion del VEB en la cavidad oral de estudiantes entre 14y 17 afios en colegios de

secundaria de Cali (Colombia)

Poisson? Logistica Diferencia (OR-RP)

Variables independientes RP IC95% OR IC95% Absoluta Sobrestimacion (%)
Sexo

Femenino Referencia

Masculino 1,19 1-05-1,35 1,36 1,10-1,68 0,17 47
Grado en curso

Sexto a octavo Referencia

Noveno 0,94 0,79-1,11 0,89 0,66-1,21 0,17 45

Decimo < 0,65-0,93 0,66 0,48-0,89 0,12 27

Undécimo 0,73 0,59-0,90 0,59 0,48-0,89 0,14 34
Besos en la boca con comparieros

No ha besado Referencia

Si ha besado 1,16 0,86-1,55 1,04 0,62-1,53
Ntimero de compaiieros del colegio que ha besado en la boca

No ha besado Referencia

Un compafiero 1,00 0,77-1,31 1,02 0,64-1,61 0,02 10

2 compafieros 1,18 0,90-1,54 1,35 0,83-2,21 0,17 49

3 compaiieros 1,08 0,79-1,47 1,16 0,67-2,00 0,08 50

4 compafieros 0,85 0,53-1,36 0,76 0,37-1,64 0,09 37
Besos en la boca con contacto de lengua con comparieros del colegio

No ha besado Referencia

Ha besado sin contacto 0,91 0,70-1,18 0,84 0,52-1,42 0,07 43

Algunas veces hubo contacto 0,91 0,74-1,10 0,84 0,58-1,21 0,07 43

Siempre ha habido contacto 1,00
Experiencia sexual

No ha tenido Referencia

Si ha tenido 1,07 0,91-1,26 1,12 0,85-1,47 0,05 41,6
Uso de preservativo en la ES

No ha tenido ES Referencia

No uso de condén 1,18 0,97-1,42 1,34 0,94-1,9 0,16 47

Si uso de condén 1,00
Estadisticos

Criterio de informacién de Akaike (AIC) 1.505,715 1.321,65

Criterio de informacién bayesiano (BIC) -10.282,16 -9.400,34

La sobrestimacién de la OR con respecto a la RP se calculé con la férmula: Sobrestimaciéon =(OR-RP)/(OR-1). Espelt et al., 2017.
ES: experiencia sexual; IC 95%: intervalo de confianza del 95%; OR: odds ratio; RP: razén de prevalencia; VEB: virus de Epstein-Barr.

2 Poisson robusta.

utilizando diferentes modelos de regresién. Al comparar los esti-
madores obtenidos con el modelo de regresién de Poisson con
estimacién robusta se observa que el modelo de regresion logis-
tica sobrestimo la asociacién entre la presencia del ADN del VEB
y los factores examinados. La magnitud de esta sobreestimacién
alcanz6 un rango del 27 al 47%, segln el tipo de variable exami-
nada. La sobrestimacién puede afectar inapropiadamente la toma
de decisiones clinicas o el desarrollo de politicas y, por lo tanto,
puede conducir a errores involuntarios en el analisis econémico de
posibles programas de intervencién o tratamientos?>.

Como limitaciones del estudio, este tuvo un disefio transversal,
por lo que no permite generar asociaciones o conclusiones sobre
la temporalidad entre las variables predictoras y la variable resul-
tado. Ademas, se genera cierta incertidumbre en los datos debido
al auto-reporte de la encuesta, dado que en esta situacién se puede
presentar sesgo de recuerdo. Finalmente, el muestreo por conve-
niencia no permiti6é una estimacién de la prevalencia de exposicién
al VEB en los estudiantes de la ciudad de Cali (Colombia).

En conclusion, los resultados obtenidos en el presente estudio
sugieren que la frecuencia de detecciéon del virus en la cavidad oral
de estudiantes sanos de la ciudad de Cali (Colombia) es similar a
lo normalmente detectado en individuos periodontalmente sanos.
Igualmente, factores asociados al comportamiento sexual incre-
mentaron el riesgo de oportunidad para presentar exposicién al
VEB en la cavidad oral. Por lo tanto, estos resultados son importan-
tes en la salud publica para delimitar las prioridades sanitarias y
elaborar planes de prevencién y control de la presencia de VEB, asi

como los factores de riesgo en adolescentes de la ciudad de Cali.
Caracterizar la poblacién de adolescentes de entre 14 y 17 afios, en
torno a las caracteristicas sociodemograficas, higiene, salud oral,
consumo de cigarrillos, ingesta de alcohol y vida sexual, permiten
tener una aproximacién a la comprensién de factores biolégicos,
psicolégicos y sociales sobre la presencia de este virus en la cavidad
oral. Al ser datos recopilados en los afios 2015-2016, este estu-
dio permite generar lineas de base para conocer los cambios en la
exposicién al VEB en adolescentes de la ciudad de Cali (Colombia).
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