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INTRODUCCION

MENSAJES CLAVES

« El cancer cervicouterino es en gran medida prevenible y la disponibilidad de la prueba
de VPH, por su mayor sensibilidad, presenta una enorme oportunidad para estimular
cambios que mejoren la efectividad de los programas de tamizaje.

+ Ladecision de incorporar la prueba de VPH dentro del programa nacional de cancer
cervicouterino debe basarse en la evidencia cientifica, los beneficios y los dafos, los
costos, y el impacto que puede tener en la reduccion de la mortalidad.

+ Las pruebas de deteccion de VPH requieren, al igual que la citologia, de la
implementacién de un programa organizado donde los factores criticos son lograr una
alta cobertura y la necesidad de seguimiento para confirmacién y tratamiento.

El cdncer cervicouterino es en gran medida prevenible. Ademas, las lesiones precancerosas se pueden detectar
con la aplicaciéon de pruebas de tamizaje en poblaciones asintomaticas. Para el tamizaje, la Organizacién
Mundial de la Salud recomienda el uso de la prueba de VPH (OMS, 2015). Por su mayor sensibilidad, la
disponibilidad de la prueba de VPH presenta una enorme oportunidad para estimular cambios tendientes
a mejorar la efectividad de los programas de tamizaje y simplificar todo el proceso de deteccién tempranay
tratamiento de las lesiones precancerosas. Sin embargo, la informacién practica sobre cémo introducir esta
nueva prueba en los programas de tamizaje es escasa.

Este manual, Incorporacién de la prueba de VPH en programas de prevencién de cdncer cervicouterino: Manual
para gerentes de programas de salud se ha desarrollado para ayudar a los responsables de los programas a
planificar e implementar las politicas y los programas de cancer cervicouterino utilizando la prueba de VPH
como tamizaje primario.

El manual busca orientar y brindar informacion actualizada a los gerentes para facilitar el fortalecimiento de
los programas de deteccién del cancer de cuello uterino cambiando, de manera organizada, el paradigma
tradicional, basado en la prueba de citologia, por la prueba de VPH. Se presenta informacién sobre la historia
natural del VPH, las caracteristicas de las pruebas de VPH y un resumen de las recomendaciones de la
Organizacion Panamericana de la Salud/Organizacion Mundial de la Salud sobre el tamizaje y tratamiento de
las lesiones precancerosas del cuello uterino (OMS, 2015).
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Asimismo, se proporciona informacién general sobre los aspectos programaticos, tales como los costos, la
comunicacion y educacion, los aspectos practicos de los laboratorios, y el monitoreo del programa. Se incluye
informacioén sobre las experiencias en otros paises con la incorporacion de la prueba de VPH dentro de los
programas nacionales de cancer cervicouterino para inspirar cambios y poder aprender de sus lecciones.

¢Por qué cambiar a la prueba de VPH?

- Hay evidencia cientifica que muestra que es posible reducir la mortalidad por cancer cervicouterino
mediante el uso de la citologia, las pruebas de VPH y la técnica de inspeccion visual con acido acético
(IVAA).

« Laevidencia muestra que las pruebas de VPH tienen una mayor sensibilidad y son mas efectivas para
detectar las lesiones precancerosas.

« La muestra para la prueba de VPH la puede tomar un proveedor de salud o la mujer por si misma
(autotoma).

« Las muestras se procesan en una manera automatizaday los resultados no son por unainterpretacién
subjetiva.

« La prueba de VPH requiere de una inversién financiera inicial para los insumos y equipos, pero
resulta mds costo-efectiva en comparacién a otras pruebas.

Una desventaja, que se debe considerar en relacién a todas las ventajas, es que los resultados de VPH no
son inmediatos y requiere visitas multiples por parte de las mujeres, lo que puede resultar en pérdida de
seguimiento para el tratamiento.

ENFOQUE INTEGRAL DE PREVENCIONY CONTROL DEL CANCER
CERVICOUTERINO

La prueba de VPH es una herramienta clave para la prevencion del cdncer cervicouterino, pero se requiere de
un enfoque integral de prevencién y control de este cancer. Este consiste en actuar a lo largo de todo el ciclo
vital de la mujer, considerando la historia natural de la enfermedad (Ver Figura 1).

El cancer cervicouterino es causado por la infeccion por virus del papiloma humano, VPH, que es sexualmente
adquirido. La vacunacion contra el VPH en las niflas 9 a 13 afos de edad, combinada con el tamizaje de
lesiones precancerosas en las mujeres de mas de 30 afos de edad y seguida de un tratamiento adecuado,
es una intervencién clave para prevenir el cadncer cervicouterino (OMS, 2015). Es importante destacar que la
vacunacion contra el VPH no sustituye las actividades de deteccién de la presencia de lesiones precursoras del
cancer cervicouterino. Las tasas de supervivencia al cancer cervicouterino se pueden mejorar aiin mas con el

tratamiento del cancer invasor.

Introduccion



FIGURA 1: Panorama de intervenciones programaticas para la prevencién y control del cancer cervicouterino
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Nifas de 9 a 13 afios Mujeres de mas de 30 afnos de Todas las mujeres segtin sea
« Vacunacion contra el VPH. edad necesario
Nifias y nifios, segtin Deteccién y tratamiento seguin Tratamiento del cancer invasor
corresponda sea necesario a cualquier edad
- Informacién sanitaria y - Detectary tratar, mediante I[VAA, - Cirugia ablativa.
advertencias acerca del una tecnologia de bajo costo, - Radioterapia.
consumo del tabaco. seguida de crioterapia.

., . - Quimioterapia.
+ Pruebas de deteccién de tipos de

VPH de alto riesgo (por ejemplo,
los tipos 16,18 y otros).

- Educacion sobre sexualidad,
adaptada a la edad y la cultura.

+ Promocién y/o suministro de
condones entre quienes sean
sexualmente activos.

- Circuncisién masculina.
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REQUISITOS DE UN PROGRAMA DE TAMIZAJE ORGANIZADO
BASADO EN LA PRUEBA DE VPH

Un programa poblacional requiere de los siguientes componentes (OMS, 2015):

« una politica sanitaria explicita basada en la evidencia cientifica mas actual que especifique el método de
tamizaje que se usarg, sus intervalos y los grupos de edad que se van a tamizar;

« laconformacién de un equipo de salud capacitado y responsable de la implementacion del programa;

« laidentificacion de los procedimientos y protocolos para tamizaje, referencia, y tratamiento y la red de
proveedores de esos servicios;

« una estructura gerencial en el Ministerio de Salud que garantice el cumplimiento de los objetivos y las
metas del programa y la calidad de los procedimientos aplicados;

« un registro de cancer con base poblacional para la identificacién de los casos incidentes de cancer, o
datos adecuados de mortalidad;

« asignacién de recursos regulares para realizar las pruebas y para completar las evaluaciones diagndsticas
en las mujeres que tienen resultados anormales;

« la garantia del tratamiento adecuado de los casos positivos;
« lograr una cobertura alta, usualmente entre el 70% y el 80%, de la poblacion objetivo;

« para lo anterior, es necesario realizar acciones amplias de demanda inducida con el fin de que la
poblacién contacte a las instituciones de salud y se realice la prueba de tamizaje.

Los servicios de prevencion del cancer cervicouterino incluyen la orientaciéon de las mujeres, una prueba de
tamizaje (con prueba diagnéstica o sin ella), y el tratamiento del precancer detectado en las mujeres con
resultados positivos en las pruebas. Una gama amplia de personal médico formado y competente —médicos
y no médicos— puede prestar estos servicios de forma eficaz.

« Lareduccion del numero de visitas al consultorio para el tamizaje, el tratamiento y seguimiento aumenta
la eficacia del programa.

« Complementar la estrategia basada en los centros de salud, la estrategia estatica, con los servicios
clinicos de extensién para las zonas remotas, aumenta el acceso a estos servicios.

« Para garantizar la continuidad de la atencién, un programa de prevencién del cancer cervicouterino
requiere de una red de servicios de salud que funcione adecuadamente, asi como vinculos con la
comunidad.

« Losservicios continuos y fiables son vitales para lograr que las usuarias no sean rechazadas ya sea porque
no se cuenta con proveedores, con equipos que funcionen, con suministros esenciales, o debido a los
retrasos para obtener los resultados de laboratorio.

Introduccion




Proceso para la introduccion de la prueba de VPH dentro del programa de tamizaje de cdncer

cervicouterino’

PROCESO

Confirmar el compromiso
politico

Revision de la situacion actual

Establecer la normay la guia
para la prueba de VPH

Desarrollar el plan de
introduccion de la prueba del
VPH en el programa de cancer
cervicouterino

Establecer los sistemas para la
prestacion de los servicios

Ejecucion del programa

CONSIDERACIONES

+ Implicar a los interesados directos de alto nivel en el sistema de salud.

« Invertir los recursos necesarios.

« Designar el coordinador del programa, con el mandato, la autoridad y los recursos para
dirigir el programa.

- Anadlisis de la situacion de cancer cervicouterino en el pais, las mujeres mas afectadas,
las zonas con mayor incidencia, el conocimiento y actitudes de las mujeres y de los
proveedores de salud, etc.

«+ Revisar los servicios disponibles para el tamizaje, diagndstico y tratamiento de las
lesiones precancerosas y de cancer invasor.

« Evaluar las necesidades para la introduccion de la prueba de VPH dentro del programa
de tamizaje.

+ |dentificar las barreras y las oportunidades para la incorporacion de la prueba de VPH.

- Establecer el grupo de edad beneficiario del tamizaje y la frecuencia del mismo.
« Determinar la cobertura de la poblacion objetivo.

« Establecer los algoritmos para el seguimiento de las mujeres tamizadas.

+ Establecer los indicadores para monitoreo y evaluacion del programa.

« Involucrar a los interesados directos locales en la toma de decisiones basada en la
evidencia para el tamizaje y tratamiento del cancer cervicouterino.

« Establecer un equipo de gestion para el programa de tamizaje.
- Elaborar el plan de introduccién basado en la evaluacién de necesidades.

-+ Establecer las estrategias de prestacion de los servicios, incluyendo la compra,
distribucion y almacenamiento de los equipos y suministros.

- Establecer los procesos para el laboratorio del VPH y el flujo de informacién y
comunicacion entre el laboratorio y los centros de salud.

« Elaborar un plan de formacién para los proveedores.

« Elaborar las estrategias de comunicacion, informacion y educacion.

- Establecer los procesos e indicadores de monitoreo y evaluacién del programa.
- Elaborar el presupuesto y asignar recursos segun el plan de accion.

« Adquirir y distribuir los equipos y suministros.
- Desarrollar materiales de comunicacion para el programa de tamizaje.
+ Orientar a la comunidad, a los interesados directos y al personal de salud.

- Garantizar la formacién y la disponibilidad de los proveedores para el tamizaje,
diagnostico y tratamiento.

- Establecer el proceso para garantizar la calidad, incluyendo los indicadores de calidad y
la supervision.

« Establecer el sistema de informacién para el monitoreo y la evaluacion del programa,
segun los indicadores establecidos.

« Iniciar el programa en pequefa escala y expandirlo segun los recursos disponibles.

» Lanzar el programa con un acto inaugural.

«+ Vigilary supervisar los procesos del programa.

+ Monitorear y evaluar el desempefio del programa.

1 Adaptado del documento de la Alianza para la Prevencién de Cancer Cervicouterino, Planificacion y Aplicacion de los Programas de Prevencion y
Control del Cancer Cervicouterino: Manual para gestores, 2006.




SECCION 1:
EVIDENCIA CIENTIFICA ACERCA DEL TAMIZAJE
BASADO EN LA PRUEBA DE VPH

MENSAJES CLAVES

« Lacausa principal del cancer cervicouterino es la infeccién persistente por los tipos de alto
riesgo del virus papiloma humano (VPH).

» Laevidencia muestra que las pruebas de VPH tienen una mayor sensibilidad y son mas
efectivas para detectar las lesiones precancerosas.

« Como minimo, se recomienda someter a tamizaje a toda mujer de 30 a 49 afios de edad
al menos una vez en la vida. El tamizaje puede extenderse tanto a mujeres mas jévenes
como de mas edad, segun su riesgo inicial de presentar lesiones precancerosas.

+ Independientemente de la prueba de tamizaje, se requiere un programa organizado que
cumpla con los elementos criticos: cobertura alta en el grupo de mujeres de alto riesgo
(30 - 49 anos) y seguimiento para tratamiento a todas aquellas que presenten resultados
anormales.

HISTORIA NATURAL DEL CANCER CERVICOUTERINO Y DEL VPH

La causa principal del cancer cervicouterino es la infeccién persistente por los tipos de alto riesgo del virus
papiloma humano (VPH-AR). Los tipos mas frecuentes que causan cancer son el VPH 16 y el 18, que se
encuentran presentes en un 70% de todos los casos de cancer cervicouterino (OMS, 2015). Los tipos de VPH de
bajo riesgo 6 y 11 no se asocian con cancer, pero causan verrugas genitales.

EI'VPH se transmite principalmente por via sexual. Es una infeccion muy comun y la mayoria de las personas se
infectan poco después de iniciar su vida sexual. Sin embargo, el cancer cervicouterino afecta solo a una pequeia
fraccion de las mujeres infectadas y puede tardar décadas en desarrollarse. Los determinantes principales de
la infeccién por el VPH, tanto en los varones como en las mujeres, estan relacionados con el comportamiento
sexual e incluyen la iniciacién sexual a edad temprana y el nimero elevado de parejas sexuales. No se han
dilucidado por completo los cofactores que determinan que una infeccion por el VPH persista y progrese a
cancer, pero el uso del tabaco, lainmunosupresién, el nimero de embarazos y la presencia de otras infecciones
genitales se consideran cofactores del VPH (OMS, 2015).

Seccién 1: Evidencia cientifica acerca del tamizaje basado en la prueba de VPH



El curso natural de la progresién, de unos 10 a 20 afos entre la infeccién persistente con el VPH hacia un cancer
invasor, hace que el cancer cervicouterino sea una enfermedad relativamente facil de prevenir. La vacunacién
contra el VPH en las nifias 9 a 13 afos de edad, combinada con el tamizaje de lesiones precancerosas en las
mujeres de mas de 30 anos y seguida de un tratamiento adecuado, son estrategias claves para prevenir el
cancer cervicouterino (OMS, 2015). Es importante destacar que la vacunacién contra el VPH no sustituye las
actividades de deteccion de la presencia de cancer cervicouterino.

RESUMEN DE LAS RECOMENDACIONES DE LA ORGANIZACION
MUNDIAL DE LA SALUD PARA ELTAMIZAJE CON LA PRUEBA DEVPH

Las recomendaciones de la OPS/OMS respecto al tamizaje del cdncer cervicouterino se refieren a lo siguiente
(OPS/OMS, 2014):

« Sedispone de tres tipos diferentes de pruebas de tamizaje:
- citologia convencional (Papanicolaou) y en medio liquido (LBC);
+ inspeccién visual con acido acético (IVAA);
«  prueba de deteccién del VPH.

« La evidencia muestra que las pruebas de VPH tienen una mayor sensibilidad y son mas efectivas para
detectar las lesiones precancerosas.

« Como minimo, se recomienda someter a tamizaje a toda mujer de 30 a 49 afnos de edad al menos una vez
en la vida. El tamizaje puede extenderse tanto a mujeres mas jovenes como de mas edad, segun su riesgo
inicial de presentar lesiones precancerosas.

« Lafrecuenciaentre las pruebas de tamizaje debe ser de 3a 5 aflos. En las mujeres que obtienen un resultado
negativo en una prueba de deteccién de VPH, el nuevo tamizaje debe hacerse después de un intervalo
minimo de 5 afos.

+ Independientemente de la prueba de tamizaje, se requiere un programa organizado que incluya los
siguientes elementos: cobertura alta en el grupo de mujeres de alto riesgo (30 — 49 afos) y seguimiento
para tratamiento a todas aquellas mujeres que presenten resultados anormales.

La guia de la OMS sobre cancer cervicouterino incluye también recomendaciones sobre estrategias de tamizaje
y de tratamiento de precancer. Estas fueron desarrolladas sobre la base de una extensa revision de la evidencia
por expertos en la materia, asi como también sobre modelaje, cuando existian vacios en la evidencia para
comparar diversas estrategias de entrega de servicios. Los aspectos destacados de las recomendaciones de la
OMS para las estrategias de tamizaje y tratamiento del precancer son las siguientes (OMS, 2015):

1. Emplear una estrategia de tamizaje con una prueba de VPH y tratamiento, sobre una estrategia de tamizaje
con IVAA y tratamiento. En entornos de recursos restringidos, donde el tamizaje con VPH no es factible, el
panel sugiere una estrategia de IVAA y tratamiento de las lesiones precancerosas en la misma visita, si fuera
posible.
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2. Emplear una estrategia de tamizaje con una prueba de VPH y tratamiento, sobre una estrategia de tamizaje
con citologia seguida de colposcopia (con o sin biopsia) y tratamiento. Sin embargo, en paises donde ya
existe una estrategia de tamizaje apropiada y de alta calidad con citologia seguida por colposcopia, una
prueba con VPH o citologia seguida por colposcopia, podria ser empleada.

3. Emplear una estrategia de tamizaje con IVAA y tratamiento, sobre una estrategia de citologia seguida
de colposcopia (con o sin biopsia) y tratamiento. La recomendacién de IVAA sobre citologia sequida por
colposcopia puede ser aplicada en paises que estan actualmente considerando establecer un programa
de tamizaje.

4. Emplear una estrategia de prueba con VPH seguida por IVAA y tratamiento, sobre una estrategia de IVAA
y tratamiento.

5. Emplear una estrategia con prueba de VPH seguida por IVAA y tratamiento, sobre una estrategia de
tamizaje con citologia seguida por colposcopia (con o sin biopsia) y tratamiento.

Debido a razones practicas y porque los expertos de la OMS en la materia priorizaron la estrategia de tamizaje
y tratamiento, la opcién de usar la prueba de VPH como la prueba de tamizaje primario, seguida por citologia
(PAP) como prueba de triaje, no fue incluida en la revisién de la evidencia ni en la comparacién entre diferentes
estrategias. Sin embargo, esta es una estrategia empleada en diversos paises donde ya existen programas con
PAP, y es una razén por la cual puede ser considerada como una opcién:

«  Prueba de VPH seguida por citologia (PAP) y referir a aquellas mujeres con resultados anormales en ambas
pruebas a colposcopia, biopsia y tratamiento, de acuerdo a los resultados de biopsia.

Opciones para el tamizaje con la prueba de VPH

ESTRATEGIA VENTAJA DESVENTAJA

VPH, y triaje con . identifica a las mujeres que tienen un + serequieren mas recursos para la citologia;
citologia en las mayor riesgo de una lesién precancerosa. - mayor riesgo de no cumplir con el
mujeres VPH+ diagnéstico y tratamiento;

necesidad de seguimiento de las mujeres
VPH + con citologia negativa.

VPH, y triaje conIVAA - identifica a las mujeres que tienen un + serequiere un control de calidad de la
en las mujeres VPH+ mayor riesgo de una lesién precancerosa. IVAA;

se podrian perder casos de lesiones de alto
grado que no son visibles en la IVAA.

VPH y tratamiento (sin - simplifica el proceso para completar el + puede haber sobre-tratamiento;
triaje) tratamiento; « los costos del tratamiento pueden ser
reduce el numero de visitas requerido por significativos.
la mujer;

trata lesiones no detectables en el
momento del examen.
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SECCION 2:
RESUMEN DE LAS PRUEBAS DE VPH
DISPONIBLES

MENSAJES CLAVES

« Laidentificaciéon de VPH puede lograrse por diferentes métodos: pruebas de deteccion del ADN
de VPH y pruebas de deteccion de ARNm E6/E7.

« Las pruebas disponibles en el mercado en este momento y utilizadas en algunos paises en
sus programas de tamizaje de cancer cervicouterino son: Hybrid Capture Il (Qiagen), CareHPV
(Qiagen), Cobas (Roche), Cervista (Hologic), Aptima (Hologic), BD HPV Assay (BD), y Xpert HPV
(Cepheid).

« Para seleccionar la prueba de VPH, se deben considerar los resultados de ensayos clinicos, la
validacion clinica de la prueba y otros aspectos operacionales y de logistica.

CARACTERISTICAS GENERALES DE LAS PRUEBAS DE VPH

Uno de los elementos criticos en los programas de tamizaje de cancer es el conocimiento de las caracteristicas
técnicas y operativas de las pruebas disponibles. En la actualidad, se encuentran en el mercado cerca de cien
pruebas comerciales para la deteccién de VPH y, a pesar que se trata de técnicas estandarizadas, aquellas que
no son reproducibles, que no han sido validadas o que carecen de pruebas de fiabilidad y precisién, no se
deben utilizar en la gestion clinica ni en programas poblacionales. Por lo tanto, es importante que las pruebas
de VPH tengan la maxima sensibilidad clinica sin comprometer la especificidad.

En los programas de tamizaje de cdncer de cuello uterino, la deteccién de VPH puede realizarse mediante
pruebas directas que permiten la identificacion del genoma de VPH de alto riesgo (VPH-AR), de amplificacion
de un fragmento de ADN viral, con o sin genotipificacién, o mediante la deteccién de ARNm (Ver tabla 1).
Las primeras identifican de manera directa el ADN de algunos de los 13 tipos de VPH que son considerados
carcinogénicos? sin realizar amplificacion previa del ADN. Las segundas amplifican un fragmento del ADN
viral mediante la reaccién en cadena de la polimerasa (PCR) para obtener millones de copias del mismo tanto
de manera convencional como en tiempo real. Las pruebas de genotipificacién permiten identificar los tipos

2 Enlaactualidad, se han descrito mas de 150 tipos de VPH de los cuales aproximadamente 50 causan infecciones en el epitelio genital. Los VPH que se
consideran carcinogénicos son el 16, 18 , 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59 y el 68.
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virales de manera especifica (usualmente el VPH 16 y 18) y las de ARNm identifican la expresion de los genes
de las oncoproteinas E6 y E7 del VPH.

Tabla 1. Tipo de pruebas de VPH utilizadas para tamizaje

PRUEBAS TIPO DE TECNICA NOMBRE

ADN Directas-Deteccion del genoma Hybrid Capture 2
CareHPV test
Amplificacién GP5+/GP6+ bio PCR-EIA

Cervista HPV HR
Amplificacion y genotipificacion de VPH 16 y VPH-18  Cervista HPV 16/18

Cobas HPV test
Xpert HPV
Real Time High- Risk HPV
PapilloCheck

ARN Amplificacién de proteinas E6/E7 Aptima HPV
PreTect HPV-Proofer HV

Anticuerpos monoclonales AVantage HPV E6 Test

Uno de los criterios importantes para reconocer la utilidad de las pruebas en estos campos es su sensibilidad
clinica. A continuacioén, se presenta una descripcidon de estas técnicas moleculares y de la evidencia cientifica
en relacién con su rendimiento en los programas de tamizaje para cancer de cuello uterino.

Pruebas directas

Captura de Hibridos 2

La prueba de Captura de Hibridos 2 (CH2) es la prueba mas antigua utilizada en tamizaje y ha sido validada
clinicamente en multiples estudios. Esta prueba permite la deteccién de VPH-AR por medio de la utilizacion
de un coctel de sondas para los 13 VPH-AR. Como su nombre indica, es una técnica en la cual se identifican
hibridos ADN con sondas de ARN. La técnica de Captura de Hibridos 2 (Hybrid Capture 2, HC2) fue desarrollada
originalmente por Digene Corporation (EE.UU.) y actualmente por Qiagen (EE.UU.) y desde el ano 2000 cuenta
con la aprobacion de la Administracion de Medicamentos y Alimentos de los Estados Unidos (FDA) para uso
rutinario en las actividades de detecciéon temprana en combinacién con la citologia. En América Latina, esta
técnica ha sido aprobada en Colombia, Argentina y México.

La toma de la muestra puede ser realizada por médicos, enfermeras o auxiliares de enfermeria, previamente
capacitados, mediante un cepillo que seintroduce en el canal endocervical. Este cepillo se coloca posteriormente
en el tubo que acompana la prueba de CH2, que contiene el medio para su transporte al laboratorio.
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En el laboratorio, las células cervicales se someten a una solucién alcalina desnaturalizante que expone el
material genético. Posteriormente, mediante el uso de un céctel de sondas de ARN (correspondientes a los 13
tipos de VPH-AR 16, 18, 31, 33, 35, 39,45, 51,52, 56, 58, 59, 68), se produce, en presencia de cualquiera de estos
virus, la formacién de un hibrido ADN viral-ARN. La hibridacién se identifica mediante anticuerpos especificos
y una solucién quimio-luminiscente que produce una emisién de luz cuando hay presencia de hibridos. Para el
revelado de los hibridos, se requiere de un luminémetro.

La lectura final de la sefial de quimio-luminiscencia permite reportar la prueba como positiva cuando hay
emision de luz o negativa cuando no la hay. Una prueba positiva significa que la mujer ha sido infectada por
alguno de los 13 tipos de VPH-AR. Esta prueba no permite identificar cual de ellos es y tampoco si la paciente
tiene uno o varios de estos tipos. La prueba de CH2 no esta disefiada para dar un resultado cuantitativo; algunos
estudios han utilizado el valor de Unidad Relativa de Luz (RLU) como una evaluacién cuantitativa de carga viral.

El procesamiento de las pruebas se puede realizar de manera manual, semiautomatica o automatizarse
mediante el uso de un robot. El juego de procesamiento semiautomatico tiene una capacidad para 88
muestras, de manera que la entrega de resultados depende del tiempo necesario para completar el juego, que
es usualmente de 15 dias en promedio, de acuerdo con lo reportado en areas de demostracion en América
Latina. Cuando se utiliza el método automatizado, el tiempo de entrega es de 5 horas aproximadamente para
352 muestras por corrida.

Entre las ventajas de esta prueba, se encuentran la alta sensibilidad y el alto valor predictivo negativo. Debido
a esto, una paciente con una citologia negativa y una determinacién de VPH negativa tiene una probabilidad
practicamente nula de tener alguna lesion al menos durante los 5 afos siguientes. Se han considerado
desventajas, como su especificidad limitada (porque la mayoria de las infecciones no se asocian con lesiones)
y que puede presentar reacciones cruzadas con sondas de bajo riesgo.

CareHPV

Esta prueba tiene el mismo principio que la técnica CH2 producida por QIAGEN y detecta 14 tipos de VPH-AR
en un formato automatico y mas rapido, que ha sido validado clinicamente. La toma de la muestra se hace
de la misma forma que en la técnica CH2, descrita anteriormente. Se realiza la desnaturalizacion del ADN, su
hibridacion con una sonda de ARN, la captura y deteccion del hibrido, y la amplificacién de la sefal. CareHPV es
una prueba rapida y accesible, facil de entender, tolera variaciones de temperatura y no requiere refrigeracion
para su almacenamiento. Las limitaciones de esta técnica son similares a las de CH2. A diferencia de la prueba
de CH2, CareHPV es una prueba rapida que requiere de 2.5 horas para procesar 90 muestras cervicales
(1 montaje). Esta disponible comercialmente en China e India y se estd utilizando actualmente en varios
proyectos de estudio de implementacién en América Latina y otros paises.

Pruebas de amplificacion de ADN

La amplificacién de genes mediante PCR permite obtener millones de copias a partir de un fragmento de ADN
particular. Se han disefado diferentes conjuntos de primers o cebos, que en su mayoria han sido dirigidos
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hacia la regiéon L1y que permiten diferenciar, mediante sondas especificas, los tipos mas frecuentes de VPH de
alto, intermedio y bajo riesgo efectuando una hibridacién en placa de los productos biotinilados previamente
amplificados por PCR. Esta técnica es muy sensible, con un nivel de deteccidn hasta de una copia viral. Sin
embargo, debido a su alta sensibilidad, este método es muy susceptible a contaminacién. En la actualidad
existen, ademas de las PCR genéricas, aquellas tipo-especificas que reportan algunos tipos virales y las PCR
multiples que identifican varios fragmentos del genoma. Entre las pruebas se encuentran, entre otras, GP5+/
GP6+, Cervista, Cobas, Abbott y GeneXpert.

GP5+/GP6+ bio PCR-EIA

Aunque esta técnica no es de uso para programas de tamizaje de cancer cervicouterino, se utiliza en ensayos
y ha sido validada a nivel clinico. Es una técnica desarrollada mediante el uso de los primers, o cebos, GP5+/
GP6+bio que amplifican un fragmento de la regién L1 del VPH. Esta técnica permite la deteccién de 37 tipos
virales: 14 VPH-AR y 23 VPH de bajo riesgo (VPH-BR). Esta prueba tiene la ventaja de que los productos de PCR
para los tipos de VPH de alto riesgo especificos se pueden genotipificar por medio de la técnica ‘reverse line
blot’ Es una de las técnicas que mas se ha utilizado a nivel mundial en estudios de investigacion.

Los productos de PCR se hibridan a una mezcla de oligonucleétidos especificos. Para la deteccidn, se utiliza un
ensayo inmunoenzimatico (EIA). La aplicacién de la técnica GP5+ / 6+ PCR-EIA en extractos crudos tiene una
sensibilidad analitica alta.

Entre sus ventajas, se encuentra que maneja un formato simple, hasta 42 productos de la PCR se pueden
escribir simultaneamente por membrana por dia, las membranas se pueden rehibridar facilmente al menos
15 veces sin una pérdida de especificidad ni sensibilidad. Su limitaciéon es que no se encuentra disponible
comercialmente.

Cervista HPV HR y Cervista HPV 16/18

Cervista HPV HR es una prueba de diagnéstico in vitro para la deteccién cualitativa de 14 tipos de VPH-AR en
muestras cervicouterinas que ha sido validada analiticay clinicamente. Cervista HPV HR no hace la identificacion
por tipo especifico de VPH. Cervista HPV 16/18 permite la deteccion de VPH 16y 18, fue aprobado por la FDA
en 2009 para usarla en conjunto con la citologia cervical en mujeres mayores de 30 afios.

Cervista usa la quimica de Invader como método de amplificacion de la sefial de deteccion de secuencias
especificas de 4cidos nucleicos. Este método usa dos tipos de reacciones isotérmicas que ocurren
simultdneamente: una reaccién primaria en la secuencia del ADN objetivo y una reaccién secundaria, que
produce una sefal fluorescente. El equipo cuenta con un control interno que reduce los falsos negativos
generados por el bajo nimero de células. La genotipificacién de Cervista HPV 16/18 utiliza la misma tecnologia
de Cervista HPV. Una de las ventajas es que esta técnica es altamente reproducible y sensible. El control interno
contenido en la prueba para verificar la calidad de la muestra es una de sus mayores ventajas en el mercado.
Sin embargo, presenta ciertas limitaciones segun el fabricante, tales como: reactividad cruzada con dos tipos
de VPH de riesgo desconocido; positivo para VPH-67 con 5.000 copias/reaccion y positivo para VPH 70 con
50.000 copias/reacciéon. Ademas, con niveles bajos de infeccidn o errores en la toma de muestra, esta técnica
puede inducir a falsos negativos.
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COBAS 4800

El Cobas 4800 es una prueba cualitativa in vitro que detecta 14 tipos de VPH-AR y que ha sido validada
clinicamente. Puede detectar 12 genotipos de alto riesgo (31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59, 66 y 68), y
reporta especificamente los genotipos de alto riesgo 16 y 18. La técnica utiliza el gen de 3 globina como
control interno para la integridad, extraccion y amplificacién de la muestra. Esta prueba fue aprobada por la
FDA para tamizaje primario.

El equipo estd totalmente automatizado, facilitando el flujo de trabajo del laboratorio; consta de un
termociclador Cobas Z y el software necesario para la realizacién de la PCR en tiempo real, usando primers,
o cebos, para la region L1 del VPH. El procedimiento incluye el procesamiento de muestras de extraccion de
ADN vy el andlisis por la tecnologia de PCR en tiempo real. La técnica no presenta reactividad cruzada con
genotipos no carcinogénicos. Ademads, es minimo el contacto que el profesional tiene con la muestra, evitando
asi posibles contaminaciones. Este equipo puede realizar 96 pruebas en aproximadamente 5 horas.

Las ventajas de este equipo son: reduccién del tiempo de procesamiento y de trabajo; reduccién de los
movimientos repetitivos; reduccion del riesgo de los errores debidos a la fatiga; reduccién de la produccién de
residuos de riesgo bioldgico; y reduccion de los costos al eliminar la necesidad de reactivos adicionales.

Entre las limitaciones indicadas por el fabricante se encuentra que la prueba debe realizarla personal con
experiencia en el empleo de técnicas de PCR y en la utilizacion del sistema Cobas 4800. Ademas, solamente
el equipo Cobas x 480 y el analizador Cobas z 480 se han validado para su uso con este producto. No deberia
utilizarse ningun otro equipo de preparacién de muestras ni sistema de PCR con este producto. La presencia
de inhibidores de la PCR puede dar lugar a resultados de falsos negativos o resultados no validos, al igual que
el bajo numero de copias del virus en la muestra.

Abbott RealTime
La prueba de VPH-AR Abbott RealTime permite detectar 14 genotipos de VPH-AR (16, 18, 31, 33, 35, 39, 45,
51,52, 56,58,59,66y 68) . Esta prueba reporta, de manera separada a los otros 2 genotipos de alto riesgo, los
genotipos 16y 18.

Este es un proceso cualitativo in vitro completamente automatizado que se encuentra validado clinicamente
de acuerdo a los requerimientos internacionales para su uso en el tamizaje en mujeres a partir de los 30 afos.

El equipo estd compuesto por una unidad m2000sp que se encarga de preparar el cido nucleicoy un analizador
m2000rt que realiza la PCR en tiempo real. Se utiliza una mezcla de multiples primers, o cebos, y sondas para
la amplificacién y deteccion de ADN del VPH-AR. Como control de calidad interno de las células cervicales,
recogidas en citologia en medio liquido, se utiliza el gen de B globina. El tiempo de respuesta del proceso es
de 6 a 8 horas para 96 muestras y depende del método utilizado para la extraccién de ADN.

Las ventajas de esta técnica son la automatizacion de los multiples pasos, reduciendo asi el personal; el
tiempo empleado; y el riesgo de contaminacion. Una de las limitaciones de la prueba es la interpretacion
subjetiva. La técnica de PCR en tiempo real se ha introducido en los uUltimos afos en el diagndstico molecular
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del VPH como herramienta para la determinacién cuantitativa de la carga viral asi como para el diagnéstico
de la infeccidon. La deteccion en tiempo real de los productos amplificados puede llevarse a cabo mediante
la utilizaciéon de moléculas fluorescentes que se intercalan en el ADN de doble cadena como el SYBR Green o
mediante hibridacién con diferentes tipos de sondas, tales como las sondas Tagman, cebadores fluorescentes
o Molecular Beacons y sondas de hidrdlisis. La utilizacion de sondas aumenta la especificidad de la reaccion.

Becton Dickinson (BD)

La prueba de VPH BD es una PCR en tiempo real que amplifica la regidén que codifica las oncoproteinas E6/ E7
de los tipos de VPH-AR y tiene validacidn clinica. Estas regiones estan presentes durante todas las etapas de la
progresidon de laenfermedady el ensayo se hadisefiado para permitirla detecciéon de regiones especificas, segun
el tipo del virus, en lugar de la amplificacién de las regiones gendmicas detectadas con conjuntos de cebos de
L1. El ensayo proporciona informacion individual para 6 tipos de VPH (16, 18, 31, 45, 51, y 52), al igual que la
deteccién de todos los 14 VPH-AR. El rendimiento del ensayo BD es equivalente a otros ensayos aprobados por
FDA y la comisién europea CE (Conformité Européene), incluyendo CH2, y utilizando especimenes cervicales
recolectados en el medio PreservCyt (Hologic, Marlborough, MA).

Las muestras se procesan en la plataforma llamada el BD Viper, que cuenta con un control de calidad interno.
Esta técnica obtuvo la aprobacion de la CE en enero y estéd disponible para su uso comercial en Europa. La
plataforma estd totalmente automatizada y se pueden procesar 1-30 muestras, permitiendo 120 resultados de
pacientes por dia e incluyendo la genotipificacién.

Xpert HPV (Cepheid)

La prueba Xpert HPV es una PCR en tiempo real que detecta simultdneamente el ADN codificante para las
oncoproteinas E6/E7 de 13 tipos de VPH de alto riesgo (VPH 16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51,52, 56, 58, 59, y 68) mas
el VPH 66. Las muestras se procesan con cartuchos individuales en la plataforma de analisis clinico, GeneXpert
de Cepheid (Sunnyvale, California). La plataforma tiene una capacidad para procesar desde 1 muestra hasta
80 muestras, en una hora. Los resultados se reportan para todo los tipos de VPH de alto riesgo, asi como la
presencia de genotipos de VPH de alto riesgo.

Deteccion de ARNm E6/E7

El proceso carcinogénico es regulado por las oncoproteinas E6 y E7 del VPH y, por lo tanto, la expresidn excesiva
de estos genes es un marcador de riesgo para cancer de cuello uterino. Se ha postulado que la deteccién de
la expresion de oncogenes E6/E7 podria ser mas especifica y predecir mejor el riesgo de cancer que la prueba
ADN-VPH. Existen al menos dos métodos que usan la deteccién del ARN, la prueba APTIMA de ARNm E6/
E7 (Gen-Probe), que detecta 13 tipos de VPH-AR y el VPH 66, y la prueba PreTect HPV-Proofer (NorChip), que
detecta el ARN de los tipos de VPH 16, 18,31, 33 y 45.

APTIMA HPV Assay
Es una prueba cualitativa que se basa en la deteccion directa de la expresion de ARNm de las oncoproteinas E6
y E7, procedente de los 14 tipos de VPH-AR (16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59, 66 y 68) mediante una
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amplificacién en tiempo real. La prueba de APTIMA HPV no discrimina entre los 14 tipos; para esto, se pueden
analizar muestras de cuello uterino recogidas en viales para citologia ThinPrep con solucién PreservCyt. El
ensayo incorpora un control interno para supervisar la captura, la amplificacién y la deteccién del acido
nucleico, asi como los errores del usuario o del instrumento APTIMA HPV E6/E7. Esta técnica puede realizar
hasta 250 pruebas en aproximadamente 5 horas.

Esta técnicafue aprobada porla FDA en 2011 para el tamizaje en mujeres a partir de los 30 aflos, en combinacién
con la citologia.

Esta ensayo presenta algunas limitaciones, entre ellas, que no ha sido evaluado en personas vacunadas del VPH;
que la deteccién de ARNm de HPV de alto-riesgo depende del nimero de copias presentes en el espécimen 'y
que, ademads, segun la literatura, se pueden presentar falsos positivos con VPH de bajo riesgo.

Arbor Vita

La prueba OncoE6 es una prueba de tira de flujo lateral que detecta niveles elevados de E6 viral oncogénica como
marcador bioldgico y podria ser utilizada como una prueba de la clasificacion de mujeres positivas a la prueba de
VPH (triaje). El producto ha sido evaluado en un estudio a gran escala en China. La prueba tiene la aprobacién de
la CE y estd lista para su comercializacién.

La recoleccidon de la muestra se realiza utilizando un hisopo de Dacron y medios PreservCyt. No requiere de
equipo complejo para el procesamiento. Los costos de equipo son alrededor de US $2.000 y permite ejecutar
mas de 45 especimenes por operador al dia, pudiendo ser procesado en una clinica dentro de unas 2-2.5 horas,
por lo que es facil para una pantalla.

Evidencias cientificas respecto a las pruebas de tamizaje

Las evidencias cientificas para demostrar que aquellas pruebas que permiten la identificacion del VPH son
eficaces para la reduccion de la mortalidad por cancer de cuello uterino se obtienen de estudios de corte
transversal en los que se evallan de manera concomitante las pruebas con la citologia de cuello uterino para
evaluar la sensibilidad y la especificidad de las pruebas. La evidencia se obtiene realizando ensayos clinicos
aleatorizados en los cuales las mujeres se asignan a dos grupos: uno de ellos, intervencién con prueba de VPH
y el otro, control con citologia. Esto permite evaluar la sensibilidad y la especificidad de las pruebas asi como,
en algunos estudios, la reduccién de la incidencia y mortalidad por cancer.

En la tabla 2 se presenta la sensibilidad para NIC3 asi como la especificidad de las pruebas descritas
anteriormente.
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Tabla 2. Rendimiento de las pruebas de VPH utilizadas para tamizaje primario

PRUEBA SENSIBILIDAD NIC3 ESPECIFICIDAD

Captura de Hibridos 2 97,5 84,3
CareHPV 90,0 84,2
Cervista HPV 16/18 100

Cobas 4800 HPV 97,3 84,5
RealTime 95,0 87,2
Aptima HPV 97,6 90,2
Xpert HPV 100 81,5

Fuente: Cuzick J et al. 2013.

Seleccién de la prueba de VPH para el programa de tamizaje

Una vez que se ha tomado la decisién politica de introducir la prueba de VPH, se debe elegir una prueba entre
la amplia variedad disponible en el mercado. Para esta seleccién, se deben considerar la validacion clinica
de la prueba, aspectos operacionales y logisticos, ademas de los costos y beneficios de la prueba. Algunas
consideraciones son:

«  ;Qué tipos de VPH se detectan con la prueba?

«  iCémo se presentan los resultados: positivo- negativo o por tipo de VPH?

«  ¢Cudles son los requerimientos y costos de los insumos y equipo?

«  ;Cual es el tamano adecuado del lote para procesar las muestras?

«  ;Cudnto tiempo toma el procesamiento de la muestra?

«  ;Qué tipo de capacitacion se requiere para procesar la prueba?

«  iQué apoyo esta disponible en el pais para la instalacién y el mantenimiento del equipo?

«  ;Como se controla la calidad de los resultados de la prueba?

«  ;Se puede utilizar la prueba de VPH en forma de autotoma?

«  ¢Cudles son los requisitos para el almacenamiento, caducidad y otros aspectos de la gestion de la cadena
de abastecimiento?

«  ¢Cudles son las condiciones o arreglos con los distribuidores locales para la provision de la prueba,
incluyendo el precio?

«  ;Qué aspectos o insumos estan incluidos en el precio (reactivos, equipos, pipetas, etc.)?
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Consideraciones para la seleccion de la prueba de VPH

Antes de seleccionar una prueba de VPH entre la amplia variedad disponible en el mercado, se debe
realizar un andlisis de costo-beneficio y considerar la factibilidad de implementar la prueba en el
contexto del programa de tamizaje.

Se deben elegir solo las pruebas de VPH que tienen una validacién clinica.

Las pruebas autorizadas por agencias reguladoras, tal como la FDA, serian opciones seguras.
Introducir una prueba en un programa y luego cambiarla por otra serd dificil y tendra implicaciones
de costos.

Las pruebas tienen fecha limite, por ejemplo 9 meses o 12 meses, y hay que tomar en cuenta los
aspectos de la gestion de la cadena de abastecimiento al elegir la prueba y su aplicaciéon en el
programa.




SECCION 3:
COSTOS A CONSIDERAR PARA UN PROGRAMA
BASADO EN LA PRUEBA DE VPH

MENSAJES CLAVES

« Hay dos costos que habitualmente son considerados por los responsables de tomar decisiones
de los paises: el costo por paciente tamizada, y el costo total del programa de prevencion de
cancer de cuello uterino.

« Se deben considerar los costos para los aspectos operacionales del programa, los costos
recurrentes, y los costos de inversion inicial para establecer el programa basado en la prueba de
VPH.

« Lacomplejidad del costeo del programa de tamizaje esta relacionada con el nimero de
componentes que deben incluirse, desde la compra del equipo y los insumos para la prueba de
VPH, hasta capacitacion, educaciéon comunitaria, tratamiento, entre otros.

COSTOS A CONSIDERAR

{Cudnto costarad un programa de tamizaje utilizando la prueba de VPH? Para responder a esta pregunta, hay
que considerar que el programa tendrd costos de inversion al inicio necesarios para su establecimiento y
costos recurrentes necesarios para su operatividad. Algunos costos seran especificos por el uso de la prueba
de VPH, pero la mayoria de estos estan relacionados con un programa organizado, independiente de la prueba
de tamizaje utilizada’.

Los costos estan influidos en parte por el algoritmo que se decida para el tamizaje; por ejemplo, los costos son
distintos si se utiliza la prueba de VPH en una estrategia de ver y tratar, o si se aplica la prueba de VPH y luego
se hace una prueba de triaje con la citologia en las mujeres con resultados VPH positivos.

Calcular los costos de un programa de tamizaje no es una tarea sencilla ya que algunos de los gastos pueden
no ser tan obvios y que, ademas, existen costos que son compartidos por varios programas de atencion.
Actualmente existen programas de tamizaje basados en citologia en casi todos los paises de América Latina,
pero hay pocos estudios que calculen los costos de los mismos. Hay dos costos que se deben considerar: el
costo por paciente tamizada, y el costo total del programa de prevencion de cancer de cuello uterino.

3 Existen algunas herramientas que ayudan a hacer el célculo del programa de tamizaje de un pais. Uno de ellos es el
desarrollado por la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), Cervical Cancer Prevention and Control Costing Tool, disponible en:
http://www.who.int/immunization/diseases/hpv/cervical_cancer_costing_tool/en/
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Para determinar los costos de un programa, se deben incluir los costos fijos considerados en un sistema de
salud (por ejemplo, el salario del personal de salud) y los costos especificos y adicionales para la incorporacion
de la prueba del VPH. Los elementos a considerar deben incluir:

«  Costo de los programas de educaciéon y movilizacion comunitaria:
salarios de los educadores comunitarios, segun el criterio del pais;

entrenamiento de los educadores comunitarios;
transporte de los mismos;
materiales educativos;
costos de las propias participantes de los programas de educacién y movilizacion.
+ Costo de la toma de la muestra:
salario del personal de salud que asiste a la mujer;
entrenamiento del personal de salud;
materiales para la toma de la muestra: cepillos, frascos de transporte de la muestra;
transporte de los materiales de toma de muestra hacia y desde el centro de salud;
otros materiales: guantes del personal que manipula las muestras, formatos de recolecciéon de
informacién, etc.
« Costo del procesamiento de la muestra:
salario del personal de laboratorio;
entrenamiento del personal que procesa la muestra;
equipo de la prueba;
equipos para procesar la prueba;
insumos de laboratorio.
+  Reporte de los resultados de la prueba de VPH:
salario del personal responsable del sequimiento de las pacientes;
transporte para las pruebas hasta el laboratorio.
« Evaluacion y tratamiento de mujeres con resultado positivo:
examen pélvico: materiales y equipos requeridos como la mesa, la lampara, etc;
insumos para la prueba de IVAA: 4cido acético, etc;
colposcopia: equipo, entrenamiento, salarios;
biopsia: pinzas de biopsia, materiales para procesamiento y lectura;
crioterapia: equipo de crioterapia, gas;
LEEP: equipo de LEEP, asas de alambre, anestesia.

- Tratamiento de pacientes con cancer invasor:
equipo y salario del personal de salud para la cirugia radical, radioterapia, y quimioterapia.

Aunque el tamizaje se va a realizar a todas las mujeres que acepten participar, el seguimiento y tratamiento solo
lo va a requerir un porcentaje pequefio que puede variar en diferentes poblaciones, pero que habitualmente
representa solo el 10-15% del total de mujeres tamizadas. Esto afecta el célculo del costo del programa y el
calculo por paciente tamizada.
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Un buen ejemplo se puede ver al momento de calcular el costo por paciente tamizada usando IVAA. Esta
prueba de tamizaje aparentemente es muy barata ya que solo se usa vinagre, algodén y una fuente de luz;
pero el costo real va a ser mucho mayor si se considera el entrenamiento de los proveedores de salud que van
arealizar la IVAA, los salarios de los educadores y evaluadores, y la infraestructura del centro de salud. A esto se
suma que aproximadamente el 15% de las mujeres con IVAA positivo van a recibir tratamiento con crioterapia,
aunque solo unas pocas de ellas van a tener realmente lesiones intra-epiteliales de cuello uterino. Un proyecto
realizado por PATH en Nicaragua demostré que, al momento de calcular el costo total de un programa de
tamizaje en una poblacién determinada de ese pais, el costo del programa basado en la prueba de VPH era
comparable o incluso mas econédmico que cuando se usa IVAA o Papanicolaou.

Se debe garantizar el presupuesto para la implementaciéon sostenible del programa de tamizaje, y la
disponibilidad de los insumos y los equipos para asegurar el acceso al tamizaje con la prueba de VPH en el
largo plazo. Es una inversién que puede tener un costo mayor al inicio, sobre todo debido a la compra de la
pruebay a la capacitacion de los equipos médicos, pero con la prevencién de cancer invasor, se va a ganar en
la muerte evitable y en los gastos que se van a ahorrar en el tratamiento de cancer invasor.
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SECCION 4:
{POR DONDE EMPEZAR?

MENSAJES CLAVES

+ Laintroduccion de la prueba de VPH debe formar parte de una decision politica y de una
estrategia de salud publica.

« Involucrar a los actores principales del proceso desde el inicio y obtener el consenso entre ellos
son componentes claves para asegurar la introduccién efectiva de esta nueva tecnologia.

« La prueba de VPH es una tecnologia atractiva y puede ser usada para movilizar recursos y motivar
actores, pero, por si misma, no reemplaza la necesidad de un programa organizado.

LA PRUEBA DEL VPH COMO OPORTUNIDAD DE MEJORA
PROGRAMATICA

La introduccién de la prueba de VPH constituye una oportunidad para establecer criterios programaticos
eficientes y mejorar la coordinacién y funcionamiento del programa de prevencidn del cancer cervicouterino.
La prueba de VPH abre oportunidades para el cambio, pero su introduccién no resuelve la necesidad de contar
con programas de salud organizados que garanticen su maxima efectividad. En comparacién con un programa
detamizaje basado enlacitologia, la prueba del VPH simplificaalgunos de los componentesy procesos, mientras
que otros requieren de una mayor organizacion. Es el caso de la prueba de VPH por captura de hibridos que,
una vez hecha la toma, solo puede estar 14 dias a temperatura ambiente, requiriendo mecanismos eficientes
de transporte o de sistemas de frio.

La incorporacién de la prueba de VPH es una oportunidad para mejorar los programas organizados de
prevencién de cancer cervicouterino. Su introduccién implica cambios en las maneras de trabajar y en las
mentalidades; asi como cambios en la organizacion de los recursos humanos y los servicios de salud.

Aspectos especificos que cobran fundamental importancia en un programa de tamizaje basado

en la prueba de VPH, y que es necesario trabajar para la construccion de consenso:

« Las caracteristicas programdticas: edad, frecuencia y las opciones sobre los algoritmos: VPH ver y tratar,
VPH seguida por IVAA, VPH seguida por citologia, etc.

 Las estrategias de cobertura y busqueda activa: metas de cobertura, estrategias de busqueda activa,
calculo de metas, etc.
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+ La adhesioén a la edad de aplicacion de la prueba de VPH: no debe realizarse a las mujeres de menos de
30 anos.

+ La necesidad de cumplir con las metas de cobertura propuestas: la prueba de VPH tiene fecha de
vencimiento y hay que usarla.

« Es fundamental la alta adherencia a las recomendaciones de seguimiento y tratamiento para evitar la
sobrecarga y taponamiento de los servicios de colposcopia y biopsia.

» Tener en cuenta el impacto psicosocial de los resultados de la prueba de VPH en las mujeres. Para ello, es
fundamental la sensibilizacién de los equipos responsables de la entrega de resultados y del seguimiento
y el tratamiento de mujeres con lesiones precancerosas y cancer.

Actividades sugeridas para la introduccion de la prueba de VPH

Las actividades sugeridas son las siguientes:

+ Revision de la situacion actual, andlisis de las capacidades técnicas, y organizacionales y recursos
financieros y materiales existentes en el pais e identificacién de brechas existentes.

« Establecer la normay la guia para la prueba de VPH.

+ Construir la voluntad politica de cambio por parte de los decisores de salud.

- Difundir el proyecto entre sociedades cientificas, agencias gubernamentales y no gubernamentales de
salud, grupos de la sociedad civil y universidades, entre otros.

+ Presentacion del proyecto a los directivos y proveedores de salud de la jurisdiccién en la que se va a
implementar la prueba de VPH.

+ Establecimiento de un Consejo Asesor para el desarrollo del programa.
- Difusién en instancias cientificas internacionales.

+ Involucrar a los medios masivos de comunicacién.

« Iniciar la implementacién a pequena escala.

Revision de la situacion actual, andlisis de las capacidades técnicas y organizacionales y recursos
financieros y materiales existentes en el pais e identificacion de brechas existentes

« Andlisis de la situacidon de cancer cervicouterino en el pais identificando a las mujeres mas afectadas, las
zonas con mayor incidencia, el conocimiento y actitudes de las mujeres y de los proveedores de salud, etc.

+ Revisar los servicios disponibles para el tamizaje, diagndstico y tratamiento de las lesiones precancerosas
y de cancer invasor.

«  Evaluar las necesidades para la introduccién de la prueba de VPH dentro del programa de tamizaje.

« Identificar las barreras y las oportunidades para la incorporacién de la prueba de VPH.
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Establecer la norma y la guia para la prueba de VPH

- Establecer el grupo de edad beneficiario del tamizaje y la frecuencia del mismo.

« Determinar la cobertura de la poblacion objetivo.

«  Establecer los algoritmos para el sequimiento de las mujeres tamizadas.

«  Establecer los indicadores para monitoreo y evaluacién del programa.

« Involucrar a los interesados directos locales en la toma de decisiones basadas en la evidencia para el
tamizaje y tratamiento del cadncer cervicouterino.

Construccion de viabilidad politica para la introduccion de la prueba del VPH

Identificar y acordar la voluntad politica de cambio por parte de los decisores de salud es una condicién
necesaria para la introduccién de la prueba de VPH en el marco de un programa organizado. Esta voluntad
politica debe ser explicitada inicialmente a través de un acuerdo politico- institucional definido con las mas
altas autoridades sanitarias como los Ministros de Salud.

Difusion del proyecto

Difundir el proyecto de introduccién de la prueba del VPH a las sociedades cientificas, las agencias
gubernamentales y no gubernamentales de salud, a los grupos de la sociedad civil y a las universidades, entre
otros, es necesario para obtener apoyo al proyecto. Es importante realizar estas presentaciones en las etapas
iniciales del proceso para fomentar la nocién institucional de pertenencia a este proyecto, garantizando que
la critica y el disenso sean un aporte para la construccion del mismo y que no se traduzcan en obstaculos al
proyecto.

Presentacion del proyecto a los directivos y proveedores de salud de la jurisdiccion en la que se va
ainiciar la implementacion de la prueba de VPH

Esta reunion debe ser posterior a la mantenida con las maximas autoridades de salud para transmitir que el
proceso va a seracompafado de la voluntad politica de ejecutarlo y que se sustentaran los cambios propuestos.
Es aconsejable realizar actividades de planificaciéon participativa con los equipos técnicos para afianzar su
adhesioén al proyecto y mejorarlo con los aportes locales especificos.

Establecimiento de un Consejo Asesor externo

El Consejo Asesor externo de apoyo a la introduccién de la prueba del VPH sirve para garantizar la credibilidad
y viabilidad del proyecto de introduccién de la nueva prueba. Asimismo, permite incorporar las visiones de
grupos y personas con amplia experiencia y trayectoria en el tema y validar las eventuales modificaciones.
El Consejo Asesor puede estar integrado por representantes de sociedades cientificas y de la academia;
organismos internacionales de salud con experiencia en incorporaciéon de nuevas tecnologias?; organismos no
gubernamentales’; consorcios u organizaciones de paises. El Consejo Asesor evalua el desarrollo del programa
y sugiere cambios para su mejor funcionamiento.

4 Por ejemplo, International Agency for Research in Cancer -IARC; Organizacién Mundial de la Salud- OMS; Organizacion Panamericana de la Salud-
OPS

5 Por ejemplo, PATH y Union for International Cancer Control-UICC

6 Por ejemplo, Red de Institutos Nacionales del Cancer -RINC-UNASUR; Consorcio Latinoamericano para la Prevencion del Cancer Cervicouterino
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Difusion cientifica

La presentacion del proyecto eninstancias cientificas nacionales e internacionales permite facilitar la validacion
al interior del pais, ya que su apoyo aporta positivamente a la capitalizacion del proyecto por parte de las
autoridades politicas de salud.

Involucramiento de medios masivos de comunicacion

El involucramiento de los medios masivos de comunicacién contribuye a obtener un mayor impacto en la
difusion del proyecto. El VPH ha sido frecuentemente difundido a través de los medios masivos de manera
sesgaday sin base en la evidencia cientifica. Por tanto, es necesario involucrar a los periodistas en instancias de
formacioén acerca de las bases epidemiologicas de la enfermedad.

Necesidad de iniciar laimplementacion a pequena escala

Los cambios necesarios para introducir la prueba de VPH dependeran del nivel de desarrollo de cada sistema de
salud. Es recomendable la realizacién de proyectos de demostracion o pilotos de menor escala que permitiran
desarrollar, monitorear y evaluar los distintos componentes que deben articularse para la introduccion de la
nueva tecnologia.

El monitoreo de las actividades de proceso y resultados finales del proyecto brindara informacién fundamental
para la extensién de la introduccion de la prueba de VPH a gran escala.
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SECCION 5:
CAPACITACION DEL PERSONAL DE SALUD

MENSAJES CLAVES

« El propésito de la capacitacion es educar al personal de salud sobre la historia natural del VPH
y el cancer cervicouterino, la prueba del VPH, la interpretacién de los resultados del VPH, el
seguimiento posterior, y la consejeria de la mujer.

« Elentrenamiento del personal de salud es un componente critico que requiere de una inversion
de tiempo y un programa para entrenar a los equipos de salud, sobre todo en el nivel de la
atencion primaria.

« El personal a capacitar son todos los profesionales de salud quienes proveen los servicios de
tamizaje con la prueba de VPH, incluyendo promotores de salud, enfermeras, médicos generales,
ginecologos, patélogos y técnicos del laboratorio.

CAPACITACION DEL PERSONAL DE SALUD

La implementacion de nuevas pruebas de tamizaje, como la prueba de VPH, requieren de una serie de
intervenciones, entre ellas, la educacién y capacitacion del personal de salud.

Los programas de capacitacién y entrenamiento del personal de salud deben adaptarse a la situacion local y
al programa nacional del control de cancer. En esta seccién, se expondra, de forma general, cudl es el personal
de salud que debe de ser capacitado y los temas que este personal debe dominar con el fin de poder ofrecer
las pruebas de VPH a la poblacion designada en cada pais en donde se busque implementar la prueba de VPH
como parte del programa nacional de tamizaje de cancer cervicouterino.

En condicionesideales, todos los profesionales de salud, médicos, personal de enfermeriay promotores de salud
(en donde los haya), deberian recibir alguna capacitacion en pre o post grado sobre el cancer cervicouterino,
el VPH, su epidemiologia y sus formas de prevencidn; sin embargo, se ha visto que esta formacién universitaria
no es suficiente, lo que conduce a no realizar una adecuada promocion del tamizaje, con las consecuencias de
una baja cobertura que impacta en la alta incidencia y mortalidad por esta enfermedad.
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Objetivos de la capacitacion
Los objetivos de la capacitacion son que el personal de salud esté en condiciones de:

« comunicar la informacién en lenguaje sencillo, adecuado al nivel socio-cultural de la poblacién a tamizar;

« realizar la prueba de VPH de manera estandarizada;

- ofrecer consejerias pre y post toma de la muestra;

« comunicar de forma adecuada los resultados de dicha prueba de tamizaje, ya sean negativos o positivos;

«  proporcionar el seguimiento de acuerdo a los algoritmos de tratamiento y seguimiento que hayan sido
disenados en cada pais para la implementacioén de las pruebas de VPH.

Personal que se debe capacitar

El personal de salud que se debe capacitar es el siguiente:

«  personal médico (médicos generales, médicos ginecélogos);

- personal de enfermeria (licenciados en enfermeria, técnicos en enfermeria);
« promotores de salud comunitaria (si fuera necesario).

Para la educacion del personal de salud, debe considerarse el perfil profesional, sus caracteristicas y las
responsabilidades de cada uno de ellos.

Temas a tratar en la capacitacion

Anatomia del aparato genital femenino

Esta informacion es necesaria para que el personal de salud pueda, de manera sencilla, explicar a las mujeres que
seran sometidas a la prueba del VPH, de qué parte de su cuerpo se tomara la muestra que servira para la deteccion
del virus.

Historia natural del cancer cervicouterino

Es necesario que los participantes comprendan la situacion del cancer cervicouterino, a nivel mundial y local, y
la historia natural de la enfermedad, los diferentes tipos de lesiones o grados de la misma y que estas pueden
ser detectadas mediante pruebas de tamizaje existentes y que se encuentren accesibles en el pais.

Virus del papiloma humano (VPH)

Es necesario que los participantes conozcan las caracteristicas generales del VPH y sus diferentes tipos,
enfatizando en los de alto riesgo, que serdn detectados mediante pruebas de VPH y la forma de transmision
del virus. Ademas, deben incluirse temas como la historia natural y la epidemiologia del VPH (cuando exista
una fuente fidedigna).

Las pruebas de VPH
La informacion que el personal de salud debe de manejar con respecto a estas es la siguiente:

«  principios basicos de cobmo es detectado el virus en la prueba de VPH;
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+ poblacién que debe de ser tamizada: el rango de edades para el tamizaje, y la frecuencia del mismo. Estos
criterios variaran dependiendo del pais y de los lineamientos que hayan sido elaborados por las normas
nacionales correspondientes;

« cémo serealizard el tamizaje, la obtencion de la muestra, y los materiales a utilizar en la toma de la muestra;

« el personal de salud que esta autorizado para la toma de la muestra;

« interpretacion de los resultados, sean positivos o negativos.

Autotoma de la prueba de VPH

Las tomas de muestras para pruebas de VPH tienen la ventaja de que pueden ser realizadas por la misma mujer
(Ver Seccién 10: Estrategia innovadora con prueba de VPH: la autotoma). A este respecto, el personal de salud
debe:

« conocer la efectividad de la autotoma con el fin de poder explicar a la mujer que va a realizarse el
autoexamen que, con esta técnica, podrd obtener resultados fidedignos;

- conocer la técnica que debe de ser realizada por la mujer para la obtencion de la muestra. Este aspecto es
de suma importancia ya que la autotoma es un método de recoleccién de muestras novedoso, y que no ha
sido utilizado en la mayoria de los paises. El personal de salud debe de tener la capacidad de poder explicar
a la mujer paso a paso como debe tomar su propia muestra, no dejando dudas al respecto.

La capacitacion puede incluir diferentes técnicas de aprendizaje tales como conferencias, sociodramas,
practicas con modelos ginecoldgicos para la toma de las muestras, discusion sobre diferentes situaciones
0 preguntas que pueden presentar las mujeres que participan en el tamizaje y cuyas respuestas deben
de estar estandarizadas con el fin que el personal de salud maneje y transmita la misma informacion
(Ver Anexo: Preguntas frecuentes sobre el VPH).

Capacitacion en el uso de material para la recoleccion de datos

Cada programa debera de desarrollar sistemas de recolecciéon de datos dependiendo de las variables que sean
de importancia epidemiolégica y clinica segun el pais y las directrices de cada ministerio de salud (Ver Seccién
11: Sistema de informacién y monitoreo del programa).

Asimismo, se deberdn desarrollar hojas de laboratorio que serdn enviadas con las respectivas muestras
debidamente rotuladas. Es recomendable que se desarrollen tarjetas de control que deberan ser entregadas
debidamente completadas a las mujeres que se sometan a las pruebas de VPH. Estas tarjetas deberdn
de contener la informacién necesaria como fecha de tamizaje, prueba realizada, resultados de la prueba y
seguimiento que se le dard, dependiendo de los resultados, de modo que otros proveedores de salud conozcan
los detalles del tamizaje al que ha sido sometida la usuaria evitando asi que esta sea sometida a otra prueba
de tamizaje innecesariamente.

La socializaciéon de este material debe de ser realizada durante las capacitaciones. El personal de salud, que
serd el encargado de rellenar dicha papeleria, debe conocerla y ser consciente de que todos los datos que se
estan solicitando son de gran importancia y que, por ello, esta debe de ser llenada en su totalidad.
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Capacitacion en uso de material educativo para la promocion y consejeria

Para poder reclutar adecuadamente a las mujeres en el grupo de edad establecido para el tamizaje con las
diferentes pruebas de VPH, cada pais debe desarrollar el material educativo de acuerdo a la prueba que
adoptara en su programa, y las caracteristicas de la poblacién. Estas incluyen tasas de alfabetizacion y dialectos
utilizados, si cabe (Ver Secciéon 9: Comunicacién). Este material debera de ser distribuido entre el personal
de salud y servird de herramienta para explicar a la mujer el porqué del tamizaje, sus ventajas, asi como los
posibles resultados y la necesidad de sequimiento posterior.

La capacitacion debera incluir el aprendizaje en el uso de los materiales educativos con el personal de salud.
El buen uso de este material puede ser evaluado, por ejemplo, por medio de socio-dramas en los que los
participantes expondran todo lo anteriormente aprendido, y su capacidad de explicar a las mujeres la
informacién que estas deben conocer.

Asimismo, la supervisidon durante las jornadas de tamizaje al momento de la charla educativa debe de ser un
componente que asegurard que exista una adecuada transmision de la informacién a la poblaciéon que se
sometera a las pruebas de tamizaje de VPH.

La consejeria

La consejeria es una pieza fundamental dentro un programa de tamizaje (Ver Seccién 9: Comunicacion).

El personal de salud debera:

« conocer el concepto de consejeria prey postprueba y el perfil de consejero, dependiendo de lainformacion
que se desee transmitir;

- identificar los puntos claves en una consejeria sobre cancer cervicouterino;

« conocer las técnicas esenciales de la entrevista en la consejeria.

La evaluacion de conocimientos del personal a capacitar debera ser realizada al final de la capacitacion.
Ademads de esta evaluacion final, debe existir un monitoreo continuo por parte de las personas encargadas
para identificar si existe la necesidad de realizar reforzamientos en los diferentes temas abordados durante las
capacitaciones.

Seccioén 5: Capacitacion del personal de salud



SECCION 6:
PROCEDIMIENTOS PARA LATOMA DE LA
MUESTRA'Y SU ENVIO AL LABORATORIO

MENSAJES CLAVES

+ Latoma de la muestra para una prueba de VPH es similar a la del Papanicolaou.

« La capacitacién tedrico-practica de los profesionales y del personal de salud es una de las metas
de calidad de los programas organizados para garantizar una buena toma de la muestra.

« Latoma puede ser efectuada por médicos, profesionales de la salud y personal de salud, que
hayan sido debidamente capacitados para tal fin.

« Elalmacenamiento y el transporte de las muestras de la prueba de VPH son fundamentales para
asegurar la calidad de la muestra.

PROCEDIMIENTO PARA LATOMA DE LA MUESTRA DE VPH

La toma de la muestra es similar a la del Papanicolaou: la mujer se recuesta en una camilla y un profesional
de la salud, luego de la colocacién del espéculo, se extrae una muestra de células del cuello del Gtero con un
cepillo especialmente disefado para este fin. Esa muestra se coloca en un tubo colector que contiene un medio
de transporte liquido. La muestra sera analizada en el laboratorio de biologia molecular por un procesador
automatico que establece la presencia o ausencia de ADN de 13 tipos de VPH-AR.

Toma de muestras: definicion de personal a cargo de la toma y capacitacion

La toma de muestras tanto para la prueba de VPH como para el PAP, o citologia exfoliativa, puede ser efectuada
por médicos, profesionales de la salud y personal de salud que hayan sido debidamente capacitados para tal
fin’.

La toma de la muestra puede realizarse en cualquier establecimiento de salud que cuente con los insumos
para la obtencién de la misma, desde un hospital en el tercer nivel de prestacién, hasta un centro de atencién
primaria o una posta sanitaria. De esta manera es posible descentralizar la toma y favorecer un mejor acceso al
tamizaje de toda la poblacién objetivo.

7 Existe también una estrategia experimental: la autotoma, en la cual es la propia mujer quien extrae la muestra, que no serd abordada en esta seccién
(Ver Seccion 10: Estrategia innovadora con prueba de VPH: autotoma).
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El personal encargado de realizar la toma debe ser debidamente capacitado y entrenado en la técnica de la
toma de muestra de VPH. La capacitacidn tedrico-practica de los profesionales y del personal de salud es una
de la metas de calidad de los programas organizados para garantizar una buena toma de la muestra.

Se pueden capacitar para realizar esta tarea a:

« médicos ginecdlogos;

« médicos generalistas o de familia;
«  oObstetras;

- enfermeros.

En el momento de la toma, es importante asegurar la intimidad en la sala y promover un vinculo de confianza
para minimizar el miedo y el pudor que podria generar este examen.

Una vez tomada la muestra, se debe asegurar la correcta identificaciéon de la misma con nombre, apellido y
numero de identificaciéon personal, asi como el mecanismo de traslado, a fin de que las muestras lleguen en
tiempo y forma a los laboratorios encargados de procesarlas. Este tltimo paso es de vital importancia para la
coordinacién entre los centros de salud dénde ha sido hecha la toma y el laboratorio. Por ejemplo, en el caso
de la prueba de VPH Captura Hibrida 2, el material debe ser retirado del establecimiento dentro de los 14 dias
después de la toma de la muestra, de lo contrario la misma podria ser descartada.

En aquellos lugares en los cuales la prueba de VPH se tome conjuntamente con la citologia ambas muestras
deben ser enviadas juntas al laboratorio, con especificaciones identificadoras que garanticen su trazabilidad.

Toma de la muestra para la prueba del VPH
A continuacién, se proporciona una serie de consejos especificos para efectuar la prueba del VPH.

Preparacion

1. Explique a la mujer en qué consiste la prueba del VPH y el significado de un resultado positivo. Cerciorese
de que la mujer lo haya entendido.

2. Haga un examen ginecoldgico con espéculo.

Obtencion de la muestra

3. Obtenga una muestra del orificio del cuello uterino con el cepillo o el hisopo, siguiendo las instrucciones
que correspondan al tipo de instrumento recolector utilizado.

Coloque el cepillo o el hisopo en el tubo colector con la solucién de conservante.

Cierre y retire delicadamente el espéculo.

Coloque los instrumentos utilizados en la soluciéon de descontaminacién.

N o ok

Rotule las muestras con el nombre de la mujer, nimero de identificaciéon personal, y la fecha.
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Después de obtener la muestra
8. Anote sus observaciones y la toma de la muestra en la historia clinica de la paciente.
9. Comunique ala mujer la fecha en que debe regresar por los resultados.

Almacenamiento y transporte de las muestras de la prueba de VPH
(consultar las instrucciones incluidas en cada prueba)

Conservacion de los tubos de toma de muestras
«  Conservar a temperatura ambiente (15-30°C).
«  No utilizar después de la fecha de caducidad indicada en la bolsa.

Conservacion y transporte de las muestras

« Esimportante consultar y seguir las instrucciones para la prueba de VPH escogida.

« Se pueden conservary transportar las muestras hasta 2 semanas a temperatura ambiente. El transporte al
laboratorio de analisis NO requiere refrigeracion.

« Enellaboratorio, se pueden conservar, dependiendo de la prueba que se escoja, hasta 1 semana mas a 4°C
y hasta 3 meses a -20°C.




SECCION 7:
ASPECTOS OPERACIONALES DEL LABORATORIO

MENSAJES CLAVES

« La mayoria de las pruebas de VPH disponibles requieren de un laboratorio centralizado para
procesar las muestras.

« Esimportante integrar los procedimientos para procesar las pruebas de VPH con un laboratorio
de patologia.

ASPECTOS OPERACIONALES DEL LABORATORIO

La integracion de la prueba de VPH en el laboratorio de patologia permite sumar esta al arsenal diagnostico
gue poseen estos laboratorios, potenciando asi la capacidad de infomacion inmediata, y la posibilidad de
una rapida revision de casos-problema, como pueden ser el control de la correlaciéon entre los diferentes
pardmetros de estudio de VPH y los estudios citolégicos y de biopsias.

El estudio de VPH delimita 2 poblaciones:

a) aquellas mujeres negativas para los tipos de VPH-AR en las que, dado el elevado valor predictivo negativo
de la prueba, se puede permitir espaciar en el tiempo la repeticidon de sus estudios;

b) unsegundo grupo, en el cual se han detectado sefales de tipos de VPH-AR, para el cual deben interactuar
las diferentes unidades de un servicio o departamento de patologia con los servicios de ginecologia y
patologia cervical.

La comunicacién y discusién de casos se facilita con una relacion cercana entre las diferentes unidades
y sectores de un laboratorio de patologia. Asi, en caso de no existir correlaciéon o puntos de discrepancia,
puede realizarse inmediatamente la revision de los preparados citolégicos e histopatoldgicos e inclusive la
repeticion de la prueba de VPH hasta lograr la correlaciéon deseada para definir un caso dado, pudiendo variar
o mantenerse los informes de las diferentes unidades.

Es esencial contar con un software que centralice la informacion de las mujeres: la prueba de VPH, los estudios
citolégicos (si aplica) e histopatoldgicos, asi como también los de colposcopia y las terapias realizadas. De esta
manera, puede detectarse, de manera facil y rdpida, si existe discrepancia en la correlaciéon cito-histolégica y
dar lugar a una revision que solucione puntos de discordancia.
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La prueba de VPH no debe ser vista como un competidor de la citologia o de la histopatologia, sino como una
parte mas del arsenal diagndstico de un laboratorio de patologia y como una herramienta que potencia las
posibilidades de los estudios de citologia y patologia, actuando, ademds, de control de calidad y moderador
entre ambos.

Acerca del espacio fisico necesario y sus caracteristicas

Es necesaria una sala luminosa, ya que debe trabajarse con precisién en micro-placay utilizando pipetasde 1 a
8 canales. La sala debe ser estanca, es decir, no debe correr aire, ni polvo o sustancias que puedan contaminar
los resultados. La temperatura debe ser constante mientras se trabaja, del orden de 20 a 22 °C, por lo cual la
sala debe estar dotada de un equipo acondicionador de aire.

La sala debe tener encimeras de un ancho de unos 70 cm. y una longitud que permita la instalacion de los
diferentes componentes de la prueba de VPH. Dado que, el proceso de homogenizacién produce vibracién en
la encimera, es conveniente la separacién de las mismas: una para los diversos componentes del equipo, otra
para el sector de bafo de agua caliente, preferentemente cercano a un grifo de agua corriente y a un lavadero,
y una encimera para contener el luminémetro y el equipo informatico.

Unaisla central es de suma utilidad como sector para realizar las tareas de preparacion de muestras, el traslado
de reactivos a las pipetas y otras operaciones, antes de llevar las muestras a los componentes del equipo.

Las muestras pueden almacenarse 2 semanas a temperatura ambiente, 1 semana adicional en el laboratorio
a temperaturas de 2-8 °C y hasta 3 meses a -20 °C. Debe disponerse entonces de un espacio para frigorificos
donde se almacenen los equipos utilizados para el estudio de muestras cervicales, siendo necesario que los
frigorificos mantengan la temperatura entre 2-8 °C. También debe disponerse de congeladores para mantener
las muestras en estudio y como depdsito temporal de las muestras ya estudiadas, que deben quedar a
-20 °C. Dado que los frigorificos, por efecto del calor emanado de sus motores, aumentan la temperatura
de la habitacién donde se encuentran en funcionamiento, es conveniente que estén ubicados en un lugar
fisico separado de la habitacion donde se realiza la prueba de VPH, ya que esta debe estar a una temperatura
constante.

El personal que trabaja en la sala de estudios de VPH debe observar estrictas normas de higiene y trabajar
siempre y en cada paso con guantes sin talco pues este puede contaminar las muestras. No se debe fumar, ni
permitir bebidas o comidas en el area de trabajo. No debe permitirse la presencia de personal ajeno a este tipo
de trabajo.
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Consideraciones para el método y precauciones

a) Consideraciones para el método:

La prueba de VPH esta disefada para detectar las cepas de alto riesgo de VPH.

Un resultado negativo no excluye totalmente la ausencia de virus de VPH pues hay limitaciones
producidas por errores de muestreo o por niveles muy bajos de infeccion.

El cepillo no debe utilizarse en mujeres embarazadas.

Con elevadas concentraciones de cremas antimicéticas, gel anticonceptivo, o productos para higiene
vaginal en el momento de la toma, existe la posibilidad de un falso negativo en muestras cuyos niveles
de virus estén cercano al valor de corte.

Puede existir reaccion cruzada con el plasmodio pBR322, que podria dar lugar a falsos positivos, ya
gue este presenta algunas secuencias anélogas, especialmente si hay altas concentraciones de este
plasmodio bacteriano.

b) Precauciones:

No debe realizarse pipeteado bucal.

No fumar, comer o beber en la zona donde se trabaja con reactivos.

Deben utilizarse guantes de latex (SIN TALCO) en todas las fases del procedimiento.

Los derrames deben limpiarse con desinfectantes para tuberculosis, como hipoclorito de sodio.

No utilizar reactivos fuera de la fecha de vencimiento.

Realizar el estudio fuera de los rangos de tiempo y temperatura especificados puede dar lugar a
resultados invalidos.

Los procedimientos de los controles de calidad, calibracidon de pruebas y criterios de verificacion y la
interpretacion de los resultados de las muestras deben ser atentamente observados.

Es importante el pipeteo exacto de los volimenes de reactivos estipulados en las indicaciones del
fabricante y la perfecta mezcla de los diferentes reactivos.

El pipeteo de los agentes de deteccién 1y 2 debe realizarse utilizando pipetas multicanal (8 canales)
usando la técnica de pipeteo reversa.

Los acidos nucleicos son muy sensibles a la degradacion por nucleasas del entorno, y existiendo
nucleasas en la piel humana, deben cubrirse las superficies, evitar el polvo y utilizar guantes sin talco.
El paso de desnaturalizacién debe realizarse inmediatamente luego de realizar la apertura del equipo.
No observar esta precaucion puede producir falsos resultados negativos.

Las fases de homogenizacidn realizadas inadecuadamente, la inversién de tubos o su inadecuada
agitacién pueden resultar en falsos positivos, debiendo ajustarse la técnica a lo especificado por el
fabricante y realizarse meticulosa y sistematicamente .

El agente de deteccion 2 debe ser cuidadosamente protegido de la luz solar.

Debe evitarse la contaminacion de la micro-placa con bacterias, saliva, cabello o grasa de la piel.

Las muestras pueden mantenerse un maximo de 2 semanas a temperatura ambiente.

Las muestras deben enviarse al laboratorio sin refrigerar.

Los tubos deben enviarse bien cerrados, en posicidon vertical, con los datos de la mujer rotulados,
incluyendo nombre y apellido, nimero de identificacion personal y procedencia.
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Si se va a realizar colposcopia, la muestra para estudio de VPH debe tomarse antes de la aplicacién de
acido acético o iodo.

Los falsos positivos pueden producirse por un inadecuado pipeteo si las alicuotas no son debidamente
transportadas, y también en el proceso de hibridacién, donde la pipeta no debe tocar los bordes del
tubo ni el contenido de la sonda.

Es necesario contar con personal con conocimientos técnicos refinados, con conocimiento de inglés y
manejo de software.

No debe permitirse la entrada a la sala a personal no autorizado o personal no validado por la empresa,
ni mucho menos permitir la participacion en el proceso de personal no cualificado.




SECCION 8:
MANEJO DE RESULTADOS DE LA PRUEBA DE VPH

MENSAJES CLAVES

« Eltamizaje y tratamiento de las lesiones precancerosas son elementos fundamentales para
lograr una reduccion de la incidencia y mortalidad por cancer cervicouterino.

+ La pérdida de mujeres con resultados de VPH positivos reflejan barreras de acceso a los servicios
de salud.

- Existen varias opciones para el manejo de resultados positivos de VPH: el tratamiento inmediato,
referir a colposcopia para un diagnoéstico, o triaje con citologia o IVAA. La seleccion dependera a
los recursos disponibles en el sistema de salud.

MANEJO DE RESULTADOS DE LA PRUEBA DE VPH

El tamizaje y tratamiento de las lesiones precancerosas son elementos fundamentales para lograr una alta
efectividad en la reduccion de la incidencia y mortalidad por cancer cervicouterino, dado que el tamizaje solo
cumple una funcién preventiva si es seguido de las acciones de seguimiento y tratamiento correspondientes.
El adecuado seguimiento y tratamiento tiene un mayor impacto en la reduccién de la mortalidad que una alta
cobertura de tamizaje: el seguimiento y tratamiento del 50% de la poblacién con lesiones precancerosas en
un contexto de 100% de cobertura de tamizaje puede reducir el riesgo de mortalidad al 50%, mientras que
el 100% de seguimiento y tratamiento en un contexto de 50% de cobertura de tamizaje puede reducirlo en
alrededor de un 70% (Murillo R et al. 2008).

Pese a lo anterior, las etapas posteriores al tamizaje han sido y contintan siendo un desafio para los programas
de prevencién en los cuales muchas mujeres que se someten al tamizaje luego no regresan para continuar
con el proceso de diagndstico y tratamiento. Algunos estudios realizados en paises de altos ingresos reportan
porcentajes de abandono del proceso de diagndstico muy variables, la mayoria de ellos entre el 10 y 45%
(Spence A, Goggin Py Franco E L. 2007). En América Latina, estos valores son mayores, entre 18 y 75% (Arrossi
Setal.2012; Wiesner C et al.2010).

Los porcentajes de pérdida de mujeres con diagnéstico de positivos de la prueba son reflejo de barreras de
acceso a los servicios de salud de diversa indole. Los determinantes sociales de acceso a la atencién de la salud
se ponen en juego durante el proceso de diagnéstico y tratamiento y actian como barreras para el acceso
y la permanencia de las mujeres a lo largo de todo el proceso. La posicidon de las mujeres en la estructura
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socioecondmica, la edad, el bajo nivel educativo, el nivel de ingresos y falta de contencién social son factores
asociados al uso de los servicios de la atencién de la salud y pueden afectar la continuidad de las mujeres
durante el diagnostico y tratamiento.

Los conocimientos y percepciones de las mujeres en torno al cancer de cuello de utero, el VPH y sus formas
de prevencién y tratamiento, son factores que condicionan las practicas en relaciéon a la enfermedad. La
identificaciéon de un resultado positivo con el cancer y la muerte inevitable, la informacién recibida durante
la consulta y la comunicacién de los resultados son aspectos que condicionan la permanencia en el proceso
de atencién y deben ser considerados al momento de planificar las acciones para el adecuado seguimiento y
tratamiento (ver Seccién 9: Comunicacion).

A las barreras relativas a las mujeres en el adecuado seguimiento y tratamiento, se afladen los factores
relacionados con la disponibilidad, organizacion y funcionamiento de los servicios de salud. Estos incluyen,
los retrasos en la entrega de resultados, la falta de orientacidn apropiada acerca de los pasos a seguir luego de
haber recibido un resultado positivo y los problemas para la asignacion de turnos y largos tiempos de espera
para la atencién (Arrossi S et al. 2012). Ademas, los programas suelen carecer de sistemas de seguimiento
eficaces para contactar a las usuarias, presentan fallas en los sistemas de referencia y/o carecen de recursos
humanos y materiales para responder a las demandas de atencién.

Estas barreras deben considerarse al momento de la planificacion e implementaciéon de un programa de
prevencién basado en la prueba de VPH. En esta seccion, se presentan herramientas para la planificacién de
los servicios de diagndstico y tratamiento.

SECUENCIAS PARA EL MANEJO DE MUJERES CON DIAGNOSTICO
VPH POSITIVO

Una de las principales cuestiones a definir por parte del equipo de gestiéon de un programa basado en la
prueba de VPH es cdmo se va manejar a las mujeres con resultados de VPH positivos (ej. tratamiento inmediato,
referir a colposcopia, o triaje con citologia o IVAA) y cudl serd el esquema elegido para el diagnéstico (con
o sin biopsia) y el tratamiento (crioterapia, LEEP, conizacién). Esta decisién debe ser tomada a partir de un
diagnéstico sobre la disponibilidad de recursos materiales y humanos y de las redes de derivacién disponibles
anivel local y regional; por ejemplo, la citologia como prueba de triaje requiere de infraestructura y de recursos
humanos que no estan disponibles en todos los paises de América Latina. Asimismo, esta decisién debera
tener en cuenta la cantidad de visitas que las mujeres deben realizar para completar el proceso, dado que la
mayor cantidad de visitas puede producir una mayor pérdida de mujeres y aumentar los costos del programa.
En el Cuadro 1 se presentan algunos esquemas de triaje, diagndstico y tratamiento en funcién de la cantidad
de visitas que requieren.
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Cuadro 1. Opciones para el manejo de mujeres con diagnéstico VPH positivo, segtin cantidad de
visitas requeridas

VISITA 1 VISITA 2 VISITA 3 VISITA 4

Prueba de VPH, con
tratamiento inmediato para
las mujeres con resultados
positivos.

Prueba de VPH, con triaje de
IVAA para las mujeres con
resultados positivos, seguido
por un tratamiento inmediato.

Prueba de VPH. Colposcopia (con o sin biopsia  Tratamiento.
confirmatoria).

Prueba de VPHy toma Colposcopia/ biopsia Tratamiento.
conjunta con citologia. confirmatoria.
Prueba de VPH. Triaje con citologia. Colposcopia/ biopsia Tratamiento.

confirmatoria.

Fuente: Adaptado del manual “Planificacion de los programas de prevencidn y control del cdncer cervicouterino: Manual para gestores.”
Alianza para la prevencion de cdncer cervicouterino. 2006.

PASOS NECESARIOS PARA GARANTIZAR EL ACCESO AL
DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO

Planificaciéon y estimacion de recursos disponibles

Al planificar la introduccién de la prueba de VPH como prueba de tamizaje es fundamental estimar la cantidad
de mujeres que, en funcion de la poblacion a tamizar, seran derivadas para diagnéstico y tratamiento y hacer
una estimacién precisa de los recursos humanos y materiales necesarios y disponibles para responder a esa
demanda (Ver Seccion 4: ;Por donde empezar?).

Para la toma de decisiones acerca de cudl protocolo de diagnéstico y tratamiento se debe implementar en
cada pais se debe tener en cuenta lo siguiente:

« volumen de mujeres estimado en cada etapa (diagnostico, tratamiento, seguimiento post-tratamiento):
una vez calculada la poblacién objetivo del programa, se debera estimar la cantidad de mujeres que se
espera seran referidas a los servicios de diagnostico (ej. colposcopias/biopsias confirmatorias), tratamiento
(ej. LEEP) y seguimiento post-tratamiento. Este volumen deberd analizarse conjuntamente con la
disponibilidad de los recursos materiales y humanosy, a partir de esta relacién, tomar la decisién acerca de
cual protocolo implementar (ver recuadro Calculo de mujeres a derivar para colposcopia como ejemplo);

« disponibilidad de recursos humanos capacitados para la realizacion de los procedimientos incluidos en la
estrategia (ej. cantidad de colposcopistas capacitados);
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« disponibilidad (tipo, cantidad y calidad) de servicios incluidos en la red de referencia y contrareferencia
(servicios de colposcopia y de ginecologia donde se realizan tratamientos, etc.);

« disponibilidad (tipo y cantidad) de equipamiento para el diagnéstico y tratamiento (colposcopios, equipos
de crioterapia, LEEP, etc.).

Cdlculo de mujeres a derivar para colposcopia: ejemplo

«  Total mujeres entre 30 y 64 anos a tamizar: 12.500.

«  Cobertura estimada (80%): 10.000 mujeres tamizadas.

« Sise estima que un 12% de las mujeres tamizadas seran VPH positivas, aproximadamente 1.200
mujeres deberan someterse a pruebas de triaje:

« Sielmétodo elegido es la colposcopia: seran referidas a colposcopia la totalidad de las mujeres,
por lo que serd necesario contar con recursos para realizar 1.200 colposcopias.

- Si el método elegido es la citologia: deberan realizarse 1.200 citologias, de las cuales el 4%
seran citologias anormales que seran referidas para colposcopia, por lo que sera necesario
contar con recursos para realizar 48 colposcopias.

«  (Cdlculo de mujeres a tratar en este escenario (ej. 2% del total de mujeres con prueba de VPH): 200.

A partir de este diagndstico, se puede determinar si cabe establecer servicios verticales (en los cuales los
proveedoresy establecimientos estan dedicados a un unico servicio), ointegrados (en los cuales los proveedores
proporcionan otros servicios, tales commo salud familiar, laboral, etc. y pueden incluir la prevencién del
cancer cervicouterino en su practica habitual). A su vez, segun las caracteristicas de cada pais o region, se
puede determinar si cabe implementar servicios estaticos, centros de salud, hospital, o de extensién, también
llamados moviles, colposcopia mévil, por ejemplo.

Redes de servicios para el diagnostico y tratamiento

La efectividad del proceso de diagndstico y tratamiento requiere que los recursos humanos capacitados y el
equipamiento estén coordinados y formen parte de una red de servicios eficiente que facilite la continuidad
de las mujeres en el proceso de atencion después del tamizaje.

Las redes asistenciales varian segun los servicios disponibles, las instituciones involucradas y la estructura del
sistema sanitario en sus distintos niveles. El proceso de prevencién del cancer cervicouterino necesariamente
requiere del involucramiento de todos los niveles: atencion primaria, secundaria y terciaria y, en algunos casos,
involucra tanto al sistema publico como al sistema privado.

Las etapas de tamizaje, diagnéstico y tratamiento deben estar coordinadas para lograr la eficacia del proceso.
Estas etapas incluyen procedimientos necesarios para: el tamizaje (prueba de VPH) y la entrega de resultados;
si aplica, la derivacion para la confirmacién diagnostica (ej. colposcopia y biopsia); y para el tratamiento (ej.
crioterapia) y su seguimiento posterior, seguiin cada caso (Zapka J et al. 2010).
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El equipo de gestién necesita identificar los establecimientos y servicios disponibles para el armado de la red
de diagnéstico y tratamiento, que sean accesibles en cuanto a horarios y servicios, ubicacién, etc. y buscar
acuerdos para la organizacion y mantenimiento de dichas redes.

Para que la organizacion y mantenimiento de la red sea eficaz y perdure en el tiempo es necesario involucrar
a todos los actores claves desde el inicio del proceso, fomentar las buenas relaciones entre el personal de los
distintos servicios y establecimientos, establecer protocolos claros de derivacidon y comunicacién y establecer
responsables en cada una de las etapas del proceso. Una estrategia posible es organizar un equipo de trabajo
queincluya alos interesados directos y a los representantes de los establecimientos involucrados (ej. directores
de hospital, jefes de servicios de ginecologia) para fortalecer y mantener vinculos. Este equipo puede reunirse
periédicamente para determinar los protocolos, establecer las metas, evaluar procesos y resolver problemas.

El personal involucrado en el proceso en todos los niveles de atencion debe conocer la red de diagnoéstico y
tratamiento y tener por escrito los protocolos de derivacién. Estos deben incluir informacién precisa sobre:

« enqué casos deben ser derivadas las mujeres (ej. VPH positivas, citologia anormal desde el primer nivel de
atencion al sequndo);

« nombre, direccion, horarios de atencion del servicio y establecimiento a donde deben ser derivadas, por
ejemplo, segulin regiodn (ej. servicios de colposcopia);

« mecanismos de derivacién (cartas, llamados, etc.);

« cOmo establecer las citas, en caso de que sea necesario;

« instrucciones para la organizacion y uso del transporte, en caso de que sea necesario;

« forma de comunicacién entre servicios.

Implementacion de estrategias para disminuir la pérdida de mujeres después del tamizaje

El hecho de que los servicios estén disponibles no garantiza necesariamente el acceso de las mujeres y su
utilizacion. Como se ha mencionado, existen barreras de diversa indole: geograficas, socioecondmicas,
subjetivas e institucionales que provocan la pérdida de mujeres luego del tamizaje. Estas barreras no deben
ser ignoradas por el equipo de gestion. Para garantizar la continuidad de las mujeres durante el proceso de
diagnostico y tratamiento se debe garantizar un sistema de seguimiento eficaz que incluya:

« informacién de contacto de las mujeres desde la primera visita y actualizaciéon de datos en cada visita
posterior;

« sistema de registro de las mujeres en seguimiento. Los servicios deben tener claramente identificadas a las
mujeres con resultados VPH +y establecer pardmetros de prioridad para su atencién. Los sistemas pueden
ser diversos, desde sistemas informatizados hasta cajas/ficheros de las mujeres en seguimiento;

« mecanismos de contactoy seguimiento con las mujeres, en caso de que no concurran a la cita programada.
Pueden utilizarse llamadas telefénicas, cartas, o métodos personalizados como las visitas realizadas por
agentes sanitarios o “navegadoras” (ver recuadro).
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Estrategia navegadoras

Patient navigation (PN) se define como el apoyo logistico y emocional necesario para la continuidad del
proceso de diagndstico y tratamiento de mujeres con resultados anormales en las pruebas de tamizaje
o con diagnéstico de cancer. PN incluye también el acompanamiento para el acceso a los servicios de
salud y la superacion de las barreras para lograr una atencion adecuada y oportuna(Wells J K et al. 2008).
Su objetivo es reducir las demoras en el acceso al proceso de atencidn, haciendo hincapié en el acceso
oportuno al diagnéstico y tratamiento, y en la reduccién de los abandonos del proceso.

El origen de esta estrategia proviene del modelo de manejo de casos que incluye cuatro componentes:

1. ldentificacién del caso: establecer un procedimiento sistematico para identificar a los individuos con
resultados anormales o cancer que necesitan de seguimiento y/o tratamiento.

2. Contacto con pacientes y recoleccion de informacion acerca de las barreras para la continuidad de los
tratamientos o el seguimiento de las recomendaciones dadas por el médico.

3. Desarrollo de una estrategia individualizada para sortear las barreras identificadas en cada caso.

4. Seguimiento sistematico de cada uno de los casos hasta la resolucién del problema.




SECCION 9:
COMUNICACION

MENSAJES CLAVES

+ La comunicacion es un aspecto critico para un programa de prevencion de cancer
cervicouterino.

+ Es necesaria para proveer informacion sobre el VPH, su relacién con el cancer cervicouterino e
informar acerca del programa a través de una prueba de VPH.

LA COMUNICACION EN UN CONTEXTO DE TAMIZAJE CON LA
PRUEBA DE VPH

La introduccién y desarrollo de la prueba de VPH en un contexto programatico supone, a nivel comunicacional,
elaborar estrategias que integren y se dirijan a diferentes audiencias: principalmente mujeres y su contexto
inmediato (pareja, familias y vecinos), lideres o referentes comunitarios, equipos de salud y medios de
comunicacion masivos y comunitarios.

El cdncer es una enfermedad que, a pesar de los avances cientificos y del aumento de informacién, no deja de
ser temida individual y socialmente. Ademas, el cdncer cervicouterino afecta a las mujeres que, de diferentes
maneras, siempre se hallan en nuestras sociedades en condiciones de vulnerabilidad. El desafio es doble:
instalar en la agenda sanitaria y publica una nueva tecnologia para la prevencién de una enfermedad sesgada
de por si por el miedo y la desinformacion, y las desigualdades de género y de poder.

Lasestrategiascomunicacionales sonunrecurso organizacional basico paraasegurar que lamisién, los objetivos,
las prioridades programaticas y las estrategias sean apropiados interdisciplinariamente y promovidos en el
trabajo con la comunidad, en base a las realidades particulares que esta presente. Diferentes intervenciones
realizadas en instituciones de salud han dado cuenta de que, reflexionando y actuando sobre las propias
practicas, es posible superar los obstaculos y las barreras que generan la logistica del sistema burocratico de la
salud, la convivencia entre diferentes actores y la historia de las instituciones que enquistan las problematicas
existentes.
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Percepciones y conocimiento de las mujeres acerca del cancer cervicouterino y el VPH

Algunas percepciones de las mujeres acerca del cancer cervicouterino que son relevantes para tener en cuenta
en la elaboracion de una estrategia comunicacional son las siguientes:

« el cuello del utero es identificado por las mujeres con el aparato reproductor sin precisiones sobre su
ubicacion, anatomia o funcién;

« las mujeres perciben el cancer de cuello de Utero como una enfermedad grave, invasiva, incurable y
vinculada a la muerte. Se asocia con una enfermedad que permanece latente y se activa por azar o por un
episodio puntual, como un golpe, un aborto, o un embarazo;

« las mujeres en general describen a la toma del PAP como una experiencia incbmoda y molesta, méas que
dolorosa.

En general, el nivel de conocimiento sobre el VPH es muy bajo, tanto a nivel de la poblacién general como
a nivel de los profesionales de la salud. La informacion que se da es inadecuada, carece de consistencia,
resultando la mayoria de las veces confusa e insuficiente, y no suele responder a las necesidades de las mujeres
ni reducir su ansiedad. Una gran mayoria de la poblaciéon nunca escuché hablar del VPH, ni de su vinculo causal
con el cancer cervicouterino y, solo en menor grado, se conocen los efectos que puede tener una infeccion
persistente por el VPH. El conocimiento es menor entre las mujeres de mayor edad y de menor nivel educativo.

El analisis de contenidos de 75 folletos sobre el tamizaje de cdncer de cuello de Utero en Australia durante
1995-2006 revelé que los materiales abordaban inquietudes mas de tipo médico que psicoldgicas. En estos
folletos los temas menos mencionados fueron los sentimientos que pueden tener las mujeres ante un resultado
positivo, sin considerar que es en la entrega de los mismos cuando las mujeres padecen el mayor nivel de
estrés: estigma, miedo, culpa, impotencia, enojo, ansiedad (Mast TC et al. 2009).

Comunicacion sobre VPH y prueba de VPH

Principales audiencias

En el momento de elaborar una estrategia de comunicacion para la incorporacién y desarrollo de la prueba
de VPH como tamizaje primario, se deben tener en cuenta dos principales audiencias: mujeres y equipos de
salud (Ver Anexo: Preguntas frecuentes sobre el VPH). Otros actores que comunican y que es necesario tener
en cuenta son las organizaciones sociales comunitarias, las ONG y los medios de comunicacién.
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Mensajes claves para las mujeres

TEMA MENSAJES CLAVES PARA LAS MUJERES

CANCER DE CUELLO DE UTERO + El cancer de cuello de utero se produce cuando hay un crecimiento anormal de las
células del cuello del utero.
« El cancer de cuello de Utero es causado por algunos tipos de VPH ( los denominados
de alto riesgo oncoldgico).

VIRUS DE PAPILOMA HUMANO + EIVPH es un virus muy frecuente entre las personas que se transmite generalmente
por contacto sexual.

« La mayoria de las personas lo vamos a tener en algin momento de nuestras vidas
pero, en la mayoria de los casos, el VPH se cura solo sin producir ningun sintoma.

RELACION CAUSAL ENTRE EL « Algunos tipos de VPH, si no se van solos, se vuelven persistentes y pueden causar
VPHY EL CANCER DE CUELLO lesiones en el cuello del utero.
DE UTERO - Esas lesiones, si no se tratan, pueden llegar a convertirse en cancer. Pasan alrededor de

10 ainos desde que se produce la lesién hasta que se desarrolla el cancer.
« Tener VPH no significa tener cancer.

PRUEBA DE VPH + La prueba nos dice si hay VPH de alto riesgo en el cuello del utero.

+ Latoma de la prueba es similar a la del PAP. Con un cepillito se toma una muestra
de células de la zona del cuello del Utero. Ese cepillito se coloca en un tubo que es
trasladado al laboratorio para ser analizado.

LOS RESULTADOS DE LA « Un resultado negativo informa que no se encontré virus de VPH en el cuello del
PRUEBA DE VPH utero. La prueba se repetira en 5 aios.

+ Un resultado positivo significa que se encontré virus de VPH. Deberan hacerse otros
estudios para ver los pasos a seguir.

Recomendaciones para el equipo de salud al hablar sobre el cancer de cuello de utero y el virus de

VPH con la mujer

+ Nombre los principales 6rganos reproductores, internos y externos, explique la ubicacién del cuello del
utero y su funcion (se sugiere tener a mano folletos, laminas, rotafolios y otros materiales que permitan
mediar y explicar el lenguaje).

+ Indague los conocimientos que tiene la mujer sobre el cdncer de cuello de Utero, el tamizaje y el VPH entre
otros. Estos son una buena base desde la cual partir.

«  Utilice un lenguaje claro, sencillo y no técnico.

« Recuerde que a la mujer puede darle verglienza hablar de partes del cuerpo intimas.

+  Recuerde que la mujer considera que es una enfermedad grave y la vincula con la muerte. Siempre resaltar
que el cancer de cuello de utero se puede prevenir.

« Alserunvirus de contacto sexual, lo primero que puede preguntarse la mujer es cudndo, cdmo'y por quién
se contagio o si puede contagiar a alguien. Aclarar que es un virus comun que la mayoria de las personas
lo tendra en alguin momento de sus vidas, que en algin momento de su vida sexual previa se pudo haber
contagiado y que el virus pudo permanecer silencioso muchos afios antes de que fuera detectado.
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«  Especificamente respecto a la prueba de VPH: preguntele a la mujer si escuché hablar de la prueba de VPH
y/0 qué se imagina sobre la misma. Indague si la mujer se ha realizado anteriormente un PAP y si conoce
su procedimiento.

«  Coméntele ala mujer que tiene derecho a que la consulta sea realizada en un lugar privado y que la prueba
la puede tomar un varén o una mujer, pero que ambos son profesionales.

«  Permita que la mujer tome contacto con los materiales del tamizaje pues ayuda a disminuir el miedo y la
ansiedad por la prueba.

«  Es muy importante comunicar de forma clara el significado de los resultados e indagar la comprensién de
esa informacién en la mujer.

« Laespera por los resultados de la prueba puede causar angustia e incertidumbre en la mujer, si la mujer
tiene informacién, podra sobrellevar mejor esa situacion.

Los materiales graficos tienen mucho protagonismo en la difusion de informacién de salud debido a sus
costos econdmicos reducidos en comparacién con otros medios, su duracion a lo largo del tiempo y su facil
accesibilidad que posibilita que sean leidos, transportados y vueltos a leer.

La relacion con los medios de comunicacion

La informacién desde los medios masivos de comunicaciéon tiene un gran impacto en la manera de percibir
y vivir la enfermedad, tanto para las mujeres, los profesionales de la salud y la poblacién en general. Previo
a la implementacién de la prueba de VPH es preciso contactar a las diferentes dreas de prensa y difusion
ministeriales y a los medios de comunicacién, sobre todo periédicos y radio, confeccionar y enviarles un dossier
con informacién basica acerca del cancer de cuello de Utero, la prueba de VPH, la situacion epidemioldgica de
cada pais y de la region.

La estrategia de consejeria

La consejeria es una estrategia de comunicacién interpersonal entre el equipo de salud y las mujeres que
permite que estas se informen, se apropien de ese conocimiento, reflexionen y puedan adquirir practicas
preventivas con consecuencias positivas para su salud.

Existen consejerias individuales, de pareja y grupales. En materia de prevencion del cancer cervicouterino,
se sugiere la consejeria individual, dado que existen temas sensibles como la sexualidad, la enfermedad y
la muerte que pueden despertar ansiedad, miedo y verglienza en la mujer. De esa manera, se propone un
espacio intimo para que la mujer pueda preguntar en un marco de confianza y con confidencialidad.

La consejeria se basa en la escucha activa por parte del equipo de salud. Se trata de que la persona que consulta
pregunte y se haga preguntas y pueda poner en palabras sus temores, fantasias y conocimientos. A su vez, el
equipo de salud junto con la mujer, reflexionan sobre los conocimientos que ella tiene. Se trata de no juzgar
sus practicas ni certidumbres, sino de acompanarla en la construccién de nuevos conocimientos que impulsen
practicas saludables.

Se sugiere iniciar el proceso de comunicacion desde los conocimientos de las mujeres sobre el cancer
cervicouterino, el VPH y sus experiencias en materia de controles y tratamientos, por ejemplo, la realizacion del
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PAP. Es necesario escuchar sus dudas, miedos, e inquietudes. Es preciso brindar la informacién en un lenguaje
claroy sencillo y dar tiempo para que la mujer piense y pregunte.

Para realizar la consejeria puede emplearse un espacio fijo o uno a “crear y recrear” en cualquier momento y
lugar en que algun miembro del equipo de salud tome contacto con la mujer, sea cuando esta acude a recibir
atencion en el servicio de salud o cuando acompana a algin miembro de su familia. La consulta ginecolégica,
porejemplo, esun espacio ideal pararealizar la consejeria. Se puede realizar la consejeria durante las actividades
de difusidon y promocion de la prueba de VPH que el equipo realice en las visitas domiciliarias, postas sanitarias
y talleres, entre otros.

Comunicacion de los resultados de la prueba de VPH

La entrega de resultados es el momento donde la mujer desarrolla su nivel mas alto de estrés, sobre todo, al
recibir un resultado positivo: miedo, verglienza o culpa son algunos de los sentimientos que pueden aparecer.
Estos estados de animo pueden repercutir en los futuros posibles tratamientos y examenes que se deba realizar
la mujer, pudiendo no regresar al médico ni a los servicios de salud. Por lo tanto, tal vez sea esta la instancia mas
importante para realizar la consejeria y preguntar si tiene alguna duda o pregunta sobre lo que significan los
resultados. Es importante entregar el resultado con tranquilidad para evitar generar miedo y angustia.

Es fundamental que todas las mujeres reciban los resultados de su prueba lo antes posible, y dentro de los 30
dias de la toma de la muestra, sean éstos negativos o positivos. Recibir el resultado de la prueba de VPH en un
tiempo adecuado es un derecho de todas las mujeres.

La etapa de seguimiento y tratamiento puede demandar la realizacién de una consejeria. Es importante
tranquilizar a la mujer y reforzar laimportancia de continuar los tratamientos, explicandolos y haciendo énfasis
en la cura de las lesiones.

UIENES PUEDEN
Q TEMAS SOBRE LOS QUE
LLEVAR A CABO UNA COMPETENCIAS PRINCIPIOS SE DEBEN CAPACITAR
CONSEJERIA

- Integrantes del equipo « Escucha activa, lenguaje » Respeto. Conocimientos del cancer

de salud: médicos, c.omp.rensible, uso de . Imparcialidad. cervicouterino:

enfgrmgros, agentes silencios y do.rplnlo de . Privacidad. . anatomiay fisiologia bésica

sanitarios, trabajadores la comunicacion no ] de los érganos,

sociales, entre otros. verbal. + Veracidad. o

- « historia natural de la
. Parafrasear para » Confidencialidad. enfermedad,
clarificar, identificar y » Voluntariedad.

. o « herramientas de prevencion,
reflejar sentimientos.

« algoritmos de seguimiento y

- Formular preguntas .
preg tratamiento, entre otros.

significativas.

»  Empatia, comprensién,
discrecion, sociabilidad.

Los materiales en una consejeria pueden ser de diferente tipo y utilidad, tales como cartilla de consejeria con
material técnico, rotafolio o folletos.
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El uso de medios graficos remite también a sus costos econémicos en comparacion con otros medios, su
vigencia a lo largo del tiempo, asi como su facil accesibilidad que permite que sean leidos y vueltos a leer.
Como limite, presenta un lenguaje que trabaja sobre un solo sentido, la vista, y necesita de la lectoescritura
para su interpretacién. Esto ultimo puede convertirse en un obstéculo y de este modo no producirse la lectura
del mensaje para el que fue pensando el material.




SECCION 10:
ESTRATEGIA INNOVADORA CON LA PRUEBA DE
VPH: autotoma

MENSAJES CLAVES

« Unade las ventajas de la prueba de VPH es que puede realizarse con una muestra vaginal
tomada por la propia mujer.

+ Laautotoma vaginal es ampliamente aceptada en diversas poblaciones.

« Varios estudios muestran que se mantiene una alta sensibilidad y especificidad con la autotoma
de la prueba de VPH en comparacién a una muestra tomada por un médico o enfermera.

VENTAJAS DE LA AUTOTOMA VAGINAL

Una de las ventajas de la prueba para la deteccion del VPH es que es la Unica prueba de tamizaje que puede
realizarse con una muestra vaginal tomada por la propia mujer. Diversos reportes han mostrado que la
sensibilidad y especificidad de la prueba de VPH usando una muestra vaginal tomada por la paciente son
habitualmente menores que las obtenidas usando una muestra cervical tomada por un proveedor de salud,
pero aun son buenas (Lazcano-Ponce E et al. 2011).

La autotoma vaginal es ampliamente aceptada en diversas poblaciones de América Latina, Africa y Asia.
Estudios realizados por PATH en China, Uganda, Indiay Nicaragua (incluso en la zona de Masaya donde coexiste
poblacién indigena y no indigena), han mostrado que su aceptacion es elevada (Jeronimo J et al. 2014).

Se puede encontrar cierta resistencia del personal de salud a aceptar la implementacién de programas
de tamizaje usando muestras vaginales autotomadas. Dicha resistencia puede estar relacionada con la
incertidumbre que algunos profesionales de la salud pueden tener acerca del drea de la vagina de donde la
mujer tomo la muestra. Actualmente, es imposible determinar de qué tercio de la vagina proviene la muestra,
0 cuan cerca del cuello uterino llegé el cepillo de recoleccion de muestra. Por esto, es importante que los
profesionales de la salud conozcan que la infeccién por el virus de papiloma humano no se limita al epitelio
del cuello uterino, sino que la infeccién también involucra la vagina, vulva, e incluso la regién anal; por lo
tanto, una muestra de moco vaginal va a ser suficientemente representativa para determinar si la paciente esta
infectada por el VPH.
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Otra ventaja de la autotoma es la posibilidad de aumentar la cobertura del tamizaje debido a que esta no
requiere de infraestructura especial y se puede realizar en el hogar de la mujer, o en ambientes comunales que
cuenten con suficiente privacidad. También facilita que aquellas mujeres que trabajan fuera del hogar, o que
disponen de muy poco tiempo libre, se puedan realizar la prueba en su casa y enviar la muestra al centro de
salud o al laboratorio para ser procesada. Aquellas mujeres con resultados VPH positivos, son contactadas por
el personal del centro de salud para darles una cita para una evaluacién adicional.

Hay algunas mujeres de comunidades o grupos étnicos en los que se encuentra mayor resistencia a realizarse
un examen pélvico ya sea por pudor, resistencia a ser evaluadas por un proveedor de salud varén, o por
machismo, por el cual el esposo no permite que la mujer sea evaluada. La autotoma permite levantar estas
barreras.

La autotoma de muestra vaginal ayuda a que se pueda hacer tamizaje cervical en centros de salud donde
haya muy escasa capacidad resolutiva, ya sea porque hay limitados recursos, tales como camilla ginecoldgica
o espéculos vaginales, o porque la escasez de profesionales de la salud dificulte el logro de altas coberturas de
tamizaje. Los escasos recursos pueden reservarse solo para los casos con resultado positivo.

Elegibilidad para la autotoma vaginal

Es elegible para tamizaje con autotoma vaginal toda mujer que esté en el grupo etario objetivo del programa
de tamizaje, que acepte tomarse la muestra y que entienda las instrucciones de cémo se debe tomar la muestra
vaginal. Aunque la aceptabilidad de la autotoma de muestra vaginal es bastante alta, aun existe un porcentaje
considerable (~20%) que, por multiples razones, prefiere que sea un proveedor de salud quien tome una
muestra cervical, segun se ilustra abajo.

Las razones mas comunes por las que las mujeres rechazan la autotoma vaginal son (Bansil P et al. 2014):

« miedo a hacerse dafo: una consejeria adecuada podria aliviar el temor de la mujer, aunque se hace
necesario que el proveedor de salud tome la muestra si la paciente aun teme y no acepta tomarse la
muestra por si misma;

- temor de que la muestra obtenida no sea de buena calidad: una consejeria adecuada puede calmar la
incertidumbre de la mujer;

«  resistencia a tocarse los genitales;

« miedo a no manejar bien el cepillo o el frasco para la muestra: un entrenamiento adecuado de la mujer
puede aminorar este temor.

Condiciones del lugar donde se realizard la autotoma

El lugar requiere brindar la comodidad y la privacidad adecuada para el procedimiento. Es probable que se
obtengan condiciones adecuadas si la autotoma se realiza en la casa de la mujer o en el centro de salud; pero
no siempre se logra esto si se realizan en campafas de tamizaje en lugares comunales.
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Instrucciones para la autotoma

Debido a la variabilidad de los niveles educativos de las diversas poblaciones a tamizar, es importante que
las instrucciones de cédmo se debe obtener la muestra, y cdmo se debe manejar la misma, sean explicadas
en forma sencilla, y mejor aun si se cuenta con ayudas visuales. Es importante considerar las caracteristicas
culturales y sociales de las poblaciones objetivo ya que algunas de ellas podrian sentirse ofendidas por los
dibujos mostrados.

Capacitacion de personal para ofrecer la autotoma
La capacitacion del personal que ofrecera la autotoma es importante para que dicho personal esté convencido
y pueda superar las barreras que encuentre y contestar las preguntas comunes de la poblacién a tamizar.

Los temas a abordar durante la capacitacién incluyen aquellos propios de un programa de prevencién de
cancer cervicouterino, tales como la historia natural de VPH, precancer y cadncer, enfatizando que el VPH es muy
comun, y las ventajas de la deteccion temprana de VPH (Ver Seccidn 5: Capacitacion del personal de salud), asi
como aquellos propios de la autotoma. Entre estos ultimos, es preciso incluir:

+ latecnologia (ej. cepillo);

« elegibilidad para la prueba VPH y la autotoma;

« lasinstrucciones para la autotoma;

« significados de un resultado positivo y de uno negativo, y los siguientes pasos para las mujeres con
resultados positivos;

« las instrucciones especificas para la mujer que se realiza la autotoma, incluyendo etiquetar y mandar las
muestras a su debido lugar.

Reporte de resultados

Debido a que la recoleccién de las muestras autotomadas puede hacerse tanto en los centros de salud como
fuera de los mismos, es necesario crear estrategias adecuadas para hacer el reporte oportuno de los resultados
de VPH. Si la muestra se tomé en el centro de salud, se le puede pedir a la mujer que retorne en una fecha
préxima para el resultado del mismo. Si la muestra fue obtenida en la comunidad o en la casa de la mujer, se
puede hacer uso de algunos recursos como la promotora de salud o las lideres comunitarias; pero siempre
considerando que los resultados son privados y solo se deben compartir con las personas que la mujer autorice.
La proteccién de la privacidad es importante ya que es posible que la promotora de salud y la lider comunitaria
tengan una relacidn cercana con la paciente y su familia (Ver Seccién 8: Manejo de resultados de la prueba de
VPH y Seccion 9: Comunicacion).

Evaluacion de pacientes con resultado positivo

La autotoma permite proveer mejor acceso a tamizaje a las mujeres que se resisten a tener un examen
pélvico por un proveedor de salud y es posible que esta resistencia aliin se pueda mantener en las mujeres
con resultado positivo. Es necesario pues tener estrategias de consejeria y educacién adecuadas para que
la paciente entienda la necesidad de completar los siguientes pasos requeridos, en particular, para aquellas
mujeres con horarios de trabajo poco compatibles con los horarios de atencién en los centros de salud (Ver
Seccion 8: Manejo de resultados de la prueba de VPH y Seccién 9: Comunicacién).

Seccidn 10: Estrategia innovadora con prueba de VPH: autotoma



SECCION 11:
SISTEMA DE INFORMACION Y MONITOREO DEL
PROGRAMA

MENSAJES CLAVES

+ Lafinalidad del sistema de informacion del programa es generar periédicamente datos sobre
sus indicadores, vigilar su progreso y controlar su desempefio.

+ Elsistema de informacion es una herramienta esencial para el seguimiento de las mujeres que
participen en el programa.

« Los sistemas de informacién pueden estar basados en el establecimiento de salud o ser
centralizados. Su funcion principal es la recopilacion sistematica de datos esenciales y la
redaccion de informes y de listas de seguimiento para el equipo de gestidn del programa de
cancer cervicouterino.

OBJETIVOS DEL SISTEMA DE INFORMACION

La finalidad del sistema de informacién es generar periédicamente datos sobre los indicadores del programa
(ver Cuadro 1), vigilar su progreso y controlar el desempefo del mismo. Un sistema de informacién sirve para
controlar la atencidn que recibe cada usuaria, considerando que el tratamiento y la atenciéon adecuados de las
mujeres con resultados positivos en la prueba es un factor fundamental en el desempefio del programa.

El sistema de informacién puede generar datos de cada mujer involucrada en el programa y categorizarlas del
siguiente modo:

«  Grupo A: mujeres con resultados negativos en la prueba de tamizaje.

«  Grupo B: mujeres con resultados positivos en la prueba que han sido diagnosticadas y tratadas (atencién
clinica completada).

+  Grupo C: mujeres con resultados positivos en la prueba que no recibieron resultados y/o no fueron tratadas
o no recibieron tratamiento (atencién clinica incompleta).

Estos datos permiten controlar la tasa de tratamiento y la de seguimiento de las mujeres con lesiones
precancerosas, asi como identificar y hacer el seguimiento de cada mujer que necesite tratamiento adicional.
La finalidad fundamental de la generacidn de estos datos es controlar la calidad del proceso de atencion y, si
estd indicado, adoptar medidas para reducir al minimo el nimero de mujeres del grupo C.
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Cuadro 1: Indicadores para el programa de tamizaje de cdncer cervicouterino (OMS, 2015)

Indicadores de desempeno

a) Coberturade la poblacion elegible: porcentaje de las mujeres elegibles de la poblacién del programa,
conal menos una prueba de VPH en un periodo de 3-5 afos, seguin el intervalo de tamizaje establecido
en el pais.

b) Positividad de la prueba de VPH: porcentaje de mujeres con un resultado VPH positivo, en los Ultimos
12 meses.

c) Tasa de tratamiento: porcentaje de mujeres con una prueba de VPH positiva que han completado un
tratamiento adecuado en los ultimos 12 meses.

Indicador de impacto

d) Incidencia y mortalidad de cancer cervicouterino: incidencia y mortalidad de cancer cervicouterino
por grupos de edad en la poblacién diana del programa.

FACTORES A CONSIDERAR PARA ESTABLECER UN SISTEMA DE
INFORMACION

La medicién de los indicadores del programa requiere de un sistema de informacion que genere datos de

calidad de manera oportuna. Cuando se establece un sistema de informacion hay que considerar lo siguiente:

tener formularios clinicos para la recopilacién de los datos de la mujer;

capacitar a los proveedores de salud con la recopilacién de datos y su ingreso en el sistema de informacion;
designar a personas responsables en cada nivel de atencidn para manejar la recopilacion de datos,
organizar la informacién obtenida, redactar informes y mantener contacto con el gestor del programa de
tamizaje del cancer cervicouterino;

vincular el sistema de informacion a través de los niveles primarios, secundarios y terciarios del sistema de
atencién de salud. Este vinculo permite que el personal haga el seguimiento de las usuarias de forma eficaz
dentro del sistema de salud y evalue la repercusién general del programa.

El sistema de informacién computarizado vincula diversos establecimientos de salud, laboratorios y centros

de procesamiento de datos, de manera que pueda generar facilmente informes automatizados peridédicos

sobre los indicadores fundamentales, tales como la cobertura, el tratamiento y las tasas de seguimiento de las

mujeres para todo el programa.

Seccién 11: Sistema de informacién y monitoreo del programa



SISTEMA DE INFORMACION SANITARIA A NIVEL DEL
ESTABLECIMIENTO

A nivel del establecimiento de salud, el sistema de informacién se usa para controlar y evaluar los servicios de
tamizaje y tratamiento que alli se prestan. Aunque es posible que en los establecimientos de nivel secundario
y terciario se disponga de computadoras que puedan usarse para almacenar y procesar datos, un sistema a
nivel del establecimiento suele depender en gran parte de los registros manuales o automatizados. Los datos
a nivel de establecimiento pueden ser:

Registro de asistencia a los servicios de tamizaje

Registra la informacién basica y los resultados de las pruebas de todas las mujeres sometidas a tamizaje. Este
registro deberia contener la poblacién diana para poder invitar, de forma sistematica, a las mujeres a someterse
al tamizaje y para poder calcular la cobertura de tamizaje. Ayuda a controlar cuando faltan resultados de
laboratorio y, cuando procede, a identificar a las pacientes con resultados positivos en la prueba, que requieran
investigaciones adicionales, o tratamiento.

Registro de laboratorio

Esta ubicado en el laboratorio y sirve para registrar todas las muestras de la prueba de VPH entrantes y registrar
los resultados después del procesamiento. Ayuda a controlar los resultados que todavia no se han notificado
al establecimiento remitente.

Registro de asistencia a nivel de remision
Registra a todas las usuarias que acuden para recibir servicios de diagnéstico y tratamiento tras presentar
resultados positivos en la prueba de VPH. Ayuda a controlar las tasas de tratamiento segun el diagndstico.

En cada establecimiento, la informacién de las mujeres obtenida de los registros se usa para calcular
las estadisticas mensuales de un numero limitado de indicadores que son factibles para un sistema de
informacidn sanitaria a nivel de establecimiento (véase el Cuadro 2). Las estadisticas mensuales de los diversos
establecimientos de un distrito pueden luego agruparse para evaluar el desempeno del programa a nivel del
distrito.
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Cuadro 2: Elementos para monitorear un programa de tamizaje de cdncer cervicouterino

NIVEL DE AGREGACION ELEMENTOS DEL

DE DATOS

PROGRAMA

CALCULO

Establecimientos de tamizaje

Laboratorio

Establecimientos de diagnéstico y

de tratamiento

Participacion de las mujeres.

Grupo de edad destinatario
apropiado.

Porcentaje de mujeres con
resultados VPH positivos.

Calidad de la prueba del ADN
del VPH.

Tiempo de procesamiento del
laboratorio.

Porcentaje de mujeres con
lesiones precancerosas.

Tratamiento de las mujeres con
resultados VPH positivos.

Porcentaje de mujeres con
resultados de cancer invasor.

Tratamiento de las mujeres con
resultados VPH positivos.

Seccién 11: Sistema de informacién y monitoreo del programa

Numero de mujeres sometidas a tamizaje por
primera vez en el aiio.

Divida el nimero de mujeres sometidas a tamizaje
en el grupo de edad destinatario por el nimero total
de mujeres sometidas por primera vez en el afo.

Numero de mujeres con resultados VPH positivos:
dividida por el nimero total de mujeres con
resultados de la prueba de VPH en el afo.

Divida el nUmero de las pruebas del VPH con
resultados positivos, por el nimero total de las
pruebas del VPH que se han procesados en el afio.

Divida el nUmero de informes de la prueba
(resultados) enviados al establecimiento en las tres
semanas, dependiendo del programa, siguientes a
la recepcion de la muestra en el laboratorio por el
numero total de pruebas recibidas en el laboratorio
en el mismo periodo de tiempo.

Divida el nimero de mujeres con lesiones de alto
grado detectadas por el nimero total de mujeres
sometidas a tamizaje en el afo.

Nota: La calidad de la colposcopia también puede
evaluarse buscando la correlacion entre los
resultados de la colposcopia y los resultados del
estudio histoldgico. Sin embargo, esto exige que
existan vinculos con el laboratorio.

Divida el nimero de mujeres tratadas por el
numero total de mujeres detectadas con lesiones
precancerosas que requieren tratamiento.

Divida el nUmero de mujeres diagnosticadas con
cancer invasor por el nimero total de mujeres
sometidas a tamizaje en el aio.

Divida el nimero de mujeres tratadas por cancer por
el numero de mujeres diagnosticadas con cancer en
el ano.



SECCION 12:

EXPERIENCIAS SOBRE LA IMPLEMENTACION DE
LA PRUEBA DE VPH

EXPERIENCIA DE LOS ESTADOS UNIDOS

Evolucion de la deteccion de cancer cervicouterino

Hasta la primera mitad del siglo 20, los Estados Unidos (EE. UU.) tenian una alta carga de cancer cervicouterino,
similar a la situacion actual en muchos paises de ingresos bajos y medios. La introduccién de las pruebas
de Papanicolaou (PAP) en la década de 1950 para examinar la citologia cervical fue el punto de partida para
el tamizaje en el pais (Benard VB et al. 2014). Aunque los ensayos clinicos para evaluar su eficacia potencial
no se llevaron a cabo antes de su implementacién (Cuzick J et al. 2008), las pruebas de PAP oportunistas
resultaron en los primeros éxitos en la detecciéon temprana del cancer cervicouterino. La reduccién drastica
de casos y muertes de cancer cervicouterino en las décadas siguientes demostré la eficacia de las pruebas
de PAP y condujeron a la elaboracién de directrices clinicas de deteccién (Benard VB et al. 2014). Aunque la
tasa de incidencia de cancer cervicouterino sigue bajando, mas de 12.000 mujeres desarrollan la enfermedad
anualmente (Benard VB etal.2014).En 2011, a pesar de que es muy prevenible, mas de 4.000 mujeres fallecieron
a causa de esta enfermedad. En 2012, mientras que el 88.8% de las mujeres en los EE.UU. fueron tamizadas
en los cinco anos anteriores, aproximadamente 8.000.000 de mujeres todavia no habian sido sometidas a un
examen de deteccion de cancer cervicouterino.

Hasta la fecha, los EE. UU. no tienen un programa nacional organizado de deteccién de cancer cervicouterino.
Lo mas parecido a un programa nacional es el Programa Nacional de Deteccién Temprana del Cdncer de Mama
y Cervicouterino (NBCCEDP), que proporciona servicios de deteccién a las mujeres que no tienen seguro o
con insuficiente cobertura. Los Centros para el Control y la Prevencién de Enfermedades de los EE.UU. (CDC)
implementaron el NBCCEDP en 1991, para asegurar la deteccién del cancer de mama y cervicouterino a las
mujeres que no tienen recursos para pagar por ellos (Lee NC et al.2014).

Introduccion de la prueba del VPH

En 1999, la Administracion de Drogas y Alimentos de los EE. UU. (FDA) aprobd el uso de una prueba de VPH
(Digene Hybrid Capture 2) para el seguimiento de las mujeres con citologia de células atipicas de significado
indeterminado (ASCUS) (Saraiya M et al.2013) como un método de triaje para colposcopia. Su utilizacion se
expande después que un gran estudio confirmase su eficacia para el triaje (Solomon D et al.2001). El NBCCEDP
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empezd a autorizar el triaje con la prueba de VPH como parte de su programa en el afo 2002 (Saraiya M et
al. 2007). En 2003, la FDA aprobé la doble toma con la prueba de VPH y de PAP en mujeres mayores de 30
anos (Saraiya M, Steben M, Watson M, Markowitz L. 2013). Inmediatamente después, el Colegio Americano
de Obstetras y Ginecélogos (ACOG) y la Sociedad Americana del Cancer (ACS) cambiaron sus directrices de
deteccién para recomendar el tamizaje con la doble toma o solo la prueba de PAP, ambas en un intervalo de
tres anos.

En 2012, la Fuerza de Tarea de Servicios Preventivos de los EE. UU. (USPSTF), la ACOG y ACS consolidaron sus
directrices (Saraiya M et al. 2013). Mientras que las nuevas directrices mantienen la opcién de pruebas de PAP
en intervalos de tres afos, también permitieron a los médicos hacer la doble toma en las mujeres de 30 afos
de edad y mas, aumentando el intervalo de tamizaje a cinco afhos, debido al alto valor predictivo negativo de
la prueba de VPH (Bulkmans NW et al. 2007; Dillner J et al. 2008; Naucler P et al. 2007). En ese mismo afo, el
NBCCEDP incluyé la doble toma como parte de su programa (Benard VB et al. 2014). En 2014, la FDA aprobé
la primera prueba de VPH para el tamizaje primario de cancer cervicouterino en las mujeres mayores de 25
anos después de que un extenso estudio confirmara una eficacia similar a las pruebas de PAP. Seguidamente,
la Sociedad de Oncologia Ginecolégica (SGO) y la Sociedad Americana de Colposcopia y Patologia Cervical
(ASCCP) recomendaron la prueba de VPH como tamizaje primario para mujeres a partir de los 25 afos de edad,
con intervalos de tres afios después de un resultado negativo. Los recientes resultados del ensayo ATHENA
fortalecen esta opcion pues confirman una efectividad similar entre el tamizaje primario con la prueba de VPH,
o con la prueba de PAP o la doble toma (Huh W K et al. 2015).

Lecciones aprendidas

Sobre la base de la experiencia estadounidense con deteccidon oportunista, se pueden extraer las siguientes
lecciones que pueden ser importantes para otros paises en sus primeros pasos de implementacién de la
prueba de VPH.

Los grupos de expertos han hecho cambios a través de los afios en las directrices de tamizaje del cancer
cervicouterino de los EE.UU. para que coincidan con los avances cientificos y la mejor comprensién de la
enfermedad. Desafortunadamente, estos cambios continuos resultaron en una gran confusién entre los
proveedores de salud sobre los métodos de tamizaje que debian utilizar, los intervalos apropiados, y los
grupos de edad objetivo. Muchos proveedores se apresuraron a adoptar la prueba de VPH en su practica, pero
sin seguir el aumento en el intervalo de tamizaje recomendado. Algunos incluso pasaron a hacer la doble toma
anualmente en lugar de atenerse al intervalo que era de tres, y ahora, cinco afos. Las directrices de tamizaje
del cancer cervicouterino deben ser claras y consistentes pues su periodo de implementacion suele ser largo, y
pueden pasar aios hasta que los médicos y otros proveedores de atencién de la salud inicien la aplicacion de
las directrices en su practica.

Existen disparidades en el tamizaje del cancer cervicouterino en los EE. UU. A pesar de existir una alta cobertura
de tamizaje en general, esta es notablemente inferior en las zonas del pais con menos infraestructura
y recursos econdémicos (Benard VB et al. 2014). La regiéon meridional registra mas casos y mas muertes por
cancer cervicouterino y un mayor porcentaje de mujeres que no han sido tamizadas en los anos anteriores en
comparacion a las otras regiones del pais. Las Jurisdicciones Estadounidenses de las Islas Asociadas del Pacifico
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(USAPUJ) son también un ejemplo, donde los proveedores de salud reconocen la falta de recursos y el alto costo
de la prueba de PAP como barreras importantes para deteccién del cadncer cervicouterino (Townsend J S et al.
2014). La prueba del VPH puede ser una opcién viable para el tamizaje en estos entornos de bajos recursos
ya que las pruebas pueden ser hechas por medio de la autotoma, y generalmente requieren menos recursos
financieros, técnicos y humanos para obtener resultados.

LA EXPERIENCIA DE MEXICO
Introduciendo nuevas tecnologias en México
La prueba de VPH y las principales lecciones

Existe evidencia cientifica nacional e internacional acerca de que la prueba de Virus del Papiloma Humano
(VPH) ofrece diversas ventajas, entre ellas:

« mayor sensibilidad y especificidad para deteccién de lesiones precursoras;
«  mas facilidad para obtencién de la muestra;
«  mayor cobertura auin en dreas marginadas.

Comparando la efectividad entre la autotoma vaginal realizada en casa versus la prueba de PAP en areas
rurales en México, la prueba de VPH detectd 4.2 veces mds cancer invasivo que la citologia (Lazcano-Ponce
E et al. 2011). Por estas razones, se buscé introducir esta tecnologia en México a partir de 2008, cuando se
inicié la deteccién con HC2 en Morelos como experiencia piloto. Esta se expandié en 2009 con 12 laboratorios
regionales y se introdujo la prueba en 21 entidades, priorizando la deteccién en municipios de menor indice
de Desarrollo Humano. En 2010, 32 entidades adoptaron como tamizaje primario la prueba de VPH por HC2.
La introduccién de esta nueva tecnologia en México ofrece diversas lecciones a aprender para los distintos
paises de la Regiodn. Estas lecciones se relacionan fundamentalmente con las condiciones reales de los sistemas
de salud en los cuales se implanta la tecnologia. En particular, es preciso asegurar que la técnica se pueda
sostener en el tiempo sin interrupciones y que estén disponibles el seguimiento y el tratamiento en la red de
servicios, segun la experiencia en México. Asimismo, es preciso obtener la aceptacion de la tecnologia tanto
por parte del personal de salud como entre la poblacion.

Lecciones aprendidas

« Elreto mas importante es la aceptacién del personal de salud.

«  Debe asegurarse el presupuesto para la compra de las pruebas de VPH.

- Debe asegurarse una plataforma operativa que asegure el sequimiento y tratamiento.

«  Es importante difundir lo que significa la infeccion por VPH y lo que significa el cancer de cuello uterino
tanto entre el personal médico como en la poblacién.

«  Es necesario definir el algoritmo de atencién, adecuandolo a las necesidades particulares.

« La planeacion debe considerar el incremento de mujeres con resultados positivos que requieren
seguimiento.
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« Laeleccion del algoritmo de seguimiento es fundamental para el éxito de la estrategia.
«  Elinforme de resultados debe acompanarse de la consejeria adecuada para disminuir el abandono.

LA EXPERIENCIA DE ARGENTINA
Proyecto demostracion para la introduccion de la prueba de VPH
en la provincia de Jujuy, Argentina

En el marco del relanzamiento del Programa Nacional de Prevencién de Cancer Cervicouterino en Argentina
en 2008, se inicid el trabajo en Jujuy, en el Noroeste del pais, una de las jurisdicciones con mayor tasa de
mortalidad por cdncer cervicouterino (Arrossi S et al. 2015). Inicialmente, se buscé fortalecer el tamizaje
basado en la citologia, incluyendo: la provisién de equipamiento de los laboratorios de anatomia patoldgica;
la dotacion de equipamiento informatico a los laboratorios y servicios de patologia cervical, e iniciando el
proceso de unificacion de los laboratorios. Se implemento el sistema informatico de tamizaje (SITAM), base de
datos online de alcance nacional, que permitié que, al final del 2011, el 100 % de los PAP y biopsias estuvieran
cargados en el SITAM. Se protocolizaron a nivel provincial todas las etapas del proceso, desde la nominalizacién
de la poblacion objetivo y busqueda activa de las mujeres hasta las etapas de traslado de las muestras, lectura
e impresidn de resultados. De esta manera, al final del periodo 2009-2011, Jujuy habia logrado cumplir las
metas de tamizaje, diagndstico y tratamiento planteadas conjuntamente con el Programa Nacional.

Basado en esos resultados, en el ano 2011, el Programa Nacional de Prevencién de Cancer Cervicouterino inicié
el Proyecto demostracién para la introduccién de prueba de VPH en la provincia de Jujuy (PDJ). El proyecto es
parte de una estrategia nacional que incluye la introduccién de la vacunacién contra el VPH para las nifias de
11 afos.

El PDJ es un proyecto de cuatro anos (2011-2014) para desarrollar, implementar y evaluar los componentes
programaticos de una estrategia de tamizaje basada en la prueba de VPH a todas las mujeres a partir de 30
anos que son atendidas en los establecimientos publicos de salud, y la utilizacién de la citologia como prueba
de triaje, para las mujeres con resultados VPH positivos; todas las mujeres con citologia anormal son derivadas
a colposcopia y biopsia, si fuera necesario.

Las metas del PDJ fueron incorporar la prueba de VPH en el 100% de los 270 establecimientos de salud de Jujuy,
y lograr una cobertura del 80% de la poblacion objetivo (mujeres entre 30-64 afios, con cobertura publica de
salud), lo que corresponde a una meta anual de tamizaje de 18. 700 mujeres.

La implementacion del Proyecto incluyd las actividades claves tales como: presentacién de la propuesta a las
autoridades nacionales y representantes de los programas y efectores de salud provinciales; establecimiento
de un Consejo Cientifico Asesor; algoritmos para el tamizaje/diagndstico/tratamiento en consenso con
sociedades cientificas del pais y disefo de la red de referencia y contra-referencia provincial; se establecié que
el laboratorio de VPH se implementara como un servicio del laboratorio de cito-patologia para centralizar la
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lectura de todas las citologias; se disefaron materiales de comunicacion, y se ejecutaron amplias acciones de
capacitacion.

A un ano de implementacién, la totalidad de los centros de la provincia estaban ofreciendo la prueba de
tamizaje, y 22.834 mujeres habian sido tamizadas, de las cuales 99% eran mayores de 30 afos. De estas mujeres,
un 13% obtuvieron resultados positivos, y en este subgrupo, 807 mujeres presentaron una citologia anormal.
En total, se encontraron 191 lesiones CIN2+, de las cuales, para diciembre 2013, el 68% habian sido tratadas
(Arrossi S etal. 2015).

En el marco del PDJ, se llevé a cabo el estudio EMA para evaluar la aceptabilidad y efectividad de la autotoma
de la prueba de VPH. Fue este un estudio randomizado por clusteres de base poblacional. Se comparé el
ofrecimiento delaautotoma por parte deagentes sanitarios durante las visitas domiciliarias de Atencién Primaria
de la Salud, con la promocidn por parte de agentes sanitarios del tamizaje realizado en establecimientos de
salud por parte de profesionales médicos. El estudio EMA evidencié un 86% de aceptabilidad de la autotoma
y se mostro que, en el grupo de mujeres al que se le ofrecid la autotoma, la realizacién del tamizaje fue cuatro
veces mayor en comparacion a la toma dirigida (86% vs 20%) (Arrossi S et al. 2015).

Basado en esta evidencia, el Ministerio de Salud de la Nacién decidié extender la prueba de VPH al resto del
pais, en una implementacion por etapas.

Principales lecciones

« Laintroduccién de la prueba del VPH debe ser parte de una decisién y estrategia de salud publica para
la reduccién del cancer cervicouterino. El compromiso politico de las autoridades de salud es condicién
esencial, que debe traducirse en acciones para asegurar la cobertura.

« Introducir la prueba de VPH potencia el impacto de las actividades de prevencién pero no resuelve los
problemas de organizacién: ciertos aspectos organizativos son condiciones previas a la implementacién
de la prueba.

«  Es posible lograr la alta adherencia de los profesionales a la edad de tamizaje, pero solo se logra con las
acciones coordinadas de todos los efectores.

« Lacapacitacion/informacion de los profesionales de la salud es fundamental para asegurarse de que todos
conozcan la prueba, su fundamento cientifico, y que se aplique en el contexto de un programa organizado
con un enfoque de salud publica.




ANEXO:
PREGUNTAS FRECUENTES SOBRE EL VPH

¢Cudl es el vinculo entre el VPH y el cdncer de cuello del utero?

Para que se desarrolle el cancer de cuello del Utero debe existir una infeccién que persista en el tiempo por
alguno de los tipos de VPH de alto riesgo. Si el virus persiste, puede provocar lesiones en el cuello del Utero que
con el tiempo, si no se tratan, pueden convertirse en cancer. Lesiones es el nombre que reciben los cambios en
las células del cuello del Utero: son indoloras, invisibles y tampoco se sienten.

;Todos los VPH pueden causar cdncer de cuello de utero?

Existen por un lado los VPH de bajo riesgo, que pueden provocar verrugas o algunas lesiones de bajo grado.
ESTAS NO SE RELACIONAN CON EL CANCER. Por otro lado, se encuentran los VPH de alto riesgo, que estan
relacionados con las lesiones precancerosas. ESTAS SON LAS LESIONES, QUE, SI NO SE TRATAN, PUEDEN
EVOLUCIONAR LENTAMENTE A UN CANCER.

;Como se transmite el VPH?
EI'VPH es un virus que se transmite a través del contacto sexual. Es muy comun entre las personas, y la mayoria
de ellas lo tendrd en algin momento de su vida.

;Los hombres también pueden contraer el VPH?
Si, los hombres contraen el VPH de la misma forma que las mujeres, es decir a través del contacto sexual. Los
canceres asociados al VPH en varones, como el cancer de ano o el cancer de pene, son muy poco frecuentes.

;Se puede prevenir la infeccion causada por el VPH?

Si, existen al momento dos tipos de vacunas. Ambas son seguras por igual, previenen la infecciéon contra los
tipos de VPH de alto riesgo que pueden causar la mayoria de los casos de cancer de cuello de utero. Cémo
método, el preservativo ayuda a reducir las posibilidades de infeccién pero no lo elimina del todo, ya que
el virus puede alojarse en puntos de la zona genital y anal que no estan protegidos por el preservativo. Sin
embargo, es aconsejable su uso ya que reduce el riesgo de contagio de VPH y al mismo tiempo previene otras
infecciones de transmisién sexual (por ejemplo, el VIH-SIDA).

¢EI'VPH produce sintomas?

La mayoria de las veces el VPH desaparece solo sin producir ninguna manifestacién o sintoma. Esto ocurre
sobre todo en las mujeres mas jévenes. A veces, los VPH de bajo riesgo pueden provocar verrugas, y los VPH de
alto riesgo pueden provocar lesiones en el cuello del utero.

Anexo: Preguntas frecuentes sobre el VPH



;Se puede tratar el VPH?
No existe ningun tratamiento que cure el virus. Si se pueden tratar las verrugas o lesiones que el virus pueda
provocar. Existen diferentes tipos de tratamiento, dependiendo del tipo de lesion.

¢Una madre embarazada puede transmitir VPH a su hijo?
Es poco frecuente, pero en algunos casos si la mujer tiene verrugas genitales visibles en el canal de parto
puede transmitir el virus al bebé.

;Se puede aplicar la prueba de VPH en mujeres embarazadas?
No.

Si el resultado de la prueba dio positivo, ;qué significa?
Significa que se ha detectado la presencia de VPH de alto riesgo en el cuello uterino. El PAP informara si el virus
caus6 alguna lesién. TENER VPH NO SIGNIFICA TENER CANCER.

Sila prueba de VPH me dio positivo, ;qué puedo decirle a mi pareja?

La infeccién por el VPH es muy comun. La mayoria de las personas van a tenerlo en algin momento de su
vida. El VPH puede permanecer silencioso durante muchos afios antes de que se detecte. Esto significa que
una persona puede haberse infectado con el virus en algin momento de su vida sexual previa, y haber pasado
varios anos hasta que se detecte. Por lo tanto, no tiene sentido averiguar en qué momento se produjo la
infeccién. Esta prueba detecta los VPH de alto riesgo. Es importante recordar que por mas que el varén tenga
alguno de estos tipos de VPH, el virus no se trata. Por eso, solo recibira tratamiento la mujer en caso que se
detecte una lesién precancerosa en el cuello del Utero. En el caso de que en la consulta se diagnostiquen
verrugas causadas por algunos de los VPH de bajo riesgo, se recomienda que la pareja consulte al médico.
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