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Uso del presente documento

Cualquier parte del documento titulado Planificacion de programas apropiados
para la prevencion del cdncer cervicouterino, 3.a edicioén, puede reproducirse o
adaptarse de modo de satisfacer las necesidades locales, sin autorizacién previa de
PATH (Programa para una Tecnologia Apropiada en Salud) o de la OPS/OSP
(Organizacién Panamericana de la Salud/Oficina Sanitaria Panamericana), siempre
que se reconozca su origen y el material se distribuya en forma gratuita o al costo.
Sirvase enviar una copia de cualquier adaptacién a:

Cervical Cancer Prevention Team

PATH (Program for Appropriate Technology in Health)
1455 Leary Way, Seattle, WA 98107

Estados Unidos de América.

Teléfono: (206) 285-3500.

Fax: (206) 285-6619.

Correo electronico: accp @path.org

Se exhorta a los lectores a que utilicen las distintas secciones del documento para
instruir a otras personas sobre de las consecuencias del cancer cervicouterino y las
estrategias posibles de prevencion.
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Resumen de las recomendaciones
mas importantes

Durante el ultimo decenio, es mucho lo que ha escrito sobre los retos que comporta
la prevencién del cancer cervicouterino en los entornos de bajos recursos y las
estrategias que pueden resultar mds eficaces en ellos. En el presente documento se
resumen las investigaciones recientes, las experiencias de los programas y los
andlisis relacionados con la prevencién del cancer cervicouterino, haciendo
hincapié en las consecuencias programaticas y de politicas. El documento se ha
disefiado especificamente para servir de apoyo a los directores de los programas y
los encargados de formular las politicas en la tarea de elaboracién o ampliacién de
programas de prevencién del cancer cervicouterino. La publicacion también puede
brindar informacién a los profesionales de atencién de salud, a los administradores
y a otras personas, sobre los conceptos fundamentales relacionados con la
prevencion del cancer cervicouterino. Las recomendaciones formuladas a lo largo
de todo este documento son vdlidas para los programas de todos los paises, aunque
se esbozan reflexiones especificas para aquellos cuyos recursos son limitados.

Para que los programas tengan alguna repercusion sobre la incidencia del cancer
cervicouterino y la mortalidad, deben alcanzar las metas programdticas minimas
enumeradas a continuacién:

) Crear mayor conciencia sobre el cancer cervicouterino y estimular la busqueda
de asistencia preventiva por parte de las mujeres de 30 a 50 afios de edad,
recalcando la necesidad de realizar tamizajes de cdncer cervicouterino en las
mujeres de 35 a 50 afios. Este intervalo de edades permite definir un grupo
objetivo razonable para los nuevos programas de prevencion del cancer
cervicouterino cuyos recursos sean limitados.

) Realizar un tamizaje de todas las mujeres de 35 a 50 afios de edad, por lo
menos una vez, antes de ampliar los servicios a otros grupos de edad o
disminuir el tiempo transcurrido entre tamizajes.*

) Tratar a las mujeres con displasias de grado alto, derivar a las afectadas por
enfermedades invasoras, cuando sea posible, y administrar cuidados paliativos a
las mujeres que sufren de cancer avanzado.

D Recopilar estadisticas de prestacion de servicios, facilitando la vigilancia y la
evaluacién permanentes de las actividades del programa y de sus resultados.

Al disefiar o ampliar un programa es fundamental asegurar un manejo sélido de las
estrategias programaticas a todos los niveles del sistema de atencion de salud.
Ademads, éstas deberdan contar con un apoyo adecuado. Para lograr esto dltimo, es
importante demostrar claramente que un programa de prevencion del cancer
cervicouterino es necesario y que existe demanda por este tipo de servicios.
También es importante realizar un andlisis de costos y resultados estimados de los
enfoques programaticos sugeridos.

* En los paises cuyos recursos son limitados, el objetivo debe ser realizar un tamizaje a todas las mujeres que
integran el grupo objetivo una vez en su vida, alrededor de la edad de 40 afos. Si se dispone de los recursos
necesarios, el tamizaje debe realizarse cada 10 afios y luego en forma quinquenal en el grupo de mujeres de 35 a
55 afios de edad. Si se cuenta con mayores recursos y ya se estd realizando el tamizaje de una parte importante
del grupo objetivo, el procedimiento debe extenderse primero a las mujeres mayores (hasta 60 afios de edad) y
luego a las mujeres mds jovenes (de menos de 25 afios). Si se dispone de recursos adicionales y se estd
realizando un tamizaje quinquenal de una proporcién elevada del grupo objetivo, la frecuencia del tamizaje
deberd aumentarse a una vez cada tres afios para las mujeres de 25 a 60 afios de edad (1.



Deberian realizarse todos los esfuerzos posibles por incluir en el disefio, la
ejecucion y la evaluacion de los programas a los prestadores potenciales y a los
usuarios, a fin de asegurar que se tomen en cuenta sus puntos de vista y se
satisfagan sus necesidades. Es esencial disefiar los programas y las estrategias de
ejecucion teniendo en cuenta los resultados sustantivos de las investigaciones sobre
la prevencién del cancer cervicouterino. Finalmente, deben formularse con claridad
las metas y los objetivos de los programas y desarrollar indicadores para evaluar
los avances logrados y sistemas de seguimiento de la informacién. Estas medidas
permiten medir el éxito de los programas e identificar los aspectos que deben
modificarse.

Las medidas fundamentales para lograr las metas minimas de los programas en
muchos entornos de bajos recursos comprenden:

D aprovechar los puntos fuertes de la comunidad o del sistema de salud existente
en el pafs, a fin de mejorar las probabilidades de que el programa sea
sostenible;

) incluir a las mujeres, sus parejas, los lideres de la comunidad y otras partes
interesadas, a nivel local, en el disefio, la ejecucién y la evaluacién de los
programas;

) coordinar o integrar los servicios de prevencién del cancer cervicouterino con
los programas de salud que prestan servicios conexos y llegar a las mujeres de
mas edad;

) identificar y resolver los cuellos de botella que impiden una prestacion eficaz
de los servicios (por ejemplo, las deficiencias de los servicios de citologia o de
los sistemas de informacidn) antes de iniciar un programa nuevo;

) eliminar las barreras reglamentarias que impiden ampliar el acceso a los
servicios, como las politicas que no permiten a las enfermeras realizar
procedimientos de tamizaje;

) asegurar que los proveedores de asistencia sanitaria de todos los niveles estén
adiestrados en los métodos de prevencion del cancer cervicouterino apropiados,
con inclusion de las capacidades para realizar actividades de orientacion;

D usar estrategias innovadoras, adecuadas a la cultura del grupo destinatario y
probadas sobre el terreno, para llegar a las mujeres de 30 a 50 afios de edad
cuya atencion es deficiente;

D apoyar las investigaciones centradas en nuevos enfoques de programas, que
puedan facilitar el acceso a los servicios y reducir los costos de los programas.

Si se formulan estrategias de prestacion de servicios creativas y se cuenta con
personal bien adiestrado y comprometido, los programas de prevencién del cancer
cervicouterino pueden abordar los retos que plantea la prestacion de servicios de
tamizaje y de tratamiento apropiados, lo que, en definitiva, tendrd un efecto
duradero sobre la salud de la mujer.

Referencia

1. Miller AB. Cervical Cancer Screening Programmes: Managerial Guidelines. Ginebra:
Organizacién Mundial de la Salud (1992).
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IR, Cancer cervicouterino:
magnitud del problema

El cancer cervicouterino sigue teniendo enormes repercusiones para las mujeres de
todo el mundo, y en especial para las de los paises en desarrollo. La compilacion
mas reciente de los datos mundiales indica que todos los afios se producen unos
466.000 nuevos casos de cancer cervicouterino en las mujeres de todo el mundo
(véase la figura 1)(1). Casi el 80% de los casos se produce en los paises en
desarrollo, donde los programas de tamizaje no estdn bien arraigados o son muy
poco eficaces. En los paises en desarrollo, la incidencia del cdncer cervicouterino
ocupa el segundo lugar, detrds del cancer de mama, y es la principal causa de
fallecimientos debidos al cancer en las mujeres. En todo el mundo, el cincer
cervicouterino provoca la muerte de 231.000 mujeres por afio, y més de 80% de
estas defunciones ocurren en los paises en desarrollo(D.

Figura 1. Numero calculado de casos nuevos de cancer cervicouterino
en todo el mundo en 2000

Incidencia en los
paises desarrollados

370,000

Incidencia en los
paises en desarrollo

Fuente: Parking, 2000 (1)

Incidencia

Las tasas de incidencia normalizadas por edad mas elevadas de cancer
cervicouterino se han registrado en Melanesia, Africa meridional, Centroamérica,
Africa Oriental y América del Sur (véase la figura 2). En todas estas regiones, las
tasas fueron de 40 por 100.000 mujeres(1). Por ejemplo, en un estudio realizado en
Zimbabwe se determind que la tasa de incidencia era de 54 por 100.000 y se
considera que en Guinea fue de 46 por 100.000(2.3). Hay indicios de que las tasas
de incidencia estdn aumentando en algunas regiones del Africa subsahariana).

Un motivo importante que explica por qué la incidencia del cdncer cervicouterino
es manifiestamente mayor en los paises en desarrollo que en los paises
desarrollados es la falta de programas de tamizaje eficaces, encaminados a detectar
afecciones precancerosas y tratarlas antes de que progresen a un cancer invasor.
Segun una estimacion realizada de 1985, cerca de 5% de las mujeres de los paises
en desarrollo se habia sometido a un tamizaje para determinar la presencia de
neoplasias cervicouterinas en los cinco afios anteriores, en comparacion con 40% a
50% de las mujeres de los paises desarrollados®). No es muy probable que esta
disparidad se haya modificado significativamente. La falta de acceso al tamizaje
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multiplica el efecto de las elevadas tasas de infeccidn por el virus del papiloma
humano (VPH), la causa subyacente mds importante del cidncer cervicouterino.
Segtn las estimaciones, la incidencia mundial del cancer cervicouterino para el
2000 superard en mds de un 25% la de 1990. Sin embargo, hay que tener cuidado
con la interpretacién de estos cdlculos porque la disponibilidad de datos y los
métodos empleados son muy variables.

Prevalencia

Una estimacion moderada de la prevalencia mundial, basada en los datos de 2000,
indica que hay casi 1,4 millones de casos de cincer cervicouterino reconocidos
clinicamente (el célculo se basa en el nimero de pacientes que todavia viven cinco
afios después del diagndstico)(). La gran mayoria de estos casos ocurren en los
paises en desarrollo. Este célculo refleja la acumulacion de los casos producidos
cada afio y el hecho de que pocas mujeres de los paises en desarrollo reciben
tratamiento. Los conocimientos actuales sobre la historia natural del cdncer
cervicouterino indican que el nimero de mujeres que pueden tener afecciones
precursoras de cancer cervicouterino es de dos a cinco veces mayor que las que
pueden tener el cdncer invasor. Por consiguiente, puede haber hasta 7.000.000 de
mujeres con displasias de grado alto, que deben ser identificadas y tratadas.

Mortalidad

Es evidente que el cancer cervicouterino estd cobrando muchas mds victimas entre
las mujeres de los paises en desarrollo. La tasa de mortalidad normalizada por edad
del cdncer cervicouterino en estos paises es de 9,6 por 100.000 mujeres, dos veces
la tasa de los paises desarrollados(®). Casi el 40% de las muertes debidas al cancer
cervicouterino en los paises en desarrollo se produce en Asia centromeridional, una
regiéon muy poblada, que incluye Bangladesh, la India, y el Pakistan(D.

Las tasas de mortalidad asociadas con el cdncer cervicouterino son el indicador
mads revelador de su repercusion en las mujeres, sus familias y sus comunidades.
En los paises en que las actividades de tamizaje o tratamiento son muy limitadas se
suele emplear los datos de mortalidad como sustituto de los datos de incidencia,
pues el cancer cervicouterino casi siempre es mortal si no es detectado y tratado
adecuadamente. En Africa, Asia y las islas del Pacifico las tasas de mortalidad por
céancer cervicouterino se reducirian en al menos un 30% si las mujeres tuvieran
acceso a la deteccidn temprana y al tratamiento apropiado equivalente al de los
paises desarrollados(©).

Distribucion por edades

En la mayoria de los paises, la incidencia del céncer invasor del cuello uterino es
muy baja en las mujeres menores de 25 afos. La incidencia aumenta alrededor de
los 35 a 40 afios y alcanza un maximo en las mujeres de entre 50 y 70 afios de
edad(?. Los datos de los registros de cancer en los paises en desarrollo indican que
aproximadamente 80% a 90% de los casos confirmados en esos paises se producen
en las mujeres de 35 afios de edad o més. Las diferencias comparativas del nimero
de casos de cancer cervicouterino entre los distintos grupos de edad reflejan, en
lineas generales, la estructura por edades subyacente de las poblaciones, asi como
el hecho de que, a menudo, no se efectiia un tamizaje de las mujeres mayores.

En unos pocos paises, los datos correspondientes a las pacientes ambulatorias
indican que las tasas especificas por grupos de edad se han desplazado hacia abajo
en relacion con las de los paises desarrollados(®. 9). Sin embargo, en razén del
sesgo inherente a los estudios sobre los pacientes ambulatorios, es poco probable
que se hubieran obtenido resultados similares en una muestra realmente
representativa de la poblacion.
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Algunos datos permiten suponer que las mujeres infectadas por el VIH corren
mayor riesgo de presentar lesiones precancerosas que las mujeres no
infectadas(10,1), Las enfermedades cervicouterinas también pueden progresar mas
rapidamente en las mujeres infectadas por el VIH, dando lugar a una progresion al
céncer mas temprana. Por ejemplo, en un estudio retrospectivo realizado en
Sudéfrica se determiné que las mujeres infectadas por el VIH presentaban céncer
invasor del cuello del ttero casi 10 afios antes que las mujeres VIH-negativas(12),

Segtn las estimaciones existentes sobre la incidencia de cdncer cervicouterino, la
prevalencia y la mortalidad son probablemente inferiores que los valores reales, en
gran parte porque muchas mujeres con cancer cervicouterino no reciben atencion
médica y por lo tanto no estdn incluidas en los datos de los registros de céncer. Las
limitaciones de los establecimientos de diagndstico y la tendencia a que estos
servicios no lleguen a las mujeres mayores, a las que se encuentran en la dltima
fase de enfermedad o las que no pueden pagar esto servicios, son un aliciente ain
mds importante para elaborar estimaciones exactas. Ademas, la falta de sistemas
organizados de informacion sanitaria plantea dudas sobre el valor de los registros
del ndmero de mujeres con cdncer cervicouterino.

Figura 2. Incidencia estimada normalizada por edad de los nuevos casos
de cancer cervicouterino, 2000
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Aspectos
destacados

del tema,

No. 1

Historia natural del cancer cervicouterino

Para planificar y poner en practica un programa racional y eficaz en funcién de los
costos de prevencion del cancer cervicouterino, es preciso comprender claramente la
historia natural de esta enfermedad. Los modelos reconocidos de la historia natural
del cdncer cervicouterino se han modificado en los dltimos afios. Como la historia
natural de la enfermedad incide directamente sobre el tamizaje, el tratamiento y las
estrategias de seguimiento, los encargados de planificar los programas deben basar
sus estrategias de prevencion del cancer cervicouterino en los modelos més recientes.

Los primeros programas de prevencion del cdncer cervicouterino partian de la
premisa de que la enfermedad se desarrollaba a partir de las lesiones precursoras
(generalmente conocidas como displasias), progresando en forma sostenida de leves
amoderadas, y luego a displasias graves, al carcinoma in situ (CIS) y por dltimo al
cancer. En realidad, ahora parece que el precursor directo del cancer cervicouterino
es la displasia de grado alto, que puede progresar al cdncer cervicouterino durante un
periodo de hasta 10 afios (véase la figura 3). La mayoria de las displasias de grado
inferior experimentan una regresion o no progresan, especialmente los casos
incidentales de grado inferior en las mujeres mds jévenes (de 34 afios de edad o
menos). La regresion en los casos prevalentes es menos probable.

Figura 3. Historia natural del cancer cervicouterino consecuencias
para los programas

Infeccion
por el VPH

Caracteristicas:

La infeccion por el
VPH es sumamente
comun en las mujeres
en edad fecunda.

La infeccién por el
VPH puede
mantenerse estable,
producir una displasia
o hacerse
indetectable.

Manejo:

Aunque las verrugas
genitales resultantes
de la infeccion por el
VPH pueden ser
tratadas, no existe
tratamiento para
eliminar el VPH.

La prevencion primaria
mediante el uso de
condones asegura
cierto grado de
proteccion.

l'

‘l

Displasia
cervicouterina
de grado bajo

Caracteristicas:

La displasia de grado
bajo es generalmente
temporal y desaparece
con el transcurso del
tiempo. Sin embargo,
en algunos casos,
progresa a una
displasia de grado
alto.

Es bastante frecuente
que el VPH provoque
displasias de grado
bajo tras meses o afios
de ocurrida la
infeccién.

Manejo:

En general las
displasias de grado
bajo deben vigilarse
en lugar de tratarlas
pues la mayoria de las
lesiones experimentan
una regresién o no
progresan.

l'
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Displasia
cervicouterina
de grado alto

Caracteristicas:

Las displasias de grado
alto, precursoras del
cancer cervicouterino,
son mucho menos
comunes que las
displasias de grado
bajo.

Las displasias de grado
alto pueden resultar
de una progresion de
las displasias de grado
bajo o, en algunos
casos, directamente de
la infeccion por el
VPH.

Manejo:

Las displasias de grado
alto deben tratarse
pues una proporcién
significativa progresa
al cancer.

b

Cancer
invasor

Caracteristicas:

Las mujeres con
displasias de grado
alto corren riesgos de
contraer cancer
invasor. Generalmente
esto se produce
lentamente, a lo largo
de varios afnos.

Manejo:

El tratamiento del
cancer invasor es
hospitalario, caroy a
menudo ineficaz.

La causa subyacente primaria del cancer cervicouterino es el virus del papiloma humano

(VPH), una infeccién de transmisién sexual comin(D). No obstante, es importante
reconocer que menos de 5% de las mujeres infectadas por el VPH contraen el cdncer
cervicouterino si no tienen acceso al tratamiento. Ciertos subtipos genéticos del VPH
estan asociados mds estrechamente con el cancer cervicouterino y la infeccion persistente
por el VPH tiende a progresar con mayor frecuencia a la displasia de grado alto y al
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La historia natural
del cancer
cervicouterino
indica que el
tamizaje debe
concentrarse,
inicialmente, en las
mujeres que corren
mayores riesgos de
contraer lesiones
precancerosas, es
decir, las mujeres de
30 a 50 afnos de
edad, y que aunque
el tamizaje se
realice con poca
frecuencia puede
tener repercusiones
significativas

cancer®). El consumo de tabaco puede influir si una mujer con displasia tiene tendencia a
desarrollar un céncer cervicouterino. La inmunosupresion, en especial la relacionada con
la infeccién por VIH, también es un factor predisponente. Algunos factores hormonales,
como el parto a edad temprana, el uso de anticonceptivos hormonales y los partos
numerosos también influyen(®). La mayoria de los demads factores que se consideran
asociados al cancer cervicouterino, como la edad en que se tiene la primera relacién
sexual y el nimero de parejas sexuales, muy probablemente sean indicadores de
exposicion al VPH mas que factores de riesgo propiamente dichos#-).

Consideraciones fundamentales
para los entornos de bajos recursos

Es importante tener en cuenta los conocimientos actuales de la historia natural del
céancer cervicouterino para adoptar decisiones con respecto a:

D el momento de iniciar la realizacion de los tamizajes;
D la frecuencia con que deben realizarse; y

D) el momento en que es preciso recomendar el tratamiento o el seguimiento.

La historia natural del cancer cervicouterino indica que el tamizaje debe concentrarse,
inicialmente, en las mujeres que corren mayores riesgos de contraer lesiones
precancerosas, es decir, las mujeres de 30 a 50 afios de edad. El cancer cervicouterino se
desarrolla con mayor frecuencia en las mujeres a partir de los 40 afios, llegando a un
maximo alrededor de los 50 afios. Generalmente, las displasias son detectables hasta 10
afios antes de que se desarrolle un cancer. La tasa méaxima de displasias se observa
alrededor de los 35 afios. Las mujeres de mas de 50 afios que nunca han sido examinadas,
corren un riesgo relativamente elevado de contraer cdncer cervicouterino. Sin embargo, el
riesgo para las mujeres de este mismo grupo de edad es bajo si se ha realizado un examen,
una o mas veces, entre los 30 y los 50 afios de edad y los resultados han sido negativos.
Las ventajas de realizar un tamizaje a las mujeres posmenopdusicas pueden ser relativas,
pues la sensibilidad de la prueba de Papanicolaou en este grupo es menor en razén de los
cambios que se producen en el tejido cervicouterino y las dificultades de visualizacion de
la zona de transicién, donde se originan la mayoria de los canceres cervicouterinos. En
general, la observacion de mayor niimero de casos del cancer cervicouterino en las
mujeres mas jovenes refleja, mas bien, la estructura por edades o los patrones de tamizaje
de una poblacién que un desplazamiento de las tasas especificas por edad.

Los modelos de la historia natural y los datos clinicos indican que, en general, el
céncer cervicouterino se desarrolla lentamente, a partir de las lesiones precursoras.
Por consiguiente, aunque el tamizaje se realice con poca frecuencia puede tener
repercusiones significativas sobre la morbilidad y la mortalidad. Si los tamizajes se
realizan cada tres afos se obtendra practicamente los mismos resultados que si se
realizan anualmente. Atn si el tamizaje se efectda cada 10 afios, los efectos sobre la
incidencia del cdncer cervicouterino pueden ser significativos si la alternativa es no
realizarlos en absoluto (véase el cuadro 1)©). Por lo tanto, debe hacerse hincapié en la
cobertura del tamizaje més que en su frecuencia.

Segtn los conocimientos actuales de la historia natural de cancer cervicouterino,
existen buenas razones para creer que, cuando los recursos son escasos, el
tratamiento de las lesiones cervicouterinas deben centrarse en las displasias de grado
alto, implantando al mismo tiempo mecanismos de seguimiento de las mujeres con
displasias de grado bajo. Algunos estudios indican que cerca de un tercio de las
lesiones precancerosas no tratadas tendran una evolucién maligna en un periodo de
10 afios. En cambio, la mayoria de las displasias de grado bajo experimentan una
regresion espontdanea o no progresan(7-8),
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Cuadro 1. Reduccion potencial de las tasas acumuladas
de cancer cervicouterino segun las distintas

frecuencias de tamizaje

Frecuencia del tamizaje Disminucion porcentual de
la tasa acumuladat

ano

anos
anos
anos
anos

OQUTWN =

1

93
93
91
84
64

Adaptado de la serie monografias del CIIC, 1986, vol. 6.

* Tamizaje de todas las mujeres de 35 a 64 afios de edad que han sido
sometidas a por lo menos un tamizaje anterior y cuyos resultados fueron

negativos.

1 Estos valores se basan en las premisas siguientes: la sensibilidad del tamizaje
es del 100%; la cobertura de éste es del 80%; y el tratamiento de todas las

mujeres con displasias de grado alto es eficaz.

Consecuencias en materia de politicas

Como parte de los esfuerzos realizados para prestar servicios que tengan la maxima
repercusion posible sobre la incidencia del céncer cervicouterino y la mortalidad,

los programas deben tener en cuenta los aspectos siguientes:

D los esfuerzos iniciales de las actividades de tamizaje deberdn centrarse en la
cobertura del maximo ndmero de mujeres con mayores riesgos de contraer
lesiones precursoras del cancer cervicouterino (el grupo de mujeres de 35 a 50
aflos de edad es un punto de partida razonable, a menos que existan datos
confiables, basados en muestras representativas de la poblacién, que apoyen la
necesidad de realizar el tamizaje de mujeres més jévenes). A medida que los
programas vayan progresando y logren una cobertura adecuada, debe ampliarse
el tamizaje gradualmente a las mujeres de 30 a 60 afios de edad;

D hacer hincapié en el tratamiento de las mujeres cuyo examen indica la
existencia de lesiones precancerosas de grado alto, derivando a las que
presentan un cancer avanzado a tratamiento hospitalario cuando sea posible, o

de lo contrario a cuidados paliativos;

) difundir informacién resumida y los documentos de investigacion mas
importantes sobre la historia natural del cdncer cervicouterino en los
establecimientos médicos y al personal de atencién de salud, para que se
comprendan los fundamentos de las recomendaciones sobre el tamizaje y el

tratamiento;

D asegurar la puesta en prictica y el funcionamiento de actividades
complementarias y procedimientos de seguimiento fiables, para que las mujeres
que presenten displasias de grado bajo puedan someterse a exdmenes mas
frecuentes que la poblacién en general y pueda realizarse una vigilancia
adecuada de las pacientes que presenten anomalias cervicouterinas mas graves;

D apoyar la investigacion focalizada sobre las pruebas de deteccién del VPH,
exactas y baratas, ya que si se conoce el estado serolégico de una mujer con
respecto al VPH, los proveedores de asistencia de salud podran prever la
posible evolucién de la infeccion. En dltima instancia, la prueba de VPH podria
ser un complemento importante de los programas de tamizaje proyectados y
podria contribuir a orientar las decisiones en materia de tratamiento.

ASPECTOS DESTACADOS DEL TEMA, No. 1 Historia natural del cancer cervicouterino




Referencias

1. Bosch FX, Manos MM, Munoz N, et al. Prevalence of human papillomavirus in cervical can-
cer: a worldwide perspective. Journal of the National Cancer Institute 87(11):796—-802 (June
1995).

2. Ho GY, Burk RD, Klein S, et al. Persistent genital human papillomavirus infection as a risk
factor for persistent cervical dysplasia. Journal of the National Cancer Institute
87(18):1365-1371 (September 1995).

3. Muifiloz N, Bosch FX. Cervical cancer and human papillomavirus: epidemiological evidence
and perspectives for prevention. Salud Publica de México 39(4):274-82 (julio-agosto de
1997).

4. Miller AB. Cervical Cancer Screening Programmes: Managerial Guidelines. Ginebra:
Organizacién Mundial de la Salud (1992).

5. Brinton LA. Epidemiology of cervical cancer—an overview. En: The Epidemiology of
Cervical Cancer and Human Papillomavirus. Mufioz N et al., eds. Lyon: International
Agency for Research on Cancer. Scientific Publication No. 119:3-23 (1992).

6. IARC Working Group on Cervical Cancer Screening. Summary chapter. En: Hakama M,
Miller AB, Day NE, eds. Screening for Cancer of the Uterine Cervix. Lyon, International
Agency for Research on Cancer, IARC Scientific Publications 7:133-144 (1986).

7. Holowaty P, Miller AB, Rohan T, et al. Natural history of dysplasia of the uterine cervix.
Journal of the National Cancer Institute 91(3):252-258 (February 1999).

8. Nasiell K, Roger V, Nasiell M. Behavior of mild cervical dysplasia during longterm follo-

wup. Obstetrics and Gynecology 67(5):665-669 (May 1986).

Planificacién de programas apropiados para la prevencion del cancer cervicouterino



Aspectos
destacados

del tema,

No. 2

Desde el punto de vista
de la salud publica, la
finalidad de cualquier
tipo de examen selectivo
de salud es proporcionar
medios accesibles y de
bajo costo para
determinar, en una
poblacion, quiénes
pueden tener una
enfermedad determinada,
y quiénes no.

Tamizaje: pruebas de Papanicolaou

Desde el punto de vista de la salud publica, la finalidad de cualquier tipo de
examen selectivo de salud es proporcionar medios accesibles y de bajo costo para
determinar, en una poblacion, quiénes pueden tener una enfermedad determinada, y
quiénes no. A continuacién se enumeran algunos de los criterios para decidir si
corresponde la realizacién de tamizajes:

(La enfermedad es un problema de salud publica?
(Existe un tratamiento aceptable para esa enfermedad?

(Puede detectarse un estadio sintomadtico latente o temprano?

(Existe consenso sobre quiénes deben ser tratados?

>

>

>

) (Existe una comprension adecuada de la historia natural de la enfermedad?

>

) (Se dispone de establecimientos accesibles para el diagndstico y el tratamiento?
>

(Puede lograrse un equilibrio econémico entre la localizacién de casos y la
atencion médica ulterior?

) (El programa es sostenible?

Estos factores se examinan en forma conjunta para establecer las prioridades o
determinar la necesidad de realizar actividades de tamizaje de salud.

Los esfuerzos de prevencion del cdncer cervicouterino en todo el mundo se han
centrado en el tamizaje de las mujeres en situacion de riesgo de contraer la
enfermedad, empleando las pruebas de Papanicolaou y el tratamiento de las lesiones
precancerosas. El procedimiento de tamizaje mediante la prueba de Papanicolaou se
desarroll6 en los afos treinta y se le dio el nombre de su inventor, el Dr. George
Papanicolaou. En algunos paises desarrollados, los programas de tamizaje de
Papanicolaou, también conocidos como programas de tamizaje citolégico, han dado
resultados notables en cuanto a la reduccién de la incidencia de cdncer cervicouterino
y de la mortalidad. La incidencia del cancer cervicouterino puede reducirse hasta un
90% si los procedimientos de tamizaje son buenos y se logra una cobertura
elevada(D). Por ejemplo, en Finlandia, un programa de tamizaje de cancer
cervicouterino nacional, puesto en marcha en 1963, permitio reducir la tasa de cdncer
cervicouterino a 5,5 casos por 100.000 mujeres, uno de los valores mas bajos del
mundo®). En cambio, en los paises en desarrollo, donde se produce el 80% de todos
los casos nuevos, se ha estimado que s6lo el 5% de mujeres se han realizado una
prueba de Papanicolaou en los dltimos cinco afios.

La prueba de Papanicolaou es un examen citoldgico cuyo objeto es detectar células
cervicouterinas anormales. El procedimiento consiste en efectuar un raspado de las
células del cuello del dtero y fijarlas en un portaobjetos de vidrio. Luego, los
portaobjetos se envian a un laboratorio de citologia donde son evaluados por un
citélogo o una persona adiestrada en técnicas de citologia. Generalmente, los
resultados de esta evaluacion pueden obtenerse en un plazo de algunas semanas. En
la mayoria de los paises desarrollados se recomienda a las mujeres realizarse la
primera prueba de Papanicolaou poco después de convertirse en sexualmente activas
y luego en forma anual o trienal. En muchos paises se estin modificando las normas,
reduciendo la frecuencia de las pruebas de Papanicolaou, pues se reconoce que, por lo
general, el cdncer cervicouterino y sus afecciones precursoras se desarrollan
lentamente, a lo largo de varios afios. La mayoria de los protocolos indican que las
mujeres con lesiones de grado bajo deben realizarse frotis de seguimiento en forma
periddica. Cuando se detectan lesiones preinvasoras de grado alto, generalmente se
realiza un examen adicional mediante la colposcopia (un examen del cuello uterino



con una lente de aumento especial), las biopsias y el tratamiento ulterior de las zonas
sospechosas (mediante reseccion quirdrgica o ablacién).

Aunque en muchos paises en desarrollo se han puesto en préictica actividades de
tamizaje empleando la prueba de Papanicolaou, en general el éxito ha sido escaso.
Por ejemplo, en México, donde se han puesto en marcha programas nacionales de
tamizaje mediante la prueba de Papanicolaou a partir del aflo 1974, la tasa de
mortalidad en las mujeres de mds de 15 afios se mantuvo constante en 16 por

La sensibilidad y la 100.000 mujeres®. Esto se debe, en gran parte, a que se realizaban exdmenes
especificidad indican la reiterados a las mujeres mds jovenes de las zonas urbanas pero los programas no
capacidad de una estaban llegando a las mujeres cuya situacién de riesgo era mayor.

prueba para distinguir Entre los requisitos minimos para establecer actividades eficaces de tamizaje

e.ntre las personas que mediante la prueba de Papanicolaou cabe sefialar los siguientes:
tienen una enfermedad

determinada y las que
no la tienen. La
sensibilidad de una
prueba es la b
proporcién de

personas afectadas por D tener acceso al equipo necesario, como camillas de examen, espéculos, fuentes
un trastorno de iluminacién y formularios y registros de laboratorio;

D contar con personas bien adiestradas para realizar la prueba de Papanicolaou
(con inclusién de personal no médico, como las enfermeras, las parteras y los
asistentes de los médicos);

disponer de los suministros necesarios, como los hisopos, los portaobjetos y las
soluciones fijadoras;

determinado que dan D contar con los vinculos necesarios, con los medios de transporte y con un
un resultado positivo laboratorio de citologia fiable, que emplee a citdlogos y personas adiestradas en
cuando se someten a las técnicas citoldgicas;

ella. La especificidad D tener estrategias definidas para asegurar la calidad de las muestras de la prueba
de una [)’rueba es la de Papanicolaou y la exactitud de la interpretacion citolégica y mecanismos
proporcion de probados para la comunicacién oportuna de los resultados de la prueba;
personas no afectadas
por un trastorno
determinado que dan A menudo los prestadores de atencién de salud en los entornos de bajos recursos dicen
un resultado negativo que careen de todos los requisitos mencionados, lo que hace peligrar el éxito del
cuando se someten a programa. Ademads, en muchos paises, los programas de tamizaje mediante la prueba
ella. El valor predictivo de Papanicolaou suelen realizarse s6lo en forma aleatoria a las mujeres mas jovenes,
positivo se refiere a la de relativamente bajo riesgo, y a menudo a cambio de un honorario. Las mujeres de
probabilidad de tener mds edad, y de mayor nivel de riesgo, suelen desconocer que el cancer cervicouterino
un trastorno es una enfermedad prevenible y que la prueba de Papanicolaou desempeiia una
determinado cuando el funcién importante en la prevencién. Ademds, la mayoria de las mujeres no tienen
resultado de la prueba acceso a los servicios de seguimiento de diagnéstico y de tratamiento.

es positivo. El valor Si bien mediante los estudios de los programas de exdmenes citolégicos se ha obtenido
predictivo negativo se una amplia gama de datos sobre la sensibilidad y 1a especificidad de la prueba de
refiere a la Papanicolaou(# 5), se considera que esta prueba es especifica para la deteccion de las
probabilidad de no lesiones de grado alto y el cancer. Esto significa que la prueba da resultados negativos
tener un trastorno para una proporcion elevada de mujeres que efectivamente no tienen displasias.

determinado cuando el
resultado de la prueba

D contar con sistemas eficaces de derivacion para el diagndstico y el tratamiento.

Sin embargo, el empleo de la prueba de Papanicolaou para el tamizaje sélo tiene

. una sensibilidad moderada. Ello significa que la prueba es positiva s6lo para un

es negativo. porcentaje relativamente bajo de mujeres que presentan displasias. Este porcentaje
puede ser ain menor en las mujeres posmenopdusicas, en razén de los cambios
fisioldgicos del cuello uterino. En un metandlisis reciente se comprobd que este
método de citologia cervicouterina tenia una sensibilidad global de 51% y una
especificidad de 98%©). Como era de esperar, el metanalisis demostr6 que el valor
predictivo positivo de la prueba de Papanicolaou dependia significativamente de la
prevalencia de la enfermedad. La mayor prevalencia de la enfermedad (que
significa un valor predictivo positivo mds elevado) estaba asociada con mayores
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Algunas técnicas nuevas de tamizaje citologico

Se examinaron varias técnicas nuevas a fin de mejorar el valor de la prueba de Papanicolaou como herramienta de
tamizaje. Si bien éstas parecen prometedoras, resultan caras y dependen en gran medida de la tecnologia(®).

Se intentd procesar las muestras cervicouterinas en fase liquida y capa delgada, como en la prueba de Papanicolaou
ThinPrep™, para reducir los errores de muestreo y mejorar la calidad de las muestras. El procedimiento consiste en
suspender las células cervicouterinas en una solucion liquida. La suspension se filtra para extraer el moco, las
levaduras y las bacterias que pueden interferir con la exactitud del examen de la muestra. A continuacion se aplica la
solucion en una capa delgada sobre un portaobjetos, facilitando a los técnicos la evaluacion exacta de las células
cervicouterinas. En un estudio realizado en Costa Rica, se comprobé que la prueba ThinPrep® tenia una sensibilidad y
una especificidad similares a las de la prueba de ADN del VPH para detectar lesiones de grado alto y cancer cuando
era realizada por un citopatélogo experto. ThinPrep® también permitié identificar las atipias de las células
escamosas de significado indeterminado con mayor precisién que las pruebas de Papanicolaou convencionales(?).

En las pruebas de Papanicolaou automatizadas, como PAPNET ® y AutoPap®, se intenta reducir los errores de
tamizaje de laboratorio utilizando el analisis computarizado para evaluar los signos de cancer cervicouterino en
los frotis de la prueba de Papanicolaou. Estas tecnologias automatizadas, desarrolladas originalmente para
efectuar un tamizaje secundario, destacan las células cervicouterinas potencialmente anormales para su analisis
por parte de los patélogos. AutoPap® fue aprobada recientemente por la Administracién de Alimentos y
Medicamentos de los Estados Unidos (FDA) para utilizarla en el tamizaje primario.

niveles de sensibilidad y niveles mds bajos de especificidad. En un estudio
realizado en Costa Rica, se determin6 que el tamizaje mediante la prueba de
Papanicolaou tenfa una sensibilidad de 78% y una especificidad de 94% en la
identificacion de las atipias de las células escamosas de significado
indeterminado(7). Se estdn investigando varios nuevos métodos de tamizaje
mediante la prueba Papanicolaou para reducir las tasas de negativos falsos.
Mientras tanto, se reconoce que la prueba de Papanicolaou es una metodologia de
tamizaje importante pero imperfecta.

Terminologia

Para la identificacion citoldgica de las afecciones precursoras del cancer
cervicouterino se emplean dos sistemas convencionales de clasificacion. En el
sistema de Neoplasias Intraepiteliales Cervicouterinas (NIC), las displasias
cervicouterinas leves se clasifican como NIC I, las displasias moderadas como NIC
II y las displasias graves como NIC III. El carcinoma in situ se incluye en la
categoria NIC III. En el Sistema de Clasificacion de Bethesda se incluyen las
atipias las células escamosas de significado indeterminado; las lesiones
intraepiteliales escamosas de grado bajo, que incluyen las neoplasias
intraepiteliales cervicouterinas de grado I; y las lesiones intraepiteliales escamosas
de grado alto, que incluyen las neoplasias intraepiteliales cervicouterinas de grado
Il y las de grado III.

Consecuencias en materia de politicas

En un esfuerzo por ofrecer servicios que tendran repercusiones de suma
importancia sobre la morbilidad y la mortalidad debidas al cancer cervicouterino,
las personas encargadas de planificar los programas de tamizaje mediante la prueba
de Papanicolaou deben considerar los factores siguientes:

) garantizar el acceso adecuado y permanente a todos los suministros necesarios
para realizar pruebas de Papanicolaou de buena calidad;

D adiestrar a personal no médico para que pueda realizar eficazmente el tacto
vaginal y obtener muestras citoldgicas, a fin de asegurar que las pruebas de
tamizaje sean lo mds accesibles y exactas posibles;
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incorporar actividades de adiestramiento permanente del personal de asistencia
de salud al presupuesto del programa a fin de mantener y mejorar las aptitudes
de tamizaje;

establecer una asociacion con un laboratorio citolégico fiable, que proporcione
resultados fiables de la prueba, sin demoras;

apoyar y vigilar las estrategias dirigidas a asegurar la mdxima exactitud en
todas las etapas técnicas del tamizaje mediante la prueba de Papanicolaou,
concretamente en lo relativo a la toma de muestras y su procesamiento en el
laboratorio;

apoyar las investigaciones que busquen nuevas estrategias para lograr la
maxima exactitud de los procedimientos citolégicos o de otros enfoques de
tamizaje.
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Tamizaje: procedimientos visuales

Habida cuenta de los retos que comporta poner en practica servicios citolégicos de
gran calidad, especialmente en los paises en desarrollo, existe mucho interés por
encontrar nuevos enfoques para realizar el tamizaje de las lesiones precursoras.
Dos enfoques revisten interés particular, a saber: el tamizaje visual y las pruebas de
deteccion de la infeccion por el VPH (véanse los Aspectos destacados del tema,
No. 4, Tamizaje: diagnéstico de la infeccién por el VPH, pag. 19).

Ultimamente se han emprendido muchas investigaciones para analizar la exactitud
y la aceptabilidad de la inspeccion visual como procedimiento de deteccion de las
enfermedades cervicouterinas precursoras y el cancer. El tamizaje visual es un
procedimiento para identificar las lesiones cervicouterinas sin recurrir a la citologia
(pruebas de Papanicolaou). Hay varios tipos de procedimientos de tamizaje visual.
Los primeros estudios recurrian a la inspeccién visual (VI), que consistia,
simplemente, en una observacién del cuello uterino, sin ayuda de dispositivos
opticos, para detectar cualquier signo de céncer en sus estadios iniciales. Este
procedimiento, también conocido como “reduccion de grado”, no permitia
identificar con exactitud las afecciones precancerosas(l). Se considera que la
inspeccion visual con dcido acético (IVAA) es un procedimiento de tamizaje mas
prometedor para identificar las lesiones precancerosas de grado alto.

Inspeccion visual con acido acético

En este método de tamizaje se realiza un hisopado del cuello uterino con una
solucion de dcido acético (vinagre) antes de proceder al examen visual. Las
diferencias de estructura y de las tasas de absorcién de las células precancerosas
hacen que las células anormales adquieran un aspecto blanquecino temporal
cuando se ponen en contacto con esta solucién. En otros métodos de tamizaje
visual se ha recurrido a la aplicacién de una solucién de yodo (la solucién de
Lugol) como medio para tefiir las células cervicouterinas normales de color pardo,
mientras que las células anormales adquieren un color amarillento o no se tifien.

Muchos aspectos de IVAA hacen de ésta un enfoque prometedor para utilizarlo en
los entornos de bajos recursos. Por ejemplo, los costos asociados con la puesta en
marcha y el mantenimiento de los procedimientos de tamizaje por IVAA son
menores que los asociados con otros métodos de tamizaje. La inspeccién visual
con dcido acético también es un método relativamente simple, de tecnologia
sencilla, que depende en grado minimo de la infraestructura para su realizacion
adecuada, suponiendo que existan los servicios de tratamiento necesarios. El
procedimiento puede ser realizado por personal no médico, siempre que reciba
adiestramiento adecuado y permanente. Ademads, los resultados del procedimiento
estan disponibles de inmediato, lo que permite, en principio, proceder al
tratamiento en la misma visita (véanse los Aspectos destacados del tema, No. 5,
Enfoques y técnicas de tratamiento, pag. 23).

En varios estudios, en los que se examiné la exactitud de IVAA, se comprobd que
la técnica puede llegar a ser bastante exacta(?). Sin embargo, las diferencias
existentes en los protocolos de estudio, las poblaciones estudiadas y los resultados
dificultan el resumen de las conclusiones. Ademas, muchos estudios tienen un
sesgo en la verificacién porque no se realizé la prueba de referencia en todos los
sujetos del estudio, inclusive en las mujeres que dieron resultados negativos en la
prueba de tamizaje. Este sesgo tiende a exagerar la sensibilidad estimada de las
pruebas de tamizaje. No obstante, sobre la base de los resultados de varios estudios
(véase el cuadro 2) pueden extraerse algunas conclusiones generales sobre la
utilidad de la inspeccién visual con acido acético en los entornos de bajos recursos.
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En general, la sensibilidad de la inspeccién visual con dcido acético para detectar
las displasias de grado alto es por lo menos igual a la de las pruebas citoldgicas,
mientras que su especificidad es algo menor.

Cuadro 2. Resultados de los estudios sobre el tamizaje mediante la
inspeccién visual con acido acético

Autor principal (afio) Pais Numero Sensi- Especi- Nivel de
de bilidad ficidad capacitacion del

mujeres prestador
Universidad de Zimbabwe 2.130 77% 64% Enfermera-partera
Zimbabwe/JHPIEGO (1999)(3)t+
Sankaranarayanan India 1.351 96% 65% Enfermera
(1999) @)+
Sankaranarayanan, India 2.935 90% 92% Persona adiestrada
y otros(s)t+ (1998) en técnicas de citologia
Megevand y otros (1996)(6)t Sudafrica 2.426 66% 98% Enfermera
Cecchini (1993)7)+ Italia 2.105 75% 75% No especificado
Denny y otros (2000)(s)ts Sudafrica 2.944 67% 88% Enfermera
Belinson y otros (en prensa)(9) + China 1.997 71% 74%  Ginecdlogo especia-

lizado en oncologia

Adaptado de Cullins y otros, 1999 (10).

* Muchos de los calculos de eficacia de estas pruebas tienen el sesgo de verificacién mencionado (para una
explicacion, véase el texto). El estudio de Zimbabwe es el Unico estudio publicado, en el que se verificd
deliberadamente la situacion de una muestra aleatoria de mujeres cuya prueba fue negativa.

t Se utilizé un procedimiento de inspeccion visual con acido acético para detectar lesiones intraepiteliales
escamosas de alto grado y cancer invasor.

+ No esta sujeta al sesgo de verificacién.

§ Los resultados positivos de la inspeccién visual con acido acético fueron confirmados mediante pruebas
histoldgicas. Se consideré que las mujeres estaban libres de la enfermedad si los resultados de una colposcopia o
de las otras pruebas que se estaban evaluando eran negativos. No se hizo la evaluacién colposcépica de las
integrantes de una muestra aleatoria de mujeres cuya prueba hubiera sido negativa.

11 Se empled la inspeccion visual con acido acético para detectar neoplasias intraepiteliales cervicouterinas de
grado | o mas.

Las lesiones observadas mediante [IVAA pueden tener distinto tamafo, espesor, opaci-
dad y definicion del borde (las lesiones mds grandes, mds opacas, de mayor espesor y
con borde bien definido indican que la enfermedad es mds grave). Para aplicar los pro-
tocolos médicos apropiados, los prestadores de asistencia de salud deben examinar cui-
dadosamente las caracteristicas de la lesion. Es indudable que adiestrar al personal de
atencion de salud en el reconocimiento de las caracteristicas, a menudo sutiles, que per-
miten diferenciar los grados de displasia es un reto significativo para lograr una utiliza-
cién y normalizacidn eficaces de [IVAA. La viabilidad de la inspeccidn visual con 4cido
acético para realizar tamizajes en gran escala es incierta y, en gran medida, estard deter-
minada por la efectividad del adiestramiento y de las actividades de vigilancia.

La especificidad de la IVA A sigue siendo motivo de preocupacidn, porque existe el
riesgo de que las mujeres que den positivos falsos en la prueba sean sometidas a un
tratamiento innecesario. Este puede generar mayores riesgos para la salud de las
mujeres, asi como una sobrecarga del sistema de atencion de salud y un aumento de
los costos. Asimismo, la inspeccién visual con 4cido acético es menos eficaz para rea-
lizar el tamizaje de las mujeres de 50 a 60 afios de edad en razén de que la unién de
las células escamosas con las cilindricas (el punto en que las células cilindricas se
encuentran con las células escamosas exocervicales del cuello del titero) tiende a
retraerse hacia el orificio exterior del canal cervicouterino, dificultando la observa-
cidn de las lesiones. (Ademads, es mds dificil obtener frotis de Papanicolaou en las
mujeres posmenopausicas). A pesar de estos inconvenientes, la inspeccién visual con
dcido acético parece ser una opcion prometedora para identificar las lesiones precan-
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cerosas en muchos entornos, ya sea que se la utilice conjuntamente con otros
métodos de tamizaje o como alternativa a éstos.

Inspeccion visual con amplificaciéon

Enlainspeccion visual con 4cido acético y amplificacion (IVAAM) se utiliza el
AviScope® (un dispositivo manual de inspeccion visual de poco aumento (4x), provis-
to de una fuente de iluminacién incorporada) para examinar el cuello del titero después
de aplicar 4cido acético. Un pequefio estudio realizado en Indonesia, utilizando una ver-
sién anterior de este dispositivo (2,5x de amplificacion), indicé que IVAAM indicé que
la sensibilidad y la especificidad en la identificacién de las lesiones cervicouterinas
preinvasoras pueden ser superiores al 90%(1D. Los resultados preliminares de un estu-
dio en curso en Calcuta, la India, indican que la IVAAM tiene una sensibilidad de 69%
y una especificidad de 82%(12). Todavia no se sabe si el uso del AviScope® tiene venta-
jas significativas sobre la inspeccion visual con dcido acético, aunque las posibilidades
de mejorar la especificidad revisten un interés particular. El AviScope®, que todavia no
estd disponible comercialmente, quizas pueda resultar util para un enfoque de tamizaje
en dos etapas, como complemento de la inspeccidn visual con 4cido acético o la prueba
de deteccion de VPH.

Otros métodos de inspeccién visual

También cabe mencionar otro método de inspeccién visual. El método conocido por
el nombre cervicografia (Cervicography®) consiste en fotografiar el cuello del ttero
después de aplicar un lavado con 4cido acético. Las fotografias reveladas,
denominadas cervicogramas, son proyectadas como portaobjetos e interpretadas por
colposcopistas especialmente adiestrados. Como otros métodos de inspeccion visual,
la sensibilidad de la cervicografia es equivalente a la de la citologia, mientras que su
especificidad parece ser inferior. Este método tiene la ventaja de que permite obtener
un registro permanente del estado del cuello del tdtero. Los cervigramas también
pueden ser ttiles como herramienta educativa. Sin embargo, la cervicografia es
relativamente cara y se requiere una infraestructura logistica fiable(13).

Otras técnicas nuevas de tamizaje

Se estén estudiando varias técnicas nuevas de tamizaje, en las que se emplea la detec-
cion electrénica. En los métodos como la espectroscopia de fluorescencia, la espectros-
copia con rayos infrarrojos y el PolarProbe®, se emplean procedimientos de deteccion
electrdnica sensibles para resaltar y analizar las diferencias bioquimicas y fisicas entre
los tejidos normales y los neopldsicos. La deteccion electrénica tiene la ventaja de que
permite un diagndstico inmediato, reduciendo el tiempo transcurrido entre el diagnésti-
coy el tratamiento. En un estudio reciente se comprobé que la espectroscopia de fluo-
rescencia da mejores resultados que la colposcopia para el diagnéstico de las lesiones.
Aunque los resultados preliminares son promisorios, se han realizado pocos estudios
rigurosos y no esta del todo claro el papel que puede desempeiiar en la clinica y su via-
bilidad en los entornos de bajos recursos no ha sido establecida.

Consecuencias en materia de politicas

Si bien se necesitan mds datos para extraer conclusiones sobre los puntos fuertes y
las limitaciones de la IVAA, se considera que es una alternativa prometedora a la
citologia para identificar las lesiones precancerosas en los entornos de bajos
recursos. Los directores de programas o los encargados de formular las politicas
que consideren la posibilidad de realizar los tamizajes mediante inspeccion visual
con 4cido acético como parte de la prevencion de cancer cervicouterino deben:

D ampliar las normas para que los prestadores no médicos de asistencia de salud,
como las enfermeras y las parteras, puedan realizar los tamizajes, con inclusién
de la inspeccidn visual con dcido acético, siempre que sea posible;
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asegurar que los prestadores de asistencia de salud reciban adiestramiento
adecuado y periddico a fin de mejorar todo lo posible su capacidad para realizar
la inspeccién visual con 4cido acético y clasificar los resultados;

vigilar los resultados de la inspeccidén visual con 4acido acético y desarrollar
procedimientos apropiados dirigidos a mejorar la calidad a fin de asegurar que
se realice adecuadamente y contribuya a reducir los casos de cédncer
cervicouterino;

poner en prictica protocolos de seguimiento que vinculen el tamizaje, el
diagndstico, el tratamiento y la vigilancia de las mujeres afectadas de displasias
leves o de trastornos que han sido tratadas;

investigar formas de aumentar al maximo la exactitud de la inspeccion visual
con 4cido acético e identificar los factores clave que contribuyen a su viabilidad
como método de tamizaje;

apoyar las investigaciones sobre el uso de la inspeccidn visual con 4dcido acético
en los protocolos secuenciales de bajo costo. Un ejemplo seria el empleo de la
inspeccién visual con dcido acético como parte de un proceso de tamizaje en
dos etapas, conjuntamente con la inspeccién visual con 4cido acético y
amplificacion o la prueba de VPH.
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Tamizaje: métodos de diagnodstico
de la infeccién por el VPH

El virus del papiloma humano (VPH) es una de las infecciones de transmision
sexual mas comunes y se ha establecido que es la causa primaria del cancer
cervicouterino(l, En los programas de prevencion del cancer cervicouterino de
todo el mundo hay cada vez més interés en la prueba de VPH, ya sea como
complemento de los procedimientos de tamizaje citologico o como prueba de
tamizaje primario. Al mismo tiempo, siguen sin respuesta muchas preguntas sobre
la forma en que pueden utilizarse las pruebas de VPH en los programas, en
especial cudles son los factores coadyuvantes que contribuyen a que las mujeres
infectadas por el VPH sean las mas propensas a contraer este cdncer. Como en
muchos paises el riesgo de infeccion por el VPH a lo largo de toda la vida es de
70% a 80%, debe haber otros factores que expliquen por qué el porcentaje de
mujeres que terminan contrayendo cdncer cervicouterino es relativamente pequefio
(menos de 5%)2. 3).

Si bien existen diversos métodos de laboratorio para detectar el VPH en las
muestras cervicouterinas, actualmente s6lo una empresa (Digene Corporation)

respectivamente)®.

En un estudio realizado en Costa Rica, en el que participaron
mas de 9.000 mujeres sexualmente activas de 18 o mas afos de
edad, se determiné que la prueba HC Il tenia una sensibilidad
de 88,4% y una especificidad de 89% en la deteccion de
lesiones cervicouterinas de grado alto y de canceres. Cuando los
resultados se desglosaron por edad, la especificidad fue mas
alta (93,2%) para las mujeres de 41 o mas afios de edad. En
general, la pruebas de VPH realizada usando el HC Il fue mas
sensible que la prueba convencional de Papanicolaou (88% y
78%, respectivamente) para detectar las lesiones de grado alto
y los canceres, pero menos especifica (89% y 94%,

distribuye un estuche aprobado por la
Administracién de Alimentos y Medicamentos
de los Estados Unidos de América, para la
deteccién de subtipos de alto riesgo del VPH. De
las pruebas desarrolladas por esta empresa, la
que se utiliza con mas frecuencia es un estuche,
denominado Hybrid Capture II (HC II), que
indica si una persona estd infectada por uno o
mads de los subtipos de mas alto riesgo del VPH
(subtipos 16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56,
58, 59 y 68). La prueba HC II ya se esta
incorporando a algunos programas de tamizaje,
generalmente como complemento de los

métodos de tamizaje citoldgico existentes.

Para la deteccion de las displasias de grado alto, se ha determinado que la
sensibilidad de la prueba HC 1II oscila entre 80% y 90% y la especificidad entre
57% y 89% (5). En un estudio realizado en Zimbabwe se comprob6 que para el
tamizaje de lesiones intraepiteliales escamosas de grado alto, la sensibilidad de la
prueba fue de 81% y la especificidad de 62%. La sensibilidad y la especificidad
para detectar lesiones de grado bajo fueron de 64% y 65%, respectivamente(©).

En general, la prueba de VPH tiene un valor predictivo negativo de hasta 99% y
esto es muy tranquilizador para las pacientes. Sin embargo, todavia no se sabe cudl
puede ser la significacion del elevado valor predictivo negativo de la prueba para el
seguimiento a largo plazo. Si bien la especificidad parece ser mayor en las mujeres
de més edad que en las mujeres mds jovenes, en general, la prueba no es
particularmente especifica. Esto permite suponer que podria haber un margen de
tratamientos innecesarios. Para abordar este problema se estdn llevando a cabo
algunos estudios con el objeto de determinar si es posible establecer un valor limite
mads alto para considerar que la prueba es positiva. Su objetividad y
reproducibilidad también permiten ver con optimismo las perspectivas de utilizar
esta prueba como procedimiento de tamizaje.



¢Como se usara, en definitiva, la prueba de VPH?

(Cémo se usard, en definitiva, la prueba de VPH en los programas de prevencion
del cancer cervicouterino? La respuesta a esta pregunta todavia no estd clara, pero
los investigadores han sugerido varios enfoques posibles. L.os mds generalizados
permiten inferir que la prueba de VPH se usara:

D como método de seleccion para las mujeres cuyas pruebas de Papanicolaou son
“dudosas” (atipias de las células escamosas de significado indeterminado). Las
mujeres cuyas pruebas de VPH den resultados positivos para los subtipos de
alto riesgo se seguirian més de cerca que aquellas cuyas pruebas den resultados
negativos, o bien se derivardn para que se les realice una colposcopia;

D) como procedimiento de vigilancia de las mujeres tratadas por lesiones
intraepiteliales escamosas de alto grado o por cdncer microinvasor. Las mujeres
cuyas pruebas de VPH den resultados positivos para los subtipos de alto riesgo se
vigilarian mds de cerca que aquellas cuyas pruebas den resultados negativos; y

D como método de tamizaje primario para determinar la presencia de lesiones
intraepiteliales escamosas de grado alto en las mujeres de 30 6 35 afios de edad
o mayores. Las mujeres cuyas pruebas de VPH den resultados positivos para los
subtipos de alto riesgo se derivardn para un diagndstico mediante colposcopia o
alguna otra técnica de inspeccién visual(®).

En los paises en desarrollo, las pruebas disponibles probablemente sean demasiado
caras y complejas desde un punto de vista tecnoldgico como para utilizarlas en
forma generalizada. Sin embargo, las investigaciones han demostrado que ofrecen
enormes posibilidades para la identificacion de las displasias de grado alto en las
mujeres de 35 afios de edad o més. Los programas de los paises en desarrollo que
deseen incorporar las pruebas de ADN del VPH a las actividades de prevencion del
céancer cervicouterino, quizas tengan que esperar el desarrollo de pruebas de VPH
mads baratas y faciles de usar fuera de

evaluaciones ulteriores 7.

En un intento por mejorar la aceptabilidad del tamizaje, se estan

mujeres y tenia una sensibilidad suficiente como para justificar

los laboratorios (para la prueba
actualmente disponible, el

examinando varios métodos de autorrecolecciéon de muestras para la procedimiento lleva por lo menos seis
prueba de VPH. Por ejemplo, en un estudio realizado en Canada se horas y para realizarlo es preciso
evaluo la eficacia y la aceptabilidad de la prueba de VPH. En él se contar con bastantes suministros y
comparan las muestras obtenidas por un médico con las muestras equipo de laboratorio). En condiciones
vulvares, vaginales y de orina obtenidas por las propias mujeres. Se ideales, un método de diagnédstico de
determiné que la autorrecoleccion resultaba aceptable para las VPH apropiado para los trabajos sobre

el terreno requeriria muy poco equipo
de apoyo y permitiria lograr la
deteccién del virus a bajo costo, con

exactitud y rapidez. Al mismo tiempo,
los programas de tamizaje en los que se utilice prueba de VPH deben disefiarse
cuidadosamente para lograr un maximo de eficacia en la deteccion de las displasias
de grado alto y, en dltima instancia, reducir la incidencia del céncer cervicouterino
y la mortalidad.

Autorrecoleccion de muestras

Varios estudios indican que hay muy buenas posibilidades de que las mujeres
empleen tampones vaginales o hisopos para obtener, por su propia cuenta, muestras
cervicouterinas aptas para utilizarlas en la prueba de ADN del VPH. Este hecho
tiene consecuencias importantes para los programas de los paises cuyas barreras
culturales y programéticas pueden constituir un obsticulo para la aceptacion de los
procedimientos ginecoldgicos habituales y el acceso de las mujeres a ellos.
Recientemente se realiz6 un estudio en Sudéfrica para evaluar la prueba HC II. Se

Planificacién de programas apropiados para la prevencion del cancer cervicouterino



comprobd que si se utilizaban muestras cervicouterinas obtenidas por las propias
mujeres, la prueba era menos especifica que la prueba convencional de
Papanicolaou pero tan sensible como ésta para detectar lesiones cervicouterinas de
grado alto en mujeres de 35 afios de edad o mas(®). Estos resultados indican que las
muestras obtenidas por autorrecoleccion tienen una sensibilidad adecuada y que
este puede ser un procedimiento satisfactorio y culturalmente aceptable de
obtencion de muestras. Para asegurar una autorrecoleccién eficaz de las muestras
cervicouterinas es preciso organizar programas educativos para asegurar que el
personal de atencién de salud explique correctamente la técnica de recoleccién
optima y que las mujeres la comprendan.

Necesidades de informacién sobre las pruebas de VPH

Para la mayoria de la gente, enterarse que tiene una infeccién de transmision
sexual es motivo de inquietud. Las personas a quienes se les diagnostica una
infeccién de transmision sexual muchas veces desean saber como la contrajeron,
como se puede curar o tratar y como pueden evitar transmitirla a su pareja. Las
mujeres que dan un resultado positivo en la prueba de VPH, algo que en algunas
regiones puede ocurrir a mas de 70% de todas las mujeres en algin momento de su

vida, pueden sentirse muy angustiadas ante la posibilidad de contraer cancer, pese a

que el riesgo de que ello ocurra es muy bajo. Aunque existen tratamientos para las
verrugas genitales causadas por algunos subtipos del VPH, actualmente no hay
curacién o tratamiento para el VPH, la prevencién es muy dificil y no hay manera
de predecir inequivocamente qué mujeres pueden contraer cancer.

El céncer cervicouterino y su vinculacién con la actividad sexual también son
considerados estigmas en muchas partes del mundo. Es probable que las mujeres
tengan atin mads resistencia a realizarse un tamizaje si éste estd asociado con una
prueba de deteccion de enfermedades de transmision sexual. El deseo de evitar
preocupaciones innecesarias a las pacientes puede poner en aprietos al personal de
atencién de salud, que debe adoptar decisiones dificiles sobre el nivel de detalle
con que deben describir la prueba a las mujeres. Algunos proveedores, incluso,
pueden decidir no explicar la vinculacién entre el cancer cervicouterino y el VPH.
Estos temas deben sopesarse con cuidado cuando se analice la posibilidad de poner
en marcha la prueba de ADN del VPH.

Consecuencias en materia de politicas

D Desarrollar estrategias de tamizaje del VPH que permitan identificar la mayor
cantidad posible de mujeres en situacién de riesgo de contraer cancer
cervicouterino y, al mismo tiempo, reducir al minimo el nimero de mujeres que
den un resultado positivo en la prueba de VPH pero tengan muy pocas
posibilidades de desarrollar un céncer de este tipo.

D Asegurar que los sistemas de atencion de salud estén en condiciones de dar
respuesta a las necesidades de los sistemas clinicos, educativos, de orientacién
y de informacién que pueden surgir como resultado de la deteccién del VPH,
las lesiones precancerosas y el cancer cervicouterino.

D Apoyar la investigacion dirigida a desarrollar enfoques sobre la prueba de VPH
cuya utilizacién en los entornos de bajos recursos sea mds viable y permitan al
personal de atencién de salud evaluar el riesgo que corre una mujer de contraer
céncer, teniendo en cuenta diversos factores de riesgo, con inclusién de su
estado seroldgico con respecto al VPH.

D Evaluar las necesidades de informacion y los mensajes de orientacién mas
eficaces para las mujeres en situacion de riesgo de contraer la infeccién por el
VPH y para las mujeres a las que se haya diagnosticado esa infeccion.
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Aspectos
destacados

del tema,

No. 5

Enfoques y técnicas de tratamiento

En la mayoria de los paises desarrollados, la aplicacién de procedimientos
quirdrgicos hospitalarios ha sido desplazada por el uso de procedimientos
ambulatorios menos invasores en el manejo de las afecciones cervicouterinas
preinvasoras. Esto se debe a varios factores, entre los que cabe mencionar la
introduccién de la colposcopia, un mayor conocimiento de la historia natural de las
displasias cervicouterinas y la existencia de técnicas de tratamiento ambulatorio
eficaces y de bajo costo. No obstante, en muchos paises en desarrollo donde se
practica el diagndstico y el tratamiento de estos trastornos, los médicos clinicos
todavia deben recurrir principalmente a los métodos hospitalarios, como la biopsia
por conizacién y la histerectomia, para tratar las displasias(l). Aunque estos
enfoques son apropiados en determinadas circunstancias, pueden tener
complicaciones y efectos colaterales considerables. El uso de los métodos de
tratamiento menos invasores puede reducir al minimo los riesgos para la salud de
la mujer. Ademds, la biopsia por conizacién y la histerectomia son procedimientos
muy caros, que necesitan de una infraestructura importante(2).

Tradicionalmente, para realizar los procedimientos ambulatorios ha sido necesario
utilizar un colposcopio (un dispositivo especial de amplificacion empleado para
inspeccionar el cuello uterino) para la evaluacién previa al tratamiento, a fin de
orientar las biopsias de diagndstico y, en la mayoria de los casos, facilitar el
tratamiento. Sin embargo, los colposcopios generalmente son muy caros (no menos
de 3.000 ddlares de los Estados Unidos), se precisa un adiestramiento exhaustivo
para usarlos y no son facilmente asequibles en muchos paises en desarrollo. La
identificacién y la convalidacion de métodos alternativos a la colposcopia, como el
uso de dispositivos de amplificacion portitiles, pueden facilitar considerablemente
el manejo de las afecciones precancerosas en los entornos de bajos recursos.

¢Qué tipos de lesiones deben ser tratadas?

A medida que han ido avanzando los conocimientos sobre la historia natural del
cancer cervicouterino, y del papel que desempeiia el VPH, la estrategia de
tratamiento mds habitual en la mayoria de los paises desarrollados es tratar s6lo las
lesiones precancerosas de grado alto (NIC II y III) y vigilar a las mujeres que
presentan displasias de grado bajo (NIC I). (véanse los Aspectos destacados del
tema, No. 1, Historia natural del cancer cervicouterino, en la pagina 7). Las
estrategias adoptadas por cada pais dependerdn de los resultados epidemiolégicos
nacionales, la capacidad del pais para tratar o vigilar las mujeres y los aspectos
relativos a los costos. Por ejemplo, cuando es poco probable que las pacientes
regresen para realizarse los exdmenes de seguimiento (quizds, en razén de que
viven muy lejos del establecimiento de atencién de salud), puede ser indicado
tratar las displasias leves en las mujeres mayores.

Técnicas de tratamiento apropiadas

Pueden emplearse procedimientos ambulatorios relativamente sencillos para
destruir o extraer el tejido precanceroso. El tratamiento que se use dependerd de la
gravedad, el tamafo y la ubicacion de la lesion.

Los métodos de ablacién, que destruyen el tejido anormal, comprenden la crioterapia,
la criocoagulacidn, la vaporizacién por ldser y la electrocirugia (cauterizacion). De
éstos, la crioterapia, en la que se emplea una sonda de baja temperatura para congelar
las células anormales, y no necesita usar electricidad, puede ser sumamente practico
en los entornos de bajos recursos debido a su sencillez y bajo costo. Su eficacia en el
tratamiento de las displasias de grado alto es de 80% a 90% ).
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Los métodos de tratamiento por ablacion tienen la ventaja de que permiten obtener
muestras de tejidos para realizar un diagndstico histopatoldgico (si es accesible), y
de este modo reducen las posibilidades de que un cancer invasor pase
desapercibido. Un método ambulatorio comun de ablacién es el procedimiento de
reseccion mediante asa electroquirdrgica (LEEP), a veces conocido como reseccion
con asa grande de la zona de transicion. En este procedimiento se emplea un
alambre fino, por el que se hace circular electricidad, con el objeto de eliminar toda
la zona de transicion. Para realizar la reseccion mediante asa electroquirdrgica
también se necesita el equipo bdsico siguiente: camillas quirdrgicas, espéculos,
fuentes de iluminacidn, equipo de esterilizacion, extractores de humo y
antibidticos. La eficacia de este método para el tratamiento de las displasias de
grado alto es de 90% a 95%, pero es mds caro que la crioterapia en lo que se
refiere al equipamiento y tiene mas efectos colaterales (véase el cuadro 3). Como
minimo, la resecciéon mediante asa electroquirtrgica —-LEEP- podria realizarse en
los centros de derivacion, mientras que la crioterapia podria utilizarse en forma
mds generalizada en los lugares periféricos().

Cuadro 3. Dos alternativas de tratamiento ambulatorio de las
displasias y del carcinoma in situ*

Crioterapia Reseccion mediante asa

electroquirurgica
Eficacia 80% a 90% 90% a 95%
Posibles efectos colaterales Flujo acuoso, infeccion Hemorragia, infeccion
Anestesia No Si
Obtencién de muestras de tejido No Si
Necesidad de electricidad No Si
Costo Relativamente bajo Relativamente alto

Fuente: Bishop y otros, 1995 (2).

* La alternativa de tratamiento utilizada depende del tamario, la gravedad y la ubicacion de la
lesion. La crioterapia no es apropiada para las lesiones cuya superficie no pueda ser abarcada
totalmente por la circunferencia de la sonda o que no sean totalmente visibles en el exocérvix
porque se han extendido al conducto endocervical.

Para lograr mds seguridad y eficacia en el tratamiento, es ttil contar con personal
muy competente y emplear la colposcopia para guiar el procedimiento. Como todas
las técnicas de tratamiento de las displasias tienen tasas de recidiva de hasta 10%,
se recomienda realizar un seguimiento posterior al tratamiento cada tres o seis
meses, durante un afio, y luego todos los afios. Sin embargo, algunos clinicos
consideran que son aceptables intervalos de seguimiento mds prolongados.

Se estd investigando un enfoque denominado “examen colposcdpico y tratamiento
inmediato” (“ver y tratar”) para manejar las lesiones preinvasoras como forma de
reducir al minimo el nimero de visitas que debe realizar una mujer a un centro de
atencion de salud. En su versidn inicial, este enfoque comprendia los pasos
siguientes: realizacién de una prueba de Papanicolaou; derivacion de la paciente;
“examen” con un colposcopio; “tratamiento inmediato” por reseccién mediante asa
electroquirdrgica (LEEP). Luego se analizaba la muestra histoldgica para asegurar
un diagndstico exacto y un tratamiento apropiado. El protocolo se estd usando en
algunos lugares de Canadd, los Estados Unidos, Europa, y en otros.

Algunos programas han comenzado a adoptar un enfoque modificado del “examen
colposcépico y tratamiento inmediato” para el manejo de las lesiones preinvasoras.
En este caso se realiza una inspeccién visual con dcido acético (IVA) para resaltar
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las lesiones presuntamente precancerosas (pero no confirmadas mediante una
prueba de diagndstico) y tratarlas de inmediato utilizando la crioterapia o la
reseccion mediante asa electroquirdrgica. En el enfoque modificado del “examen
colposcdpico y tratamiento inmediato” se eliminan el diagndstico habitual
mediante colposcopia y biopsia, evitando de este modo el tiempo de espera de los
resultados de la biopsia de diagndstico antes de proceder al tratamiento y
reduciendo el nimero de visitas que debe hacer la paciente para recibir una
atencion adecuadaG, 4 5).

Se estdn examinando otras variantes del enfoque modificado del “examen
colposcdpico y tratamiento inmediato”. Por ejemplo, en Kenya y el Peru se esta
evaluando un protocolo de “examen y tratamiento inmediato” que incluye el uso de
la inspeccién visual con 4cido acético para el realizar el tamizaje primario. Las
pacientes que presenten lesiones sospechosas se derivan para realizarles una
inspeccién visual con amplificacion y tratarlas de inmediato, si fuese necesario.

El enfoque modificado del “examen colposcépico y tratamiento inmediato” para
identificar y tratar a las mujeres con lesiones precancerosas parece promisorio,
pero sigue siendo polémico porque la probabilidad de que las mujeres reciban un
tratamiento innecesario es muy elevada.

Tratamiento del cancer invasor

Como minimo, los programas de prevencién del cancer cervicouterino deben
contar con algin tratamiento quirdrgico, como la biopsia por conificacién o la
histerectomia, para los casos de cancer en sus estadios iniciales. La cirugia
extendida del dtero y la radiacién pueden curar las enfermedades que se han
propagado més allad del cuello uterino, aunque en los estadios més avanzados las
probabilidades de éxito son menores. Ademds, es preciso poder ofrecer cuidados
paliativos a las mujeres cuyo cancer no puede tratarse (véanse los Aspectos
destacados del tema, No. 7, Cuidados paliativos en el cancer cervicouterino
avanzado, pag. 31).

Consecuencias en materia de politicas

Los planificadores de los programas de prevencidn de cdncer cervicouterino deben
analizar los siguientes temas relativos al tratamiento:

Utilizar, en la medida de lo posible, técnicas de tratamiento ambulatorio.

D Ampliar el acceso a los servicios de tratamiento adoptando las medidas
siguientes:

- Lograr que la crioterapia est€ disponible en el plano local, asegurando al
mismo tiempo que pueda practicarse la reseccién mediante asa electroquirtir-

gica—LEEP- en los centros de derivacion nacionales o regionales;

- Ampliar las normas de modo que el personal no médico pueda realizar los pro-
cedimientos de tratamiento ambulatorio, como la crioterapia.

D Tratar solamente las displasias de grado alto o graves, en vez de hacerlo con
todas, pues en la mayoria de las displasias de grado bajo se produce una
regresion espontdnea.

D Apoyar las investigaciones dirigidas a examinar protocolos de tratamiento y
métodos alternativos para que pueda reducirse el nimero de visitas necesarias
para el tamizaje, el diagndstico, el tratamiento y el seguimiento.

D Apoyar las investigaciones dirigidas a examinar las repercusiones clinicas y
éticas de los tratamientos innecesarios que, seguramente, serdn inevitables si se
aplican enfoques de “examen colposcdpico y tratamiento inmediato”.
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D Oftrecer servicios de cuidados paliativos en los sistemas de atencion primaria de
salud (véanse los Aspectos destacados del tema, No. 7, Cuidados paliativos en
el cancer cervicouterino avanzado, pag. 31).
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