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La mayoria de la mujeres estan infectadas por el VPH en
su vida

80% de las infecciones VPH estan eliminadas en 2 anos

El cancer cervicouterino es causado por una infeccion

persistente con uno de los 15 tipos de VPH oncdgenicos
(16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59, 68, 73, 82)

VPH 16 y VPH 18 provocan 70-75% de los casos de
cancer cervicouterino



Incidencia acumulada de las NIC 3 y del cancer en un periodo
de 10 anos en (a) 7285 mujeres de < 30 anos y (b) en 13229
mujeres de = 30 anos, segun el estatuto oncogénico del VPH al
principio del estudio
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Estimacion de los porcentajes de los casos de cancer
cervicouterino atribuidos a los tipos de VPH mas frecuentes en
todas las regiones del mundo combinadas

El analisis conjunto del CIIC de Meta-analisis de mas de
3085 casos, 14500 casos
(A) CUMULATIVE () CUMULATIVE
% %
HPV-16 |53.5 53.5 HPV-16 ] 54.6
HPV-18 I 17.2 70.7 HPV-18 | ]15.8 70.4
HPV-45 | [ 77.4 HPV-33 | ]4.4 74.8
HPV-31 | pX- 80.3 HPV-45 | 3.7 78.5
HPV-33 | PX3 82.9 HPV-31 [ ]3. 82.0
HPV-52 B23 852 HPV-58 | |3.4 85.4
HPV-58 22 874 HPV-52 [ ]2.5 87.9
HPV-35 1.4 888 HPV-35 []1.8 89.7
HPV-59 J13 902 HPV-59 []1.1 90.8
HPV-56 12 914 HPV-56 0.8 92.2
HPV-51 I1 924 HPV-51 [0.7 92.9
HPV-39 Jo.7 93.1 HPV-39 [0.7 93.6
HPV-68 Jo.s 937 HPV-73 [0.5 94.1
HPV-73 0.5 94.2 HPV-68 [0.5 94.6
HPV-82 Jo.3 94.5 HPV-82 |0.2 94.8
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Clifford et al., Vaccine 24S3 (2006) S3/26—S3/34



Eficacia y seguridad de la
vacunacion VPH

100% de seroconversion
La seropositividad permanece > a los 98% a los 6 anos

100% de proteccion contra las NIC 2/3 causadas por los VPH
\1/%18 para un minimo de 6 anos en la poblacion naive al

Zgotegiién cruzada contra las NIC 2/3 causadas por los VPH
y

La concentracion de anticuerpos inducidos por la vacuna se
mantiene durante 6 anos (ambas vacunas) robusto recuerdo
de la respuesta

Seguro y bien tolerado



Vacunacion VPH

Potencial del 70% o mas de deduccion del riesgo de
cancer cervicouterino para las vacunas profilacticas
actuales

Pasaran muchas décadas antes de ser una realidad

La vacunacion de las nifias no tendra un impacto
substancial en las tasas de casos de cancer
cervicunterino hasta que tengan 45 anos o0 mas.

Dependera de la proporcion de la poblacion vacunada

Dependera de la durabilidad de la inmunoproteccion



Vacunacion VPH

Las vacunas VPH solas no evitaran el cancer cervicouterino
a menos que su eficacia dure mas de 15 anos

Si la duracion de la eficacia dura menos de 15 afios c}/ que
un recuerdo eficaz no esta organizado, la aparicion del
cancer en las mujeres estara simplemente retrasada

Si la inmunoproteccion disminuye con el tiempo, el
recuerdo de la vacuna VPH podra ofrecer una proteccion
continuada

Dependera de la cobertura y de la eficacia del recuerdo

Si la disponibilidad de la vacunacion VPH profilactica
conduce a una reduccion de la participacion a los
programas del tamizaje, las tasas de casos de cancer
podran aumentar



Vacunacion VPH

e Promesa
e EXxpectativas

e Desafio



Programas de tamizaje en los
paises en desarrollo

Oportunista
Cubierta desigual de la poblacion
Cualidad variable del tamizaje citologico

Ineficaz y ineficiente



Screening programmes in high-income
countries

e Organised (UK, Australia, Finland) or opportunistic (USA, Canada)

e Age at initiation of screening varies (18 years in the US, 25 years
in UK, 30 years in Finland)

e Frequency varies (every year in the US, once in 5 years in
Netherlands)

e QOver-screening, over-investigations, overspending, medico-legal
issues, professional organizations, commercialization are hall
marks

e More of a clinical activity in some (US, Germany); more public
health oriented in others (Finland, Netherlands)



La validez de una prueba de tamizaje
tiene viarias componentes!

e Exactitud (la capacidad de identificar
correctamente si los individuos estan enfermos

0 NO)

e Utilidad clinica (capacidad de predecir la
presencia de una enfermedad en los
individuos cuya prueba de tamizaje es positiva
o la ausencia de enfermedad en los individuos
cuya prueba de tamizage es negativa)




Exactitud (sensibilidad y especificidad)
de:

e Las pruebas de tamizage que son subjetivas
(por ejemplo la prueba de Pap, la IVA) pueden
estar influenciadas por la prevalencia de la
enfermedad

e Las pruebas de tamizaje que no necesitan ser
interpretadas por un humano (por ejemplo la
prueba del VPH) no variaran basadas en la
prevalencia de la enfermedad



Impacto de la vacunacion VPH en el
tamizaje

Reduce la prevalencia de la infeccion por VPH

Reduce la prevalencia de las lesiones después de la vacunacion VPH

Los citotécnicos casi nunca encontraran anormalidades,
particularmente lesiones de bajo grado

Los citotecnicos pueden perder su capacidad de reconocer
anormalidades

Una disminucion de la especificidad puede ocurrir y esta causada por
la disminucidn de la proporcion relativa de las anormalidades
escamosas

Mas falsos resultados positivos (imiedoso de no detectar lesiones/de
los problemas medico legales!)

La disminucion de la prevalencia de las lesiones no afectara la
sensibilidad de la prueba del VPH, ies una prueba obijetiva!



Impacto de la vacunacion VPH en el
tamizaje

El VPP y el VPN siempre estan directamente afectados por la
prevalencia de las lesiones

El VPN aumenta cundo los niveles de prevalencia de las
lesiones disminuyen y disminuye gradualmente cuando la
prevalencia de las lesiones aumenta

Sin embargo, el VPP baja rapidamente cuando la prevalencia
de las lesiones disminuye

NIC2/3 seran detectadas solo en una pequefia proporcion de
mujeres cuyo prueba de Pap es positiva

La VPP las mas baja necesitara un control estricto de calidad

Se necesita laboratorios de citologia mas grandes y
centralizados para asegurar un control de calidad elevado



Impacto potencial de la
vacunacion VPH

Largo plazo: reduccion de
e VPH 16 y VPH 18 asociados al cancer cervicouterino

Corto-plazo: reducciones en
e Resultados anormales de prueba de Pap
o Referidos para colposcopy
e Biopsias cervicouterinas
e \errugas genitales
e Procedimientos de LEEP/conizacion con bisturi frio

e Morbididad obstétrica relacionada con las funciones
cervicouterinas danadas al final del embarazo

e Parto prematuro, peso bajo al nacer, rotura prematura de
membranas



Escenario post vacunacion

e La prueba VPH es una prueba de tamizaje mas
apropiada en la era de la vacunacion post VPH

e El tamizaje puede estar iniciado mas tarde en
la vida (alrededor de 35 anos)

e El tamizaje puede estar efectuado a intervalos
prolongados (7, 10 afios 0 mas)



La vacunacion VPH y la prueba
VPH pueden reducir las
disparidades de riesgo de casos de
cancer cervicouterino de manera
significativa!



iEl tamizaje cervicouterino seguira
estando necesario para el futuro
proximo!

e Para prevenir los canceres causados por los
tipos de VPH non-incluidos en la vacuna

e Para proteger las mujeres que no seran
vacunadas

e Las mujeres ya infectadas por el VPH



iLa prueba VPH es la prueba de
tamizaje de referencia para el futuro!

e Sila vacunacion VPH aumenta, las infecciones
por VPH y las NIC se volveran raras

e La citologia y la IVA resultaran dificiles en un
escenario de baja prevalencia

e Un tamizaje menos frecuente sera la norma

 El paso de una citologia cada vez mas
ambigua a la prueba VPH sera inevitable



Paises de bajos y medianos recursos
Nuevos algoritmos para la prevencion del
cancer cervicouterino

e Vacunar ninas de 9-13 anos

e Para empezar, efectuar un tamizaje VPH unico
a los 35-39 anos

e La repeticion de los tamizajes en intervalos de

10/7 anos puede ser considerada dependiente
de los recursos



