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RESUMEN

La causa fundamental del cancer cervical es la infeccion por el virus del papiloma
humano de alto riesgo. Se requieren cofactores de infeccién para el desarrollo de
lesiones precursoras del cancer cervicouterino. En el Programa Nacional Cubano
para la deteccidén precoz de este tipo de cancer esta estandarizada la pesquisa
mediante la citologia organica de Papanicolau, método que depende de la
observacion de células anormales, que suelen aparecer afios después de la
infeccion. Con el objetivo de evaluar el impacto de la introduccién de esta prueba
en mujeres cubanas con citologia negativa, al identificar genotipos de alto riesgo y
lesiones cervicales asociadas, se realizé un estudio transversal en 300 mujeres
con genotipificacion (tipos 16, 18 y otros de alto riesgo). Los casos positivos
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fueron referidos a colposcopia y biopsia. La prueba en Villa Clara identificd
lesiones significativas no detectadas por citologia, lo que respald6 su integracion
en programas de cribado.

DeCS: neoplasias; infeccion; factores de riesgo; mujeres.

ABTRACT

The underlying cause of cervical cancer is infection by the high-risk human
papillomavirus. Infection cofactors are required for the development of precursor
lesions of cervical cancer. Screening by means of organic Pap smear cytology is
standardized in the Cuban National Program for the early detection of this type of
cancer; it is a method that depends on the observation of abnormal cells which
usually appear years after infection. A cross-sectional study was conducted in 300
women with genotyping (16, 18 and other high-risk types) in order to evaluate the
impact of the introduction of this test in Cuban women with negative cytology
through the identification of high-risk genotypes and associated cervical lesions.
Positive cases were referred to colposcopy and biopsy. The test in Villa Clara
allowed us the identification of significant lesions not detected by cytology which
supported its integration into screening programs.

DeCS: neoplasms; infection; risk factors; women.
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En el afio 2020, el nimero de nuevos casos de cancer cervicouterino a nivel
mundial aumenté a 16,8 millones. Para el 2030, se espera un aumento de nuevos
casos de cancer a 27 millones, con 17 millones de muertes. La tasa de mortalidad
en Cuba, aumentd los afios 2003, 2006, 2009, 2011, pero, del 2014 al 2016
fallecieron entre 350 y 450 mujeres para tasas de 8,4; 8,5y 8,7 por 100 000,
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respectivamente. Por su parte, entre 2017 y 2021 murieron 500 y 539 para tasas
de mortalidad de 9,4 y 9,7 por 100 000.®

El virus del papiloma humano (VPH) genital se propaga a través del contacto
sexual y cutdneo genital. La mayoria de las mujeres estan expuestas a este y se
infectan luego de su primera relacion sexual. La prevalencia alcanza su punto
maximo unos afos después de la edad media del inicio de las relaciones
sexuales.® La mayoria (>90 %) de las infecciones de VPH son pasajeras y se
vuelven indetectables al cabo de 1-2 afios.®

La persistencia del VPH 16, predice el desarrollo futuro de neoplasia cervical
intraepitelial (NIC 3).®® Los genotipos 16 y 18 del VPH han sido implicados en
mas del 70 % de los casos de cancer cervicouterino, lo que llega a un 99,7 % en
casos de epitelio escamoso.’ Aln con citologia normal, las mujeres con infeccién
por VPH 16/18 tienen un aumento del riesgo de 27 % y 19 %, respectivamente, de
desarrollar lesiones precursoras de cancer cervicouterino.®9

El cancer cervical sigue siendo un desafio de la salud publica en Cuba, donde el
Papanicolaou es la principal herramienta de cribado. Sin embargo, los falsos
negativos citolégicos pueden retrasar diagndésticos. La prueba de VPH de alto
riesgo  (VPH-AR) ofrece mayor sensibilidad al tamizaje por citologia
(Papanicolaou). El test de deteccidén del VPH detecta la presencia de genotipos de
alto riesgo antes de que se produzcan cambios celulares, lo que permite un
diagndstico precoz, identifica genotipos de alto riesgo responsables del 70% del
cancer cervicouterino, de ahi que se recomienda realizarlo cada cinco afios pues
reduce la frecuencia de pruebas y mejora la adherencia al cribado, un resultado
negativo asegura mayor seguridad de bajo riesgo a largo plazo y su
implementacion como pesquisa primaria, reduce hasta un 60 a 70 % la incidencia
de céncer cervicouterino respecto al Papanicolau.

Un resultado negativo de una prueba de VPH es mejor predictor de ausencia de

enfermedad a largo plazo comparado con una prueba de citologia negativa.®"
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Las pruebas de ADN del VPH predicen la enfermedad futura de manera mas
exacta que los métodos citologicos, todos los diagnosticos de NIC 3 son positivos
para uno o méas genotipos del VPH.®59

Este estudio registra la primera experiencia cubana con genotipificaciéon de VPH-
AR en mujeres con citologia negativa, lo que revela hallazgos clinicos
accionables. La provincia de Villa Clara resulto seleccionada para el estudio inicial
de incorporacion del test de VPH en mujeres con citologias negativas. Esto
permitio realizar un estudio transversal (2021-2023), donde participaron 300
mujeres de 25-65 afios con citologia negativa. Se realizd genotipificacién por
PCR para 14 tipos de VPH-AR (16, 18 y 12 adicionales). Los casos VPH positivos
fueron evaluados con colposcopia y biopsia dirigida; aprobado por el Comité de
Etica de la maternidad provincial y con consentimiento informado obtenido. Los
principales resultados obtenidos para, positividad de VPH: 174/300 (58 %)
positivas; VPH16: 28/184 (15,21 %); VPH18: 18/184 (9,78 %), y otros genotipos:
126/184 (68,47 %). Hallazgos histopatolégicos (n=184): NIC1: 30 (16,30 %);
NIC2/3: 32 (17,39 %); carcinoma in situ: 9 (4,89 %) y carcinoma microinfiltrante: 2
(1,08 %). Riesgo por genotipo: VPH16/18 representaron el 65 % de las lesiones
de alto grado. Aun cuando la mayoria de las mujeres positivas resultaron a otros
genotipos, la mayor cantidad de lesiones encontradas fue en las positivas a
VPH16/18.

Este estudio evidencia las limitaciones de depender Unicamente de la citologia en
Cuba, ya que la prueba de VPH detect6 lesiones avanzadas en el 13,57 % de las
VPH+ (NIC3+). La alta prevalencia de VPH16/18 coincide con tendencias
globales, lo que subraya su potencial oncogénico. Comparado con estudios
regionales (ej. 40 % de positividad para VPH-AR en Brasil), la tasa del 61,3 % en
Cuba sugiere una mayor circulacién de VPH-AR, posiblemente por brechas en el
cribado o factores demogréaficos.

La prueba de VPH mejora la deteccion temprana de lesiones precancerigenas,
clave para reducir la mortalidad por cancer cervical. Cuba deberia incorporar el
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cribado de VPH-AR como estrategia primaria, y priorizar la genotipificacion de
VPH16/18.G:19

Con las limitaciones de un disefio unicéntrico y falta de datos de seguimiento,
futuros estudios deben evaluar resultados a largo plazo y costo-efectividad. Ya se
esta protocolizando extender la prueba de VPH en el programa nacional cubano
de prevencion del cancer cervicouterino.

La integracion de la prueba de VPH en el cribado identifico lesiones de alto grado
no detectadas por citologia, para lo cual se aboga por reformas en las politicas
publicas. La expansion de la genotipificacion de este virus, junto a la vacunacion y

educacién, podria transformar la prevencion del cancer cervical en Cuba.
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