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RESUMEN
Se realizó una evaluación de la calidad metodológica de los metanálisis que han 
investigado la detección del virus del papiloma humano (VPH) en muestras de 
orina. Para ello, se llevó a cabo una revisión sistemática de metanálisis identificados 
mediante la búsqueda del término “HPV in urine” en las bases de datos PubMed, 
Embase y Scopus. Tras eliminar duplicados y excluir estudios no relacionados 
con el tema o que no correspondían a metanálisis durante el cribado por título y 
resumen, se incluyeron siete estudios para su análisis. La calidad metodológica de 
los metanálisis seleccionados se evaluó mediante la herramienta AMSTAR 2, y todos 
fueron clasificados como de calidad críticamente baja. Aunque los resultados de 
estos metanálisis sugieren que la detección de DNA del VPH en orina podría ser 
útil para identificar infección cervical por este virus, las importantes limitaciones 
metodológicas observadas reducen de manera sustancial la confianza en sus 
conclusiones. En conjunto, la evaluación realizada indica que la evidencia disponible 
mostró que la confianza general en los resultados fue críticamente baja. 
Palabras clave: Cribado, Estudios de seguimiento, Control de Calidad, Papillomavirus 
Humano, Cuello del Útero, Orina.

ABSTRACT
A methodological quality assessment was conducted on meta-analyses investigating 
the detection of human papillomavirus (HPV) in urine samples. A systematic review 
of meta-analyses was performed using the search term “HPV in urine” in the PubMed, 
Embase, and Scopus databases. After removing duplicates and studies unrelated to 
the topic or not meta-analyses during the title and abstract screening, seven studies 
were included for analysis. The methodological quality of the selected meta-analyses 
was assessed using the AMSTAR 2 tool, and all were classified as critically low quality. 
Although the results of these meta-analyses suggest that HPV DNA detection in urine 
could be useful for identifying cervical HPV infection, the significant methodological 
limitations observed substantially reduce confidence in their conclusions. Overall, 
the assessment showed that overall confidence in the results was critically low 
Keywords:  Mass Screening, Follow-Up Studies, Quality Control, Human Papillomavirus 
Viruses, Cervix Uteri, Urine
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Introducción

En 2022 se estimó una incidencia de 662 301 casos de cáncer de cér-
vix en el mundo con una mortalidad para el mismo año de 348 874 
fallecidas(1). Dentro de las estrategias de salud pública para disminuir 
la mortalidad por esta enfermedad, el cribado desempeña un rol muy 
importante. De las pruebas disponibles con este propósito, las pruebas 
de detección de DNA del virus de papiloma humano han demostrado 
ser las pruebas más exactas, reproducibles y tener la mejor sensibili-
dad (95%) para la neoplasia intraepitelial cervical 3(2), convirtiéndose 
en las recomendadas en la detección temprana de esta neoplasia. Sin 
embargo, la tamización para cáncer de cérvix tiene en algunas regiones 
coberturas bajas, principalmente en zonas remotas con baja oferta de 
servicios de salud (3). En este entorno, surge la posibilidad de que la mu-
jer recoja una muestra de orina para el examen del virus del papiloma 
humano, un método más accesible y aceptable(4) y se remita a un centro 
de referencia con tecnología para la evaluación del DNA de éste virus.
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La revisión sistemática y el metanálisis forman 
parte de la investigación secundaria, la cual par-
te del estudio de las pruebas disponibles sobre 
una determinada intervención sanitaria, con el 
objeto de responder a preguntas de investiga-
ción(5).

El objetivo de este estudio es evaluar la calidad 
de los estudios de tipo metanálisis   que anali-
zan el examen del virus del papiloma humano 
en la orina, con la herramienta AMSTAR 2 (A Me-
aSurement Tool to Assess systematic Reviews) 
que permite la evaluación crítica de revisiones 
sistemáticas en salud que han incluido estudios 
aleatorizados, no aleatorizados o con ambos di-
seños(6). 

Metodología de la búsqueda de la infor-
mación

Se trata de un estudio de evaluación de calidad. 
En enero de 2026 se realizó una revisión siste-
mática de estudios de metanálisis utilizando 
los términos de búsqueda “Hpv in urine” en las 
bases de datos PubMed, Embase y Scopus con 
los filtros de Meta-Analysis, Systematic Review 
y Review, respectivamente. Los artículos recu-
perados se examinaron por título y resumen de 
forma independiente con otro revisor.Los crite-
rios de selección fueron que el tipo de estudio 
fueran  metanálisis y que se evaluara la detec-
ción  del  virus del papiloma humano en orina 
mediante técnicas moleculares. Se acordó leer el 
artículo completo en caso de discrepancia para 
decidir después de esta lectura. Con los artícu-
los seleccionados mutuamente  en este cribado 
se siguió el proceso  de forma individual  por el 
autor  definiendo con base en los artículos com-
pletos seleccionados la  extracción de los meta-

nálisis para análisis cualitativo y su evaluación 
de calidad con la herramienta de evaluación AM-
STAR 2. 

Consideraciones  éticas: Este estudio se consi-
dera una investigación sin riesgo. Los datos se 
obtuvieron de artículos publicados; no se evaluó 
a ninguna persona.

Desarrollo del tema

La búsqueda en las bases de datos encontró 95 
artículos (Figura 1). Inicialmente, se excluyeron 
los títulos duplicados. Los resúmenes restantes 
se seleccionaron por el estudio de tipo metaná-
lisis y su relevancia con el objetivo de éste estu-
dio. Finalmente, se seleccionaron siete metanáli-
sis para revisión completa por el autor, todos los 
cuales fueron aprobados para su análisis. Tabla 
1.

Tabla 1. Resultados de medidas de exactitud diagnóstica para VPH de alto riesgo y NIC alto grado en los metanálisis que evalúan 
estudios sobre examen de DNA del virus del papiloma humano en orina.

Autor Año Estudios 
incluidos Comparación Sensibilidad % 

(95%IC)
Especificidad % 

(95%IC)
RPP

% (95%IC)
RPN

% (95%IC)
Pathak et al(7) 2014 14 Toma de cérvix 77(68-84) 88(58-97) 6,33 (1,48 - 27) 0,26 (0,16-  0,41)

Bober et al(8) 2021 15 Toma de cérvix 78(70–84) 89 (81-94) 6,81 (4,07 - 11,41) 0,25 (0,18- 0,34)

Cho et al(9) 2022 21 Toma de cérvix 79 (72–86) 93 (89–96) 1,52 (1,33 - 1,75) 0,44 (0,30 - 0,58)

Park et al(10) 2025 15 Toma de cérvix 82 (78–86) 91 (87–94) 9,5 (6,3 – 14,3) 0,19  (0,16 - 0,24)

Li et al(11) 2025 15 Toma de cervix 83 (77-88) 81 (65-91) 4,37 (2,21 - 8,64) 0,21 (0,15 - 0,30)

Hsiao et  al(12) 2025 21 Histopatología o colposcopia 85.2(82.5- 87.6). 49.4 (37- 61.8) 1,68 (1,32- 2,16) 0,30 (0,22 – 0,41)

Ye et al(13) 2025       
65
35

Toma de cérvix 
Histopatología NIC 2+

76 (72–80) 
79 (72–84]

90(87-92)
58 (50–65)

7,60 (6,18- 9.35)
1,88 (1.55- 2.28)

0,27 (0,23-0,32)
0,36 (0,26-0,50)

RPP: Razón de probabilidad positiva.   RPN: Razón de probabilidad negativa
IC: Intervalo de Confianza=95%

Registros identi�cados 
en las búsquedas

(n =95)

Número de registros identi�cados 
en otras fuentes

(n =0)

Número de 
registros eliminados 

(n = 88)

Número de artículos 
completos analizados para
de�nir elegibilidad (n=7)

Número de artículos 
completos incluidos en la 
síntesis cualitativa (n = 7) 

Registros cribados
(n=95)

Figura 1. Flujo de información a través de las diferentes fases 
de la revisión sistemática. 
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En el metanálisis de Pathak et al (7), se comparó 
la detección del DNA del virus del papiloma hu-
mano en orina con la detección en el cérvix. La 
mayoría de los estudios incluidos en el análisis 
usaron la prueba de reacción en cadena de la 
polimerasa (PCR). Una metarregresión reveló un 
aumento en la sensibilidad cuando las muestras 
de orina se recolectaron en la primera micción 
en comparación con muestras aleatorias o inter-
medias (P=0,004).

El estudio de Bober et al (8), evaluó la precisión 
de la detección del virus del papiloma humano 
en la primera orina en comparación con la del 
cuello uterino. En la mayoría de las poblaciones 
del estudio, las pruebas de cribado del cáncer de 
cuello uterino fueron el propósito de la prueba 
(10/15) y se usó la PCR convencional, pero los mé-
todos no fueron uniformes. Este estudio incluyó 
en metarregresión las variables del sesgo en la 
selección de pacientes, propósito, momento de 
la muestra, temperatura de almacenamiento, y 
método de examen del virus del papiloma hu-
mano para investigar posibles fuentes de hete-
rogeneidad que no fueron detectadas. 

Cho et al(9), evaluaron la precisión clínica de es-
tas pruebas para detectar neoplasia intraepi-
telial cervical 2 o superior. En los estudios de 
seguimiento, la sensibilidad combinada para la 
detección de neoplasia intraepitelial cervical 2 o 
superior fue del 79 % (IC del 95 % = 0,72–0,86) y 
del 93 % (IC del 95 % = 0,89–0,96) en muestras 
de orina y las recogidas por médico, respectiva-
mente. Sólo hubo 3 estudios de detección prima-
ria en el metanálisis. La mayoría de los estudios 
utilizaron ensayos por PCR de virus de papiloma 
humano de alto riesgo. La metaregresión no lo-
gró mostrar un efecto significativo del tiempo de 
recolección de orina, el dispositivo de muestreo 
o el medio de almacenamiento.

En la revisión de 15 estudios, Park et al (10), en-
contraron heterogeneidad significativa, espe-
cialmente en la sensibilidad y la especificidad 
(los valores de Higgins I2 fueron de 82,18 para 
la sensibilidad y 89,80 para la especificidad). El 
análisis de subgrupos indicó que los volúmenes 
de orina ≤20 mL mostraron una mayor sensibili-
dad en comparación con los >20 mL, a pesar de 
basarse en un número limitado de estudios. 

Li et, al (11), en 15 estudios transversales con 3665 
participantes, todas con resultados anormales 

en las pruebas de cribado de cáncer de cuello 
uterino, evaluaron el rendimiento diagnóstico 
de dos métodos de recolección de muestras 
por la mujer participante en el cribado (vaginal 
y de orina) y muestras recolectadas por médicos 
para la detección del virus del papiloma huma-
no de alto riesgo. El área bajo la curva (AUC) en 
muestras de   orina fue de 0,88 (IC del 95 %: 0,85- 
0,91). En las lesiones mayores a NIC 2, la muestra 
de orina mostró una sensibilidad de 95% (IC del 
95 %: 0,91- 0,97) y una especificidad de 62% (IC 
del 95 %: 0,31- 0,86), y el AUC fue de 0,95 (IC del 
95 %: 0,93-0,97). La mayoría de los estudios tu-
vieron como estándar la colposcopia y diagnos-
tico histológico.

Hsiao et al (12), en estudios que evaluaron la preci-
sión diagnóstica de la prueba del VPH con mues-
tras de orina recolectadas por la participante en 
el cribado, para lesión intraepitelial escamosa de 
alto grado o más avanzada, con pruebas para el 
virus del papiloma humano de DNA o de RNA. La 
mayoría de los estudios fueron prospectivos (17 
de 21). En 19 publicaciones, se examinó la efica-
cia de las pruebas basadas en ADN para el VPH 
de alto riesgo en muestras de orina, mientras 
que 2 investigaron el rendimiento de las prue-
bas basadas en RNA. Se obtuvo una sensibilidad 
agrupada del 85,2 % y una especificidad agrupa-
da del 49,4 % a partir del análisis de subgrupos 
de manuscritos que utilizaron pruebas basadas 
en ADN. Para los estudios que evaluaron prue-
bas RNA la sensibilidad fue 44.7% (31.4% -58.8%) 
y la especificidad 68.9% (31.9% - 91.3%).

Ye et al (13), adicionalmente a otros análisis, pre-
sentan datos de 13 estudios (2426 participan-
tes), que utilizaron cuestionarios o entrevistas, 
revelando un alto grado de aceptación y como-
didad de las pacientes con la toma de muestras 
de orina. La aceptabilidad combinada fue del 95 
% (IC del 95 %: 74 %-99 %), con un nivel de como-
didad combinado del 98 % (IC del 95 %: 95 %-99 
%) y una tasa de satisfacción con el método del 
95 % (IC del 95 %: 47 %-100 %). La mayoría de las 
mujeres expresaron su preferencia por la toma 
de muestras de orina sobre otros métodos, con 
una estimación combinada del 69 % (IC del 95 %: 
54 %-82 %).

La herramienta de evaluación AMSTAR 2(6) apli-
cada en estos siete metanálisis mostró fallas 
en la idoneidad de los métodos de metanálisis 
para la combinación estadística de los resulta-
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dos, no hubo presentación o justificación de los 
estudios excluidos y tampoco tuvo en cuenta el 
riesgo de sesgo en estudios individuales al in-
terpretar o discutir los resultados de la revisión. 
También hubo fallas particulares en cada estu-
dio que resultaron en que la confianza general 
en los resultados de las revisiones se haya califi-
cado como críticamente baja.

El cáncer del cuello uterino es una enfermedad 
prevenible, sin embargo, su incidencia y morta-
lidad continúan siendo elevadas en los países 
de ingresos bajos y medianos (14,15). Su causa 
primaria es la infección por un tipo de virus del 
papiloma humano de alto riesgo (16).  La detec-
ción de estos virus se ha convertido en la prue-
ba recomendada de tamización dada su alta 
sensibilidad lo que la hace mejor que la prueba 
de Papanicolaou para la detección de neoplasia 
intraepitelial cervical grado 2/3 o superior (2). 

Las coberturas en los programas de tamización 
continúan siendo una limitante importante para 
lograr sus beneficios, incluso en países desa-
rrollados con recursos sanitarios relativamente 
amplios, aproximadamente entre el 20 % y el 30 
% de las mujeres no participan en los programas 
de detección del cáncer de cuello uterino (17).  
Esto se da por problemas de planeación, orga-
nización y recursos , pero también   porque las 
mujeres    se niegan a asistir  a  estos servicios 
por  concepciones personales, educativas o cul-
turales con el agravante de que la mayoría de 
los cánceres de cuello uterino ocurren cuando 
hay  baja adherencia  a los esquemas de tami-
zación  en mujeres que no asisten regularmente 
o  que nunca se han realizado el cribado (18) .Una 
alternativa que se ha desarrollado buscando 
solventar estos inconvenientes es la toma de la 
muestra para detección del virus del papiloma 
humano   en vagina  por la misma mujer. Estu-
dios que compararon este procedimiento con 
las muestras recolectadas por médico encontra-
ron que ambos métodos proporcionaban rendi-
mientos semejantes (19-21). El uso de la toma de la 
muestra por la misma mujer tiene el potencial 
de reducir barreras para el examen y llegar a las 
mujeres en riesgo. Con esta estrategia, por su 
alta aceptación, se mejoró significativamente 
la participación de las mujeres que no acudían 
habitualmente a pruebas de detección de cán-
cer de cuello uterino y mujeres de zonas rurales 
con acceso limitado a los centros de salud (22). 
Adicionalmente, dentro de las pruebas tomadas 

por la misma mujer está la detección del virus 
del papiloma humano en una muestra de orina 
que es un examen   conocido y aceptado entre 
la población. Con este examen, usando el pre-
servante adecuado y con la primera muestra de 
orina, se pueden obtener resultados altamente 
sensibles y concordantes con relación a la toma 
por el clínico (23), con una mayor aceptación y por 
tanto, una mejor cobertura poblacional en los 
programas de cribado en mujeres que se mues-
tran reacias a someterse a una prueba de Papa-
nicolaou cervical o a obtener su propia muestra 
vaginal (24,25).

Los metanálisis que examinaron la detección del 
virus del papiloma humano en orina, analizados 
para este estudio, presentan características des-
tacadas. En la revisión de Pathak et al. (7) los estu-
dios incluidos no tenían un propósito uniforme, 
aunque la mayoría se realizaron como prueba 
de cribado. Variaban en el momento de la toma 
de la muestra de orina (aleatoria, primera mic-
ción o mitad de la micción), el volumen de orina 
analizado, la temperatura de almacenamiento y 
el método utilizado para detectar el virus (8).

 Los metanálisis analizados reafirman en sus re-
sultados la viabilidad de la detección del virus 
del papiloma humano de alto riesgo en orina (7-

13). Sin embargo, admiten limitaciones por hete-
rogeneidad en los métodos de prueba. También, 
los estudios se realizaron en diversos entornos, 
incluida la atención primaria y secundaria, con 
diferentes plataformas y condiciones de prue-
ba del virus del papiloma humano (7) y que los 
modelos jerárquicos (como el modelo bivariado) 
utilizados pueden ser vulnerables cuando el nú-
mero de estudios es pequeño y también cuando 
los tamaños de muestra son muy variables (7-13).

Como se evidencia en los resultados de la  AUC 
en  Li et al(11), la prueba es muy buena para cla-
sificar correctamente a los pacientes en función 
de su estado de salud real. Sin embargo, se ad-
vierte heterogeneidad considerable entre los es-
tudios, lo que puede limitar la interpretación de 
los resultados.

En Cho et al (9), en estudios con pruebas de   reac-
ción en cadena de la polimerasa en orina versus 
muestras recolectadas por un médico demues-
tran una precisión clínica similar para detectar 
neoplasia intraepitelial cervical 2 o superior. 
Este metanálisis incluyó estudios de detección 
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primaria (3 estudios) y de seguimiento. Expone 
como limitante el número relativamente pe-
queño (21) y los tamaños de muestra pequeños 
(<500) de los estudios incluidos.

La prueba de amplificación de ácidos nucleicos 
del VPH en orina basada en DNA tiene mayor 
sensibilidad que la prueba de amplificación de 
ácidos nucleicos del VPH basada en RNA, que no 
se recomienda con éste propósito (12).

Si se acepta la hipótesis de trabajo de que la de-
tección del virus del papiloma humano en orina 
ocurre porque la secreción vaginal puede conte-
ner células exfoliadas cervicales y vaginales in-
fectadas con el virus del papiloma humano que 
son arrastradas con la orina (26), se espera que la 
evaluación en este fluido, arroje resultados infe-
riores a los obtenidos con la obtención directa 
de   la muestra por el clínico o la toma de mues-
tra vaginal por la mujer. Esto se refleja en las me-
didas tradicionales y básicas del valor diagnósti-
co de la prueba.  De ellas, la sensibilidad definida 
como la capacidad que tiene una prueba de cla-
sificar como positivas a aquellas personas con la 
enfermedad (27), la sitúan por debajo de lo   re-
portado para las pruebas de detección de DNA 
del virus de papiloma humano tomadas por el 
personal de salud (2), pero parece superar a la ci-
tología (72.9%. IC95%: 70.7-75%) (28), lo cual es im-
portante en los ajustes de los esquemas de tami-
zación. Sin embargo, es necesario estandarizar 
las condiciones de la prueba que permitan eva-
luar de manera más precisa el procedimiento en 
aspectos   de validez, confiabilidad, rendimiento, 
costo, aceptación y seguimiento (27). En este sen-
tido, Van Keer y colaboradores(26) proponen que 
la detección optimizada del DNA del VPH en la 
orina debe incluir lo siguiente: recolección en la 
primera orina en un dispositivo diseñado para 
este efecto,  prevención de la degradación del 
DNA  mezclando inmediatamente  la orina con 
un medio de conservación apropiado deposita-
do previamente  en  el recipiente de recolección, 
muestra de orina  de  cantidad adecuada, proce-
samiento completo de la primera orina  en  lugar 
de muestras centrifugadas y el uso de pruebas 
del virus del papiloma humano que cumplan los 
criterios para la detección primaria del cáncer de 
cuello uterino(29).

Los metanálisis son componentes importantes 
de la información científica en la medicina basa-
da en la evidencia (30). Su número ha aumentado, 

pero no siempre su calidad (31).

 La herramienta AMSTAR 2 es una versión actua-
lizada del AMSTAR original. Puede utilizarse para 
evaluar la calidad metodológica de revisiones 
sistemáticas que incluyen tanto estudios aleato-
rios y no aleatorios de intervenciones sanitarias. 
AMSTAR 2 proporciona orientación para calificar 
la confianza general en los resultados de una re-
visión (alta, moderada, baja o críticamente baja) 
dependiendo del número de sesgos críticos y/o 
debilidades no críticas (6). 

La evaluación de la calidad de los metanálisis 
evaluados con la herramienta AMSTAR 2(6), cali-
ficó la confianza general en los resultados de los 
metanálisis como críticamente baja. Esto signifi-
ca que tienen más de un defecto crítico y no se 
debe confiar en que proporcionen un resumen 
preciso y completo de los estudios disponibles.

Las limitaciones de este estudio se dan por el di-
seño de la herramienta AMSTAR 2 en la evalua-
ción de la planeación y realización de las revisio-
nes. Como una nueva herramienta que incluye 
estudios no aleatorios en revisiones sistemáti-
cas, es necesario esperar la retroalimentación 
de los usuarios del instrumento para considerar 
la realización de modificaciones (6).

Conclusiones 

La detección del virus del papiloma humano 
en orina podría mejorar la participación de las 
mujeres en el cribado del cáncer de cuello uteri-
no; sin embargo, se requiere más investigación 
para optimizar su eficacia. La evaluación actual 
determinó que la calidad metodológica de los 
metanálisis que examinaron la prueba con la 
herramienta AMSTAR 2 resultó en una confianza 
general en los resultados de dichas revisiones 
críticamente baja.
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