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MAJOR STEPS IN CERVICAL CARCINOGENESIS
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Reprinted from Schiffman M st al. J Matl Cancer Inst Monogr 2003; (31]: 14-F with permission from Cxford University Press. CIN: Cervical intraepithelial necplasia
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PERCENTAGES OF CERVICAL CANCER CASES ATTRIBUTED TO THE
MOST FREQUENT HPV TYPES IN ALL WORLD REGIONS COMBINED

(A) IARC POOLED-ANALYSIS OF 3,085 CASES

CUMULATIVE %%

HPV-16 | | 53.5 535
HPV-18 N .2 70.7
HPV-45 | W 77.4
HPV-31 | W29 80.3
HPV_33 | pX3 82.9
HPV.-52 | B2 852
HPV-58 | J:2 87.4
HPV-35 | 4 888
HPV-59 I3 902
HPV-56 | iz 914
HPV-51 | I 524
HPV-39 | 0.7 931
HPV-68 |0.6 937
HPV-73 | los 942
HPV.-82 | |03 945
Other | J1.2
HPV X .4,4
0 20 40 60 80 100

Estimates adapted from Munoz M, et al Int J Cancer 2004;,111(2)-:275-85

IARC: Infernational Agency for Research on Cancer

(B) META-ANALYSIS OF 14,500 CASES

CUMULATIVE %

HPV-16 |

| 54.6

HPV-18 |
HPV.33 |
HPV-45 |
HPV.31 |
HPV-58 |
HPV.52 |
HPV.35 |
HPV_50 |
HPV_56 |
HPV-51 |
HPV.30 |
HPV-73 |
HPV_68 |
HPV.82 |
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Estimates adapted from Smith 15, et al. Br J Cancer, Submitted.
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Los programas de tamizaje con
citologia han reducido la
iIncidencia de cancer de cervix
en paises desarrollados




U.S. Mortality
Cervical Cancer
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AGE-STANDARDIZED INCIDENCE OF INVASIVE CERVICAL CANCER
AND COVERAGE OF SCREENING, ENGLAND, 1971-1995
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Reprnted from Costle ef. al. J Natl Cancer Inst 200597 (14):1085-7 1 with parmission from BMJ Fublisking group.
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Organizados

Base poblacional

Control de calidad
Capacitacion permanente
Equipos multidisciplinarios
Evaluacion del desempeiio
Apoyo politico y econémico



Taxas

Taxas de mortalidade por cancer do colo do utero, brutas e ajustadas
por idade pelas populacoes mundial e brasileira, por 100.000 mulheres,
Brasil, entre 1979 e 1999.
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Source: SIM/DATASUS/MS, Fundacao IBGE, Divisao de Epidemiologia
CONPREV/INCA/MS. Courtesy of Dr. Eduardo Franco



Tasas ajustadas de mortalidad por cancer de
cuello uterino, Costa Rica, 1980-2005
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Reorganizacion del Programa en los 90’s
— Cambio en instrumento de toma

— Laboratorio Nacional de citologias

— Aumento en cobertura

— Mejoras de seguimiento

Acceso a servicios médicos
Reduccion de cofactores
Mejoras socio-economicas



Baja sensibilidad, debe repetirse
— 51% (30-87%) Nanda et al, 2000
— 53% Cuzick et al, 2006

Baja reproducibilidad, necesita control de
calidad

NoO se puede automatizar, necesita multiples
visitas

Todo lo anterior aumenta el costo y reduce el
acceso
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Citologia anormal

Colposcopia/Biopsia

|

Tratamiento



Colposcope
illuminates
the cervix



* Mejor desempeno
» Reduccidon del niumero de visitas
* Bajo costo



« Basado en la premisa de que 100% de
lesiones son causadas por VPH

* Sin embargo, la infeccion es muy comun y
solo una fraccion progresa a cancer

(1-2%)
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» Tamizaje primario

»Triaje de citologia anormal: ASCUS y
LSIL

» Evaluacion post tratamiento

»Vigilancia en poblaciones vacunadas



Cumulative incidence of CIN3+ according to baseline test
results in European sites (exciuding Denmark and Tubingen)
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Dillner, J. et al. BMJ 2008;337:a1724 Copyright 82008 BMJ Publishing Group Ltd.



Sensibilidad de 1 prueba de VPH: 92%
Referencia a colposcopia: 53%

Sensibilidad de 3 citologias (HSIL): 60%
Referencia a colposcopia : 12%

Sensibilidad de 3 citologias (ASCUS): 97 %
Referencia a colposcopia : 73 %



* Mas del 80% de LSIL tienen VPH de alto
riesgo por lo gue no se recomienda

 Recomendacion: colposcopia o
seguimiento a corto plazo



« Tamizaje primario con VPH seguido de
citologia o VIA en las positivas

« Aumento del intervalo en las negativas

* Prueba rapida de VPH con tratamiento
iInmediato

— Captura de Hibridos
— Deteccion de tanscripccion de E6



Mujeres de 30-64 anos
Prueba de VPH

Negativa / Positiva

Normal Citologia

Repetir en 5 anos
NOITV \
LSIL+

VPH y citologia Colposconia
Citologia negativa 6-12 meses pOSCop
VPH negatV | LSIL+
Citologia normal VPH +\
Normal ASCUS VPH - Colposcopia
Repetir en 5 anos j

VPH vy citologia
6-12 meses




Mujeres de 30-64 anos
Prueba rapida VPH

Negati\V w‘sitiva

Normal

Repetir en 5 anos

Inspeccion visual

Normal Anormal

VPH e inspeccion visual Tratamiento inmediato

12-24 meses




Persistencia viral

Tipo de VPH

Carga viral

MARN de E6-E7 (16 18 31 33 45)
Inmunohistoquimica de pl16
Otros marcadores



Conclusion

 Actualmente contamos con el

conocimiento y los metodos para controlar
el cancer de cuello del utero

* Los gobiernos deben tomar las medidas
necesarias para implementar los nuevos
metodos para lograr el control



