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Concurre una madre con su hija de 12 anos y pregunta :

a) Si se puede vacunar con la vacuna de VPH, ya que el ano
pasado no se la dio, y si no es mejor estudiarla primero. Y
quiere saber porqué se tiene que vacunar.

b) A su vez tiene un hermano mellizo y quiere saber si tambiéen
se la puede dar a él, y que vacuna se utiliza en los 2 casos.

c) Tambieén comenta que después de su embarazo gemelar
tuvo una lesion en cuello de utero que requirio estudios y
esta en seguimiento y pregunta si ella tambien puede recibir
la vacuna como tratamiento de su lesion.



Adguisicion de la Infeccion por HPV

La infeccion genital con VPH oncogénicos es una de las
infecciones mas facilmente transmitidas.

La adquisicion de la infeccion es por el mero contacto piel—piel.
(no requiere penetracion).

~ 50% de las mujeres con vida sexual activa se infectaran con
VPH oncogénico en algun momento, generalmente, luego del
Iniciada de su vida sexual.

Los preservativos reducen el riesgo pero no son totalmente
efectivos.

Cualquiera con una vida sexual activa tiene riesgo de infectarse
con VPH oncogénico.



Se estima que en 2050 podrian llegar a
diagnosticarse mas de 1 millén de casos cada ano
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INCIDENCIA DE CANCER DE CUELLO DE UTERO EN
MUJERES DE 15 A 44 ANOS EN ARGENTINA

Figure 5: Age-specific cervical cancer incidence compared to
age-specific incidence of other cancers among women 15-44
years of age in Argentina
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Data sources:
IARC, Globocan 2008. Age-specific data from GLOBOCAMN 2008 were obtained from IARC, personal communication.
For specific estimation methodology refer to http://globocan.iarc.friDataSource _and_methods.asp.



MORTALIDAD DE CCU EN MUJERES ARGENTINAS ENTRE
15 A 44 ANOS

Figure 12: Age-specific mortality rates of cervical cancer com-
pared to age-specific mortality rates of other cancers among
women 15-44 years of age in Argentina
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Data sources:

IARC, Globocan 2008, Age-specific data from GLOBOCAMN 2008 were obtained from ARG, personal communication.
For specific estimation methodology refer to http://globocan.iarc.fr/DataSource_and_methods.asp.



LA UNION ESCAMO-COLUMNAR
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HISTORIA NATURAL DE LA ENFERMEDAD
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RIESGO ACUMULADO DE ADQUIRIR EL VPH DURANTE
LOS 5 ANOS SIGUIENTES AL INICIO SEXUAL
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Edad Promedio de IRS en Argentina: 15 anos 6 meses

Adaptado de Collins S, et al. Br J Obstet Gynaecol 2002; 109:96-98
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¢Como se transmite el HPV?

Contacto Sexual
Relaciones sexuales?
Genital—genital, manual—genital, oral—genital*~*

El uso de preservativos puede ayudar a reducir el riesgo, pero no otorga proteccic
total®

Vias no sexuales
Madre a recién nacido (transmision vertical)®
Fomites (g], guantes guirdrgicos, pinzas de biopsia)”*®

Hipatesis que no estan bien documentadas
La mayoria de los infectados desconoce su infeccion’

7 de cada 10 mujeres se infectaran por VPH durante su vida
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World Health Organization (WHO) Position Paper on HPV Vaccines

WHO RECOMMENDATIONS:
“USE OF HPV VACCINES IN NATIONAL IMMUNIZATION PROGRAMMES

La Organizacion Mundial de la Salud reconoce |la importancia del Cancer Cervical y otras
enfermedades relacionadas al HPV como problemas de la salud a nivel global.

Recomienda que la vacunacion de rutina contra el HPV deberia ser incluida en los
programas nacionales de vacunacion proveyendo que :

1. Prevencion del Cancer Cervical y/u otras enfermedades relacionadas al HPV
constituyen una prioridad en la Salud Publica

2. La introduccion de la vacuna es posible de programar
3. La financiacion sostenida puede ser asegurada

4. La costo-efectividad de las estrategias de vacunacion deben considerarse para cada pais o
region
Waorld Health Organization. Weekly Epidemiological Record. 2009; 84 (15: 117132}



LA MEJOR ESTRATEGIA DE PREVENCION DEL CANCER DE
CUELLO UTERINO

Vacunacion Deteccion por Papanicolaou

La , combinada con la , reducira de
forma significativa la incidencia del cancer cérvico-uterino y las
necesidades de seguimiento o tratamiento de citologias
anormales.



PAISES CON VACUNACION UNIVERSAL CONTRA VPH
LAS AMERICAS, HASTA ABRIL DE 2013

Canada (2007-2009)

Departamentos franceses (2007)
USA (2006) Territorios britanicos (2008)
Municipios holandeses (2009)

México (2012) Trinidad y Tobago (febrero 2013)

Panama (2008) Suriname (octubre 2013)
Colombia (2012)

Peru (2011)

En paréntesis, afio de inicio de Paraguay (marzo 2013)

vacunacion universal Argentina (201]_)




Composicion

VLP: VPH 16, VPH 18
(20, 20 ug)

500 pg Al(OH),

50 pg MPL®

VLP: VPH 6, VPH 11, VPH 16, VPH 18
(20, 40, 40, 20 pg)

225 ug Al(PO,)

Tecnologia VLP

Celula de vector Baculovirus

Levadura Saccaromyces cereviciae

Adyuvante AS04 AASS
500 pg de hidroxido de aluminio mas 50 ug de 225 ug de sulfato de hydroxifosfato amorfo de aluminio
Monofosforilo 3 deacilado 4' lipido A

Objetivo Mujeres a partir de los 9 afnos A partir de los 9 afios (hombres y mujeres)

Administracion

0, 1, 6 meses |.M.

0, 2, 6 meses |.M.

Duracién de inmunidad

Mas de 9 afios

Mas de 9 anos

Tolerancia Efectos leves y moderados en sitios de inyeccién Efectos leves y moderados en sitios de inyeccion
Fase I/l Prevenir CIN por VPH 16 y18 (Eficacia 96,7%). Prevenir CIN por VPH 6,11,16 y 18 (eficacia 95,6%)
Prevenir CIN 2/3 o AIS por 16 y 18(eficacia 99,%) Prevenir CIN 2, 3 6 AIS por 6,11 16 y 18 (eficacia
Proteccion contra infeccion incidental con VPH 45 ,31y | 98,2)
33 Prevenir VIN , (Ca vulvar) por 16 y 18 (Eficacia 100%)
Prevenir ValN-, (Ca Vaginal), por 16 y 18(Eficacia
100%)
Prevenir Condilomas por VPH 6,11,16 y 18 (Eficacia
99%)
Indicacion Cancer cervical Cancer cervical +Verrugas genitales







INDICACION EN HOMBRES
APROBACION EN 73 PAISES

Europa:
Norte America: 27 EU Member States Belarus
Bosnia Croatia
USA** Georgia Iceland
Canada** Kazakhstan Kyrgyzstan
Mexico Liechtenstein Macedonia
Montenegro Norway
Russia 3 Serbia
Switzerland Turkey
/| Ukraine Uzbekistan
F RuSsia

by

Sud America:

Argentina | L '
Ecuador 10
Brazil W, % ]
Panama** I l."I b Asia:
Costa Rica** 5 I'- Philippines
El Salvador** X S, pp.
Honduras** ' l._II ealaysi
. B Macau
poprifiginficp A Australia®*
Nicaragua** 1 I'I |_I New Zealand**
y Medio Oriente & | L Hong Kong
Chile** 2 % 1 -
e Africa: ! i Singapore**
Columbia** [ Taiwan (16-26)
Israel (16-26) Thailand
1 Lebanon** Korea
L8

*Indicaciones basadas en datos del protocolol
**Incluye cancer analy indicacion AIN



RECOMENDACIONES DE LA ASOCIACION AMERICANA DE PEDIATRIA
PARA LA APLICACION DE ESTAS DOS VACUNAS (1 DE MARZO 2012):

Ninas entre los 11 y los 12 afnos deben ser inmunizadas de
rutina con 3 dosis de VPH4 o VPH2, administradas
iIntramuscularmente a los 0, 1 a 2 meses, y 6 meses. Las
vacunas se pueden administrar a partir de los 9 anos, a
discrecion del medico tratante.

Ninas y mujeres entre los 13 y los 26 anos de edad que no
han sido inmunizadas previamente o que no han completado
el esquema completo de vacunacion deberian completar las
dosis.

Nifios entre los 11 y 12 anos deberian inmunizarse de rutina
con 3 dosis de VPH4, administradas intramuscularmente a
los 0, 1 a 2, y 6 meses. La vacuna se puede administrar a
partir de los 9 afnos, a discrecion del meédico tratante.



RECOMENDACIONES DE LA ASOCIACION AMERICANA DE PEDIATRIA
PARA LA APLICACION DE ESTAS DOS VACUNAS (1 DE MARZO 2012):

Todos los ninos y hombres entre los 13 y 21 anos de edad,
gue no hayan sido inmunizados previamente o que no han
completado el esquema completo de vacunacion deberian
recibir la vacuna VPH4.

Hombres entre los 22 y los 26 afios de edad que no han
sido inmunizados previamente o que no han completado las
dosis pueden recibir la vacuna VPH4. Modelos de costo-
beneficio justifican recomendaciones mas fuertes en este
grupo etario.

Se deben realizar esfuerzos especiales para inmunizar a
hombres que tienen relaciones sexuales con hombres,
hasta la edad de 26 afios que no han sido inmunizados
previamente o que no han completado las dosis.



RECOMENDACIONES DE LA ASOCIACION AMERICANA DE
PEDIATRIA PARA LA APLICACION DE ESTAS DOS VACUNAS (1 DE
MARZO 2012):

Actividad sexual previa no es una contraindicacion para
la iInmunizacion contra VPH o para completar el
esquema de dosis. Pacientes infectados con 1 serotipo
de VPH todavia podrian obtener beneficio de proteccion
contra alguno de los otros serotipos presentes en la
vacuna. Pruebas para identificar exposicion previa al
VPH no son recomendables. La vacuna se puede
administrar cuando una mujer presenta un examen de
Papanicolaou anormal o equivocado. No se conoce
ningun efecto terapeutico (como si profilactico) benefico
de la aplicacion de la vacuna.

Personas infectadas con VIH de ambos sexos, desde
los 9 hasta los 26 afnos de edad, que no han sido
Inmunizados previamente o que no han completado el
esquema completo de vacunacion deben recibir o
completar sus esquemas con VPH4.



VACUNA CONTRA EL VIRUS
DEL PAPILOMA HUMANO (VPH)
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COBERTURA VPH COHORTE 2000 - 2001
DATOS ACTUALIZADOS AL 2 DE MAYO DE 2013
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ESTRATEGIAS PARA MEJORAR LA
VACUNACION EN EL ADOLESCENTE

Utilizar toda visita del paciente como oportunidad para verificar el
certificado de vacunacion y ofrecer las vacunas (esencial para hepatitis B
y VPH).

Recomendaciones del proveedor de la vacuna para incrementar la
aceptacion por parte del adolescente.

Utilizar registros electronicos para establecer recordatorios de necesidad
de vacunacion.

Comunicacion a través de adolescentes amistosos.
Utilizar tiempos de visita solo para el tema inmunizaciones.

Estrategias entre el area de salud y escolar para incrementar las
coberturas vaccinales.

Estrategias del sistema de salud (vacuna como requerimiento escolar).

Recursos publicos para la vacunacion del adolescente.



Concurre una madre con su hija de 12 anos y pregunta :

a) Si se puede vacunar con la vacuna de VPH, ya que el ano
pasado no se la dio, y si no es mejor estudiarla primero. Y
quiere saber porqué se tiene que vacunar.

b) A su vez tiene un hermano mellizo y quiere saber si tambiéen
se la puede dar a él, y que vacuna se utiliza en los 2 casos.

c) Tambieén comenta que después de su embarazo gemelar
tuvo una lesion en cuello de utero que requirio estudios y
esta en seguimiento y pregunta si ella tambien puede recibir
la vacuna como tratamiento de su lesion.






VPH FUTUROS PARADIGMAS

Las indicaciones para la vacunacién VPH vy, en cierta medida, para el
cribado del VPH, estan autolimitadas por algunos de los primeros re-
sultados. Hoy, deben reconsiderarse al menos tres grandes paradigmas:

Solo mujeres: ] VPH fue reconocido primero como causa del cancer de
cuello uterino y este hecho se convirtid en el foco de todos los esfuerzos

preventivos posteriores. Sin embargo, desde entonces la investigacion ha
identificadeo los mismaos tipas del VPH, scobre todo el VPH-16, como causa
subyacente de una fraccién importante de los cdnceres del tracto genital
de ambos sexos y, mds recientemente, de una parte importante de los
canceres de la cavidad oral y orofaringe. Los andlisis de tendencias tempo-
rales sugieren que los dltimos van al alza, afectan a individuos j&venes de
ambos sexos, no estan relacionados con el consume de alcohol o tabaco
Y, numéricamente, pueden llegar a ser atn mads frecuentes que el cancer de
cuello uterino en pafses con tasas de cobertura del cribado significativas.



VPH FUTUROS PARADIGMAS

Solo el cuello uterino: el desarrollo de tecnologias de deteccidn del VPH
v nuevas evidencias etioldgicas hacen que también estén creciendo las
oportunidades para ampliar las opciones de cribado. El cancer de ano,
por ejemplo, es una patologia relativamente comin en determinados

grupos sociales, sobre todo los individuos positivos para el virus de la
inmunodeficiencia humana (VIH) v hombres que mantienen relaciones

sexuales con otros hombres. Los primeros ensayos va han aportado algu-
nos indicios de que el cribado anal mediante citologia o mediante prueba

de deteccitn del VPH podria conducir a beneficios para estos grupos de

alto riesgo y los ensayos de vacunacion han reportado una reduccion
cignificativa de lesiones precancerosas anales. Una identificacién mas

precisa de los precursores de todos los cdnceres relacionados con el
VPH podria llevar a ampliar las oportunidades conferidas por el cribado
en poblaciones definidas asf como las indicaciones para la vacunacién
de ambos sex0s.



VPH FUTUROS PARADIGMAS

Solo adolescentes: las edades diana para la vacunacidn albarcan uan
amplic abanico de altermativas nacionales v tienen una base cientilica
limitada. De esta manera, aungue todos los organismos reguladores
reconocen Ccomo prioritaria la vacunacidn de nifias antes del inicio de
su actividad sexuaal, s6lo en Europa la edad masima recomendada para
la vacunacidn oscila entre cohortes tnicas menores de 14 anos (Espana
v NMomega) pasando por los 18 anos (Reino Unido o Bé&lgica), 22 anos
(Francia) v 2¢ anos (algunas regiones de [talia v Grecia). Resulta adn mas
notorno gque una campana nacional, pdblica, de dos anos, bien organizada
v de alcance nacional llevada a cabo en Aaastralia, estimS que la colbbertura
nacional de la vacunacidn es del 70% de las mujeres hasta los 26 anos
de edad. En el intervalo de cuatro anos después de la introduccidSn de la
vacuna, =l uso de la vacuna cuadrnvalente (Gardasil®, Merck & Co_, Inc_, NTJ,
EEUL) (incluyendo los VPHsS-6, ~11, ~16 v ~18) resultd en la desaparicidon
casi total de verrugas genitales tanto en las mujeres como en los hombres
(Mo vacunados). Asimismo, va se ha reportado una reduccidn significativa
de neoplasias intraepiteliales cervicales de grado 2 o superior (CIMN2Z2+ ).

La comprensicon del potencial cancerigeno del tabaguismo llevd al de-
sarrollo de opciones preventivas no s46lo para el cancer de pulmdn sino
tambien para al menos otros 10 canceres relacionados con el tabaguismo.
Del mismo modo, la comprensidn de la etiologia v de la historia natural
de todos los canceres relacionados con el WVPH tiene el potencial de
abrir opciones innovadoras para la prevencidn del cancer. Se avecinan
tiempos fascinantes para la imvesticacion epidemioldgica v preventiva.

F. Xavier Bosch
Editcr, HPYW TODASN






