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RESUMEN/ PALABRAS CLAVE

El Virus del Papiloma Humano (VPH) provoca la infeccién de transmision sexual mas frecuente
en el mundo y es un importante factor de riesgo de cancer. Las vacunas contra el VPH son
fundamentales para su prevencién, junto con la prueba de VPH y la deteccion precoz del cancer
cervical. Las vacunas contra el VPH han demostrado alta inmunogenicidad y eficacia protectora,
especialmente en poblaciones jévenes. Estudios postautorizacién han confirmado su efectividad
en la reduccién de la infeccién por VPH y lesiones cervicales. Evaluadas en ensayos clinicos, las
vacunas se consideran seguras, con efectos adversos leves y transitorios. El analisis de coste-
beneficio demuestra que una sola dosis de vacuna contra el VPH podria ser tan beneficiosa como
dos dosis, simplificando la administracién y reduciendo costos. Una dosis puede ser rentable en
adolescentes considerando beneficios adicionales contra diferentes tipos de cancer por VPH o
precios mas bajos de vacunas, que mejoran su rentabilidad.

Palabras clave: Virus del Papiloma Humano; Vacunas contra Papillomavirus; Analisis de
Costo-Efectividad, Analisis Costo Beneficio.

ABSTRACT/ KEYWORDS

Human Papillomavirus (HPV) is the most common sexually transmitted infection worldwide and
a significant risk factor for cancer. HPV vaccines are crucial for its prevention, along with HPV
testing and early detection of cervical cancer. HPV vaccines have shown high immunogenicity
and protective efficacy, especially in young populations. Post-authorization studies have
confirmed their effectiveness in reducing HPV infection and cervical lesions. Evaluated in clinical
trials, vaccines are considered safe, with mild and transient adverse effects. Cost-benefit analysis
demonstrates that a single dose of HPV vaccine could be as beneficial as two doses, simplifying
administration and reducing costs. A single dose may be cost-effective in adolescents
considering additional benefits against various HPV-related cancers or lower vaccine prices,
which enhance its cost-effectiveness.

Keywords: Human papillomavirus; Papillomavirus Vaccines; Cost-Effectiveness Analysis; Cost-
Benefit Analysis.



INTRODUCCION

El cdncer de cérvix o cancer de cuello uterino (CCU) es un tumor de crecimiento lento
relacionado con el virus del papiloma humano (VPH). Es el cuarto mas frecuente en mujeres a
nivel mundial, suponiendo el 7,5% de la mortalidad por cancer sexo femenino. En Espafia la
incidencia es de las mas bajas de Europa, pero es la 102 causa de cancer entre las mujeres
espafolas, y la segunda mas frecuente en mujeres de 15 a 44 afios (Ayala Luna y Delgado Nicol3s,
2023).

El VPH se puede detectar en practicamente el 100% de los CCU, pero también se relaciona con
tumores en otras localizaciones. Aparecen en el 70% de cdncer de vagina, 43% de cancer de
vulva, 88% de cancer anal y 50% de cancer de pene. Recientemente se le atribuye el 25,6% del
cancer orofaringeo (Ayala Luna y Delgado Nicolas, 2023).

Pese a sumortalidad en este grupo, aunque la prevalencia es particularmente alta en las mujeres
mas jévenes, la mayoria de las infecciones son transitorias y se resuelven de forma espontanea
en un periodo de 8 a 24 meses. En un estudio realizado en Espafa, la prevalencia de infeccion
cervical por VPH en mujeres de 18 a 65 afios fue del 14,3%, y del 28,8% en el grupo de 18 a 25
afios (Ayala Luna y Delgado Nicolds, 2023).

Las principales organizaciones de salud de todo el mundo apoyan el uso de las vacunas frente al
VPH. Tanto los ensayos clinicos realizados como el seguimiento postcomercializacién, con mas
de 170 millones de dosis administradas mediante los programas nacionales de vacunacion,
permiten confirmar la seguridad de estas vacunas y su adecuado balance beneficio/riesgo. La
OMS respalda el buen perfil de seguridad y su recomendacién tras revisar todos los datos
existentes (Borras Lopez et al., 2022).

La vacunacion universal podria prevenir entre el 70% y el 90% de las enfermedades relacionadas
con el VPH, pero la cobertura sigue siendo baja en muchos paises, especialmente los de menores
ingresos. Para mejorar cobertura vacunal, la estrategia se centraria en un suministro suficiente
de vacunas contra el VPH asequibles, su introduccién en paises que aln no la hayan adoptado y
una mayor calidad y cobertura en su administracidn (Rosettie et al. 2021).

Dado el gran potencial para eliminar el cancer de cuello uterino con la vacunacién contra el VPH
junto con la deteccidn y el tratamiento del cdncer de cuello uterino, estas vacunas son una
prioridad de salud mundial (Rosettie et al. 2021). Las enfermeras somos profesionales
protagonistas en la prevencién de los canceres por VPH por nuestro papel independiente en
educacion sexual, administracidn de vacunas contra el VPH de acuerdo a calendario vacunas y
realizacion de pruebas de deteccién temprana, como la citologia. Nuestra capacitacion y
atencién cercana son esenciales para alcanzar objetivos de salud mundial y reducir la carga de
esta enfermedad, de ahi la motivacidn para realizar la presente monografia.

Objetivos
Los objetivos del presente Trabajo Fin de Grado fueron:

- Explicar la infeccidn por VPH, su prevencién con vacunas y métodos de deteccion
temprana para reducir el riesgo de cancer.

- Describir las caracteristicas y propiedades de las vacunas contra el VPH.

- Analizar la rentabilidad de la vacunacion contra el VPH, considerando el beneficio en
prevencion de cancer y su coste econémico.

Esta monografia consta de introduccidén, tres capitulos y conclusiones. Tras la necesaria
introduccion al tema objeto de estudio y dentro de esta, se detalla cdmo se llevd a cabo el
método de revision. En el primer capitulo se explica la relacién entre la infeccidn por VPH con el
cancer y sus estrategias de prevencién primaria y deteccidn precoz. El segundo capitulo trata



sobre las vacunas disponibles para prevenir el VPH y sus caracteristicas y propiedades. En el
tercer capitulo se analizan estudios internacionales y en nuestro pais sobre evaluacion de costes
de la vacunacioén. Finalmente, se concluye destacando los hallazgos mas relevantes.

Metodologia de trabajo

Para la realizacién de esta monografia, se efectud una localizacion de referencias bibliograficas
a través de una busqueda realizada hasta el mes de abril de 2024, en la base de datos Pubmed.

Se utilizé para la estrategia de busqueda descriptores recogidos en el tesauro de la National
Library of Medicine de Estados Unidos (MeSH, Medical Subject Headings) y de la Biblioteca
Virtual de Salud (DeCS, Descriptores en Ciencias de la Salud). Se efectuaron diferentes
combinaciones utilizando el operador booleano “AND”, aplicando limites en la estrategia de
busqueda: busqueda 5 afios atras, en inglés y en espaiiol (Tabla 1).

Tabla 1. Resultado de la busqueda inicial.

BASE DE DATOS TERMINOS DE BUSQUEDA LIMITES RESULTADOS
PUBMED “Papillomavirus  Vaccines” | 5 afios atras, inglés o | 8
AND “Costs and | espafiol, acceso a texto
Cost Analysis” completo
PUBMED “Cost-Effectiveness Analysis” | 5 afios atras, inglés o | 23
AND “Papillomavirus | espafiol, acceso a texto
Vaccines” completo
PUBMED “Cost-Effectiveness 5 afios atrds, inglés o | 1
Evaluation” AND | espafiol, acceso a texto
“Papillomavirus Vaccines” completo
PUBMED “Cost Efficiency Analysis” | 5 afos atras, inglés o | O
AND “Papillomavirus | espafiol, acceso a texto
Vaccines” completo
PUBMED “Cost-Benefit Analysis” AND | 10 afios atras 85
“Papillomavirus Vaccines”
117 TOTAL

Fuente: Elaboracion propia.

Inicialmente, se eliminaron articulos duplicados. Se utilizaron los articulos que respondian a los
objetivos de la monografia, tras la revision de los resimenes o la lectura completa de los
estudios. Constituyen la base del documento seis articulos sobre evaluacion econémica en los
ultimos cinco afios. Otra informacion relevante se tomd de fuentes como la plataforma de
informacidn Clinical Key, la Organizacién Mundial de la Salud (OMS), el Ministerio de Sanidad,
La Consejeria de Salud del Gobierno de Cantabria, sociedades cientificas, etc. Asi, el nimero
total de referencias bibliograficas asciende a 27 documentos.

Cabe mencionar como una de las limitaciones de este trabajo la propia estrategia de busqueda
que puede llevar a un sesgo de seleccidon. Al limitarse a publicaciones en inglés y espafiol,
priorizar hacia bases de datos de dmbito clinico y tener que manejar una cantidad de
informacién adaptada a la extensidn de la presenta monografia se puede perder informacidn
relevante.



CAPITULO 1. VIRUS DEL PAPILOMA HUMANO (VPH).
1.1.

Infeccidn por virus del papiloma humano (VPH)

Los papilomavirus son un grupo grande de virus de ADN que estan ampliamente distribuidos en
animales y humanos, causando mas cominmente papilomas benignos o verrugas (Kirnbauer y
Lenz 2025). La infeccion por Virus de Papiloma Humano (VPH) esta ampliamente diseminada a
nivel global, siendo la infeccidon de transmisidén sexual mas frecuente en todo el mundo (Villay
Richtmann, 2023). De esta manera, tanto hombres como mujeres estan involucrados en la
cadena epidemioldgica de la infeccion, pudiendo ser portadores asintomaticos, transmisores y
también victimas de la infeccién por este virus (Paz-Zulueta et al., 2016). Las infecciones
genitales por VPH pueden detectarse en cérvix, vagina y vulva en mujeres; glande, prepucio y
piel del pene y escroto en hombres; y en canal anal y perianal tanto de mujeres como de
hombres. Aun tratandose de una infeccion muy frecuente en persona jovenes, la mayoria de las
mujeres infectadas resuelven la infeccidon espontdneamente, persistiendo solo en una pequefia
proporcién de estas (Prado-Peldez et al., 2021).

Para la clasificacién de los tipos de VPH y las diferentes manifestaciones clinicas, se han
constituido tres grupos clinico-patolégicos: cutaneo, mucoso y epidermodisplasia verruciforme,
como se describe en la tabla 2.

Tabla 2. Clasificacion del virus del papiloma humano (VPH).

Grupo clinico- | Tipos virales Lesidn producida
patoldgico
Cutaneo 1,4 Verrugas plantares

2, 26, 28, 29, 38, 49, 57, | Verrugas vulgares

60, 63, 65
3, 10, 27 Verruga plana
7 Condiloma Butcher

Epidermodisplasia Lesiones maculares

verruciforme

5,8,9,12,14, 15,17, 19,
10, 21, 22, 23, 24, 25, 36,
37, 46, 47, 48, 49, 50

Mucoso 12, 32 Hiperplasia epitelial focal

6,11

Lesidn intraepitelial escamosa de bajo riesgo,
condiloma acuminado, papiloma laringeo vy
conjuntival

42,43,44,53,54,55,62,
66

Principalmente lesién intraepitelial escamosa de
bajo riesgo

16, 31, 33, 35, 52, 58, 67

Lesidn intraepitelial escamosa de bajo riesgo,
lesién intraepitelial escamosa de alto grado y
carcinoma escamoso invasor

18, 39, 45, 59, 68

Lesidn intraepitelial escamosa de bajo riesgo,
lesién intraepitelial escamosa de alto grado,
carcinoma escamoso y glandular

Fuente: Prado-Peldez et al., 2021.

El principal agente causal del CCU es la infeccidn persistente por determinados tipos del VPH,
que también se relaciona con otros cdnceres y con otras enfermedades como verrugas genitales
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y papilomatosis respiratoria recurrente. EI VPH se puede detectar en practicamente el 100% de
los CCU. La infeccién genital por VPH es extremadamente comun, estimandose que el 75-80%
de las mujeres sexualmente activas habrdn estado expuestas al virus antes de los 50 afios (Ayala
Luna y Delgado Nicolas, 2023).

La infeccién por VPH es un factor de riesgo necesario para el desarrollo de una lesién cervical,
sin embargo, solo una pequena parte de las lesiones, progresan a cdncer invasor, esto se debe
a que se requiere factores adicionales para aumentar la probabilidad de progresién (Prado-
Peldez et al., 2021).

La historia natural del cancer cérvico uterino implica la progresion gradual de una serie de etapas
secuenciales en que las células del cérvix presentan ciertas anormalidades histoldgicas
conocidas como Neoplasia Intraepitelial Cervical (NIC), NIC | (displasia leve), NIC Il (displasia
moderada), NIC Ill (displasia severa/carcinoma in situ) y finalmente un cancer invasor.

Los factores de riesgo principales incluyen la infeccidn persistente con el virus del papiloma
humano (VPH) de alto riesgo, el tabaquismo, estado inmunocomprometido, edad de la mujer
(mayor riesgo en menores de 35 afios) y multiparidad. Esencialmente los factores de riesgo estan
relacionados con el comportamiento sexual como la edad temprana de la vida sexual, multiples
parejas sexuales a lo largo de la vida, uso de métodos anticonceptivos no de barrera o contacto
sexual con individuos de alto riesgo (Paz-Zulueta et al., 2016; Rivera y Chatterjee-Paer, 2024).

En la lucha contra el CCU y el VPH es necesario favorecer la implementacién de medidas de
preventivas como la educacion sexual, el acceso universal a métodos de cribado y a la
vacunacion (Gonzalez-Yebra et al., 2022).

1.2. Prevencion primaria de la infeccidon por VPH: vacunacion.

En la prevencidn primaria se utilizan medidas destinadas a evitar la aparicion de enfermedades
o problemas de salud, mediante el control de los factores causales, predisponentes o
condicionantes, utilizando estrategias dirigidas a disminuir la exposicion del individuo a los
factores de riesgo (Prado-Pelaez et al., 2021).

La alta prevalencia de la infeccidn genital por HPV en adultos jovenes sexualmente activos es
una preocupacion importante, ya que no existen tratamientos antivirales efectivos. Hace mas
de dos décadas, se desarrollaron vacunas profilacticas basadas en particulas similares a virus
(VLPs) que previenen la transmisién. Posteriormente, estudios de vacunas humanas
demostraron seguridad y eficacia casi completa (>90%) en la prevencion de la infeccién genital
restringida por el tipo de vacuna HPV y el desarrollo de neoplasias asociadas (Kirnbauer y Lenz
2025).

Como objetivo se pretende disminuir la incidencia de la enfermedad, y una forma es a través de
las vacunas, destinadas a generar inmunidad contra una enfermedad. Estas pueden aparecer
como una suspensién de microorganismos muertos o atenuados, o como productos o derivados
de microorganismos (Prado-Peldez et al., 2021). Son preparaciones que contienen antigenos
capaces de inducir una inmunidad especifica y activa en el en el ser humano frente a un agente
infectante, o la toxina o el antigeno elaborados por él. Las respuestas inmunitarias incluyen la
induccion de los mecanismos innatos y de adaptacion (celulares y humorales) del sistema
inmunitario Agencia Espafiola de Medicamentos y Productos Sanitarios, 2019).

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS), recomienda incluir la vacuna contra el VPH en los
programas nacionales de vacunacion, como parte de las siguientes recomendaciones: “la
prevencion del cdncer cervicouterino y otras enfermedades relacionadas con el VPH constituye
una prioridad de salud publica” (Prado-Peldez et al., 202c1). Es vital que los paises fortalezcan
sus programas de vacunacion, optimizando el calendario de vacunacién y mejorando el acceso



a la vacuna contra el VPH. Ademas de ampliar el nimero de nifias que pueden vacunarse, se
tiende a ampliar la vacunacion a género neutro (no diferenciar por género y vacunar a todos los
individuos) y simplificar las pautas de vacunacién para aliviando la carga de la a menudo
complicada y costosa labor de seguimiento que es necesaria para completar la pauta de
vacunacion (Organizacion Mundial de la Salud, 2022).

Se estima que la probabilidad de que una persona tenga contacto con el virus durante su vida
sea de un 80% (Villa y Richtmann, 2023). Dentro de los tipos de VPH, el VPH16 es altamente
cancerigeno, causando mas del 60% de los canceres cervicales invasivos, seguido del VPH18
(15%). Ambos aumentan la prevalencia desde infecciones hasta cdnceres cervicales y no
cervicales relacionados con este virus (Wagner et al., 2019).

La importancia de la vacunacidn reside en la prevencidon primaria que se realiza frente a
infecciones de VPH, sin embargo, esta accidon va mas allad de solo prevenir la infeccidn, es evitar
una lesién que es precursora de CCU. Por ese motivo la vacunacidn contra el VPH prioriza en las
adolescentes antes del inicio de la vida sexual activa (Prado-Pelaez et al., 2021).

Una vez infectada, la persona puede experimentar remisidon espontanea y eliminacion viral, lo
que ocurre en la mayoria de los casos, o puede progresar a una infeccion persistente y
evolucionar a diversos grados de displasia y cancer, que se detectarian precozmente con
estrategias de prevencidn secundaria (Villa y Richtmann, 2023).

Todos los paises de la Unién Europea han implementado la vacunacion contra el VPH para las
adolescentes y muchos de estos estan introduciendo la vacunacién a adolescentes varones. Se
ha demostrado que un programa de vacunacién de género neutro con la vacuna nonavalente
resulta mas efectivo que el programa actual solo para chicas. Ampliar el programa incluyendo a
los varones puede prevenir casos adicionales de lesiones intraepiteliales, canceres invasivos y
verrugas anogenitales tanto en hombres como en mujeres (Linertova et al, 2022).

En octubre de 2007, el Consejo Interterritorial del Sistema Nacional de Salud (CISNS) en Espafiia
aprobd la integracién de la vacunacion sistematica contra el virus del papiloma humano (VPH)
en el Calendario Nacional de Vacunacion. Esta medida se implementé en todas las comunidades
auténomas (CCAA) a lo largo de 2008, siguiendo las directrices de la Comisién de Salud Publica.
Se acordd que cada comunidad auténoma inmunizaria anualmente al menos a una cohorte de
nifias entre 11 y 14 anos, segln lo recomendado (Morano et al., 2012; Ministerio de Sanidad,
2024).

Este programa se revisé en 2013, 2016 y 2018, incluyéndose la captacion de mujeres no
vacunadas hasta los 18 afios y la vacunacion de personas con ciertas condiciones de riesgo
(Ministerio de Sanidad, 2024).

En el momento de la inclusion de la vacunacion en el calendario solo estaba autorizada en
Espana una vacuna contra VPH 6, 11, 16, 18 adyuvada con sulfato de aluminio. Posteriormente
se autorizé la vacuna VPH 16/18 AS04 adyuvada (Morano et al., 2012). En 2017 se empezd a
comercializar la tercera vacuna desarrollada, nonavalente (Magdaleno-Tapial et al., 2022).

En octubre de 2022 se incorpord la vacunacién en adolescentes varones a los 12 afios y se amplio
el objetivo general del programa de vacunacion frente a VPH a la prevencidn, en ambos sexos,
de lainfeccidn persistente y de las enfermedades relacionadas con el VPH, independientemente
del genotipo causante, localizadas en cérvix, area anogenital y cabeza y cuello (Ministerio de
Sanidad, 2024).

Actualmente, contamos con las siguientes vacunas en el mercado:

Bivalente contra el VPH: contiene particulas similares a las de los virus o VLP (virus-like particles)
obtenidas por tecnologia recombinante del VPH, de los genotipos 16 y 18 (cubre Unicamente
estos). Estos genotipos causan el 70% de los casos de cancer cervicouterino en el mundo. Esta



vacuna contiene adicionalmente un sistema adyuvante agonista de un receptor especifico que
estimula la respuesta inmunitaria innata y adaptativa. La vacuna se administra por via
intramuscular en el deltoides, se recomienda esquemas de aplicacién de 2 dosis con intervalo
de 6 meses en poblacién de 9 a 14 afios y a partir de los 15 afios, la pauta vacunal cambiaria a
tres dosis (0, 1y 6 meses) (Prado-Peldez et al., 2021; Magdaleno-Tapial et al., 2022; Borras Lépez
et al., 2022).

Vacuna tetravalente contra el VPH: protege frente a tipos 6, 11, 16 y 18 (Magdaleno-Tapial et
al., 2022). El VPH evade el sistema inmunitario, ya que no infecta ni se replica en la célula
presentadora de antigenos, por esta razén tiene baja oportunidad de ser presentado a sistema
inmunitario, y solo el 60% de los pacientes infectados desarrollan anticuerpos contra el VPH. Se
aplica por via intramuscular en el deltoides, se recomiendan 2 aplicaciones en 6 meses en
poblacién de 9 a 13 afios, a partir de los 14 afios el esquema de vacunacidn consiste en 3 dosis
alos 0, 2y 6 meses (Prado-Peldez et al., 2021; Borras Lopez et al., 2022).

Vacuna nonavalente contra el VPH: esta vacuna fue disefiada para la prevencion de 9 tipos de
VPH: 6, 11, 16, 18, 31, 33, 45, 52 y 58. Se aplica via intramuscular en el deltoides y la poblacién
diana es de 9 a 14 afios, debiendo recibir una pauta de dos dosis a los 0 y a los 6 meses de la
primera administracion. A partir de los 15 afios 3 dosis a los 0, 2 y 6 meses (Prado-Peldez et al.,
2021; Borras Lopez et al., 2022).

La actualizacién mas reciente, de febrero 2024 del CISNS establece las siguientes
recomendaciones de vacunacion (ver figura 2):

- Vacunacién a los 12 afios. Se administraran 2 dosis de vacuna nonavalente con una
separacion de al menos 5-6 meses a todos los adolescentes de 12 afios (nifios y nifias). La
administracién de la vacuna del VPH en varones se incorporard en todas las CCAA antes de fin
de 2024.

- Vacunacién entre los 13 y los 18 afos. Se vacunara Unicamente a las adolescentes que
no se hayan vacunado con anterioridad o que estén parcialmente vacunadas. Se administraran
dos dosis de vacuna nonavalente con separacién de al menos 5-6 meses.

- Si se inicia la vacunacioén a partir de los 14 o 15 afios se administraran 3 dosis con pauta
0, 1-2, 6 meses (segln vacuna utilizada).

- Vacunacién en condiciones de riesgo. El sindrome de inmunodeficiencia primaria-
verrugas, hipogammaglobulinemia, infecciones y mielocatexis (WHIM), precisa vacuna que
cubra tipos 6 y 11. Otras condiciones de riesgo son infeccidn por Virus de Inmunodeficiencia
Humana (VIH), personas en situacion de prostitucién y hombres que tienen relaciones sexuales
con hombres, en estas condiciones la vacunacidn se hara hasta los 26 afios). Las mujeres que
hayan tenido cirugia de cérvix también se consideran de riesgo y se vacunardn a cualquier edad.
En todos estos casos, tanto hombres como mujeres, deberan recibir 3 dosis de vacuna
nonavalente.
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Segln datos del Instituto Nacional de Estadistica, en 2022 la cobertura nacional de vacunacién
contra el VPH fue del 83,2% en Espafia, superando Cantabria la media nacional con un 85,4% de
cobertura.
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Figura 1: Proporcion de la poblacién vacunada contra Virus del papiloma humano por

comunidades auténomas.

Fuente: Instituto Nacional de Estadistica, 2024.
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No obstante, no toda la proteccion contra el VPH se debe confiar a la vacuna. Se debe replantear
la estrategia de prevencion, sobre todo en la poblacidn joven, en la que podria generarse una
falsa sensacion de proteccion tras la vacunacion y es necesario informar de la importancia del
uso del preservativo como método anticonceptivo de barrera y del diagnéstico precoz de cancer
de cérvix (Paz-Zulueta et al., 2016).

1.3. Prevencion secundaria: cribado de cancer.

El VPH tiene un largo periodo de latencia de 10-15 afios desde la displasia leve al cancer invasivo.
Tanto la infeccidn persistente de un genotipo de alto riesgo oncoldgico como la coinfeccidn de
genotipos de alto riesgo favorecen la progresidn neoplasica (Paz-Zulueta et al., 2016).

En cuanto a los hallazgos fisicos y la presentacién clinica, en las etapas tempranas, el cancer
cervical asociado con VPH de alto riesgo puede ser asintomatico. A medida que avanza la
enfermedad, los sintomas pueden incluir sangrado vaginal inusual, especialmente postcoital,
secrecion vaginal y/u olor (acuosa, tefiida de sangre) y dolor pélvico en la etapa temprana de la
enfermedad. En las etapas posteriores, puede ocurrir dolor de espalda o trastornos en la miccion
o defecacién. Los casos avanzados pueden presentar edema en las extremidades inferiores o
insuficiencia renal (Rivera y Chatterjee-Paer, 2024).

Dentro de la prevencion secundaria, destinada al diagndstico precoz de los casos y el control
periddico de la poblacion para evitar o retardar la aparicion de secuelas, disponemos de las
pruebas de citologia, test del VPH y colposcopia (Prado-Peldez et al., 2021).

Dado que la infeccidon por VPH es asintomatica, la forma de detectarla estara basada en el
andlisis de una muestra de secrecidn del cuello uterino que nos permitira, bien detectar la
presencia del virus (prueba de VPH), o bien detectar minimas alteraciones celulares indicativas
de que existe infeccion en ese momento, o alteraciones celulares mas importantes sugerentes
de lesiones premalignas (citologia cervical) (Asociacion Espafiola de Patologia Cervical y
Colposcopia, 2024).

La citologia exfoliativa con tincidn de Papanicolaou es la prueba mas utilizada para la deteccion
oportuna de cancer cervicouterino (CCU). Estd técnica estd basada en el estudio de las
caracteristicas morfoldgicas del nucleo, citoplasma y relacién nucleo-citoplasma de las células
que son tomadas del endo y ecto cérvix y fondo del saco vaginal.

Los resultados son expresados de la siguiente manera:

. Frotis inadecuado o no util: cuando la muestra es insuficiente.
. Negativo: no presenta alteraciones morfolégicas.
. Sospechoso por malignidad: existen alteraciones morfoldgicas, sin embargo, no son

concluyentes.

. Positivo a malignidad: existen alteraciones en las células epiteliales escamosas o
glandulares. Se clasifican de la siguiente manera:

- Neoplasia intracervical grado | o displasia leve

- Neoplasia intracervical grado Il o displasia moderada

- Neoplasia intracervical grado Ill o displasia severa o carcinoma in situ.
- Carcinoma de células escamosas

- Adenocarcinoma.
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El avance de las técnicas moleculares ha mejorado la deteccion de los serotipos oncogénicos del
virus del papiloma humano (VPH) (Wagner et al., 2019). Comparado con la citologia, el test de
VPH es mas sensible en la deteccién de lesiones tipo neoplasia intracervical grado Il o displasia
moderada o neoplasia intracervical grado Ill o displasia severa. Sin embargo, estudios recientes
sugieren que el co-test (VPH + citologia) no ofrece beneficios significativos sobre el test de VPH
solo, aumentando los procedimientos sin mejorar la deteccion de lesiones graves. Aunque en
EE.UU. se prefiere el co-test debido a la falta de evidencia a largo plazo sobre el test de VPH solo,
este Ultimo puede ser suficiente y reducir la carga de pruebas innecesarias. La auto-recogida de
muestras para el test de VPH podria mejorar la participacién en programas de deteccidn en
poblaciones con barreras culturales o de acceso (Ayala Luna y Delgado Nicolds, 2023).

La colposcopia se utiliza para la deteccion precoz del cancer de cuello uterino cuando los
resultados de la citologia cervical (Papanicolaou) son anormales. La colposcopia es el estudio del
cérvix a través de un microscopio, para observar detalles del epitelio y vasos sanguineos. Antes
de iniciar el estudio, es necesario la aplicacién de acido acético al 3 o 5% que se aplica
directamente en el cérvix. En zonas con epitelio dafiado, existe un aumento de la permeabilidad
de la membrana celular, lo que permite que el acido penetre y cause aglutinacion de proteinas,
fendmeno responsable del color blanco que toma el epitelio enfermo (Prado-Pelaez, 2021).

En nuestro pais, histéricamente, el cribado del cancer de cuello uterino (CCU) ha sido
oportunista para mujeres de 25 a 65 afios, mediante citologia cervical cada 3-5 afos.
Actualmente, la mayoria de los programas y sociedades cientificas, recomiendan la prueba
mediante el test de VPH. A partir del 1 de julio de 2019, una orden de actualizacién de la cartera
de servicios del Sistema Nacional de Salud (SNS) requiere que las CCAA implementen un cribado
poblacional de CCU en un plazo maximo de 5 afios. Segln esta orden, antes de 2024, las CCAA
deben invitar formalmente por carta a todas las mujeres de 25 a 65 afios a participar en el
cribado. Especificamente, se realizara citologia cada 3 aflos para mujeres de 25 a 34 afios, y para
mujeres de 35 a 65 afios se hara el test de VPH, que si es negativo, se repetird a los 5 afios y si
es positivo, se realizard citologia (Marzo-Castillejo et al., 2022).

Aunque el cuello del Utero es la parte del organismo en la que se producen con mayor frecuencia
lesiones precancerosas y cancer relacionadas con el VPH, el virus también infecta otros epitelios
y mucosas. Puede afectar al drea anogenital y orofaringea, vulva, vagina, ano, boca, garganta y
pene (Asociacion Espafiola de Patologia Cervical y Colposcopia, 2024).
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CAPITULO 2. CARACTERISTICAS Y PROPIEDADES DE LAS VACUNAS CONTRA EL VPH.

Una vacuna tiene como objetivo proteger de forma segura a un individuo o poblacion de una
determinada enfermedad o infeccién. Una vacuna candidata de introducirse en un programa de
vacunacion debe evaluarse desde el punto de vista de su inmunogenicidad, eficacia protectora,
efectividad y seguridad (Comision de Salud Publica del Consejo Interterritorial del Sistema
Nacional de Salud, 2011).

Segun la Sociedad Espafiola de Enfermedades Infecciosas y Microbiologia, a partir de ensayos
clinicos realizados con las vacunas bivalente, tetravalente y nonavalente, se ha demostrado la
seguridad, inmunogenicidad y eficacia de estas vacunas en la prevencion del VPH y de las
lesiones precancerosas cuando se administran en adolescentes antes de la exposicién al virus
(Bruni et al., 2015).

2.1. Inmunogenicidad de las vacunas contra el VPH

La inmunogenicidad indica la respuesta inmune que se produce tras la administracién de un
antigeno. Los estudios de inmunogenicidad son necesarios para la autorizaciéon de una vacunay
deben proporcionar informacion cualitativa y cuantitativa de la respuesta inmune (humoral y
mediada por células) de acuerdo con las propiedades de cada vacuna particular (Comisién de
Salud Publica del Consejo Interterritorial del Sistema Nacional de Salud, 2011).

Todos los ensayos muestran una elevada inmunogenicidad préxima al 100% en los tres tipos de
vacunas. El titulo de anticuerpos presenta un pico un mes después de la tercera dosis (72 mes),
con un descenso progresivo hasta los 12-18 meses, estabilizandose posteriormente en un nivel
muy superior al obtenido mediante infeccidon natural (que en ocasiones produce titulos de
anticuerpos que no protegen frente a nuevas infecciones) (Bruni et al., 2015).

2.2. Eficacia protectora de las vacunas contra el VPH

La eficacia protectora mide el efecto de la vacunacién en el individuo en condiciones dptimas e
ideales, e indica el porcentaje de reduccion en la tasa de ataque de la enfermedad/infeccion en
personas vacunadas en comparacion con las no vacunadas. La eficacia se mide en los ensayos
clinicos necesarios para la autorizacidon de una vacuna y representa el mejor indicador de la
proteccion que la vacuna proporciona a la persona vacunada (Comisién de Salud Publica del
Consejo Interterritorial del Sistema Nacional de Salud, 2011).

En los tipos vacunales, la eficacia cambia en funcién de la exposicidn previa.

Las nifias entre 10-14 afios, objetivo de las campafias de vacunacion, tienen una exposicion
previa minima a los tipos de VPH incluidos en las vacunas. Sin embargo, en mujeres jévenes
incluidas en las campanas de rescate o catch-up, se debe considerar la eficacia y seguridad de
las vacunas después de contraer una infecciéon por VPH 16 o 18. Los estudios realizados a estas
mujeres muestran que la infeccidn prevalente por algin tipo de VPH no impide la induccién de
proteccion por parte de la vacuna frente a la infeccion incidente por otro tipo de VPH. También
indican que la respuesta de anticuerpos a la infeccidn natural no protege completamente de la
reinfeccion, a diferencia de los anticuerpos inducidos por la vacunacion (Bruni et al., 2015).

Los resultados publicados fruto de ensayos clinicos, confirman que las mujeres adultas sin
evidencia previa de exposicion a los tipos vacunales se pueden beneficiar de la vacunacion,
estando totalmente desaconsejada en mujeres embarazadas, debido a los limitados datos de
seguridad disponibles (Bruni et al., 2015).

Ademas, se ha demostrado evidencia de grados de proteccidn cruzada frente a genotipos de
VPH no vacunales (Bruni et al., 2015; Isidean et al., 2015).
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Hasta la fecha, los estudios publicados de eficacia de la vacuna no han sugerido una disminucion
en la protecciéon, asumiendo que la duracién del efecto de la vacuna es de por vida (Linertova et
al., 2022).

Teniendo en cuenta que el seguimiento mas largo de los ensayos clinicos disponibles es de 14
afios, podria disminuir la eficacia después de este tiempo. Sin embargo, los resultados sugieren
que esta disminucién tendria un impacto limitado en la rentabilidad de la vacunacion, ya que
incluso con una disminucidn de la eficacia, el periodo de proteccién coincide con el periodo de
maximo riesgo de contraer la infeccién por VPH (Linertova et al., 2022).

2.3. Efectividad de las vacunas contra el VPH

La efectividad de una vacuna mide el efecto de la utilizacién de un programa de vacunacién en
la poblacién e indica la capacidad que tiene la vacuna de prevenir la enfermedad o reducir los
sintomas, complicaciones y/o mortalidad. La efectividad se mide en condiciones reales de
administracidn de la vacuna sin que se haya podido controlar los factores que pueden influir en
una buena respuesta inmunitaria. Con la efectividad medimos no solo los efectos directos de Ia
vacuna en la poblacion vacunada, sino también los efectos indirectos que la vacunacion puede
producir tanto en los vacunados como en los no vacunados, es decir, los efectos totales de la
vacunacion en la poblacidn incluyendo los efectos de la inmunidad comunitaria (Comisién de
Salud Publica del Consejo Interterritorial del Sistema Nacional de Salud, 2011).

La efectividad de la vacuna se estudia en la fase de postautorizacién o postcomercializacidén y se
puede estimar a través de estudios observacionales de cohorte o mediante estudios
prospectivos de casos-control (Comision de Salud Publica del Consejo Interterritorial del Sistema
Nacional de Salud, 2011).

Los informes postautorizacion realizados en paises con programas de vacunacién sistematica
nos ofrecen datos de una alta efectividad a nivel poblacional, con un descenso en la prevalencia
del VPH relacionados con la vacuna y en la incidencia de verrugas genitales y lesiones cervicales
de alto grado (Bruni et al., 2015).

La vacunacidn contra el VPH tiene una efectividad de mds del 90% en la prevencion de la
infeccidn y el cancer cervical. Actualmente se dispone de vacunas contra el VPH que son
efectivas contra nueve cepas de VPH de alto riesgo (Rivera y Chatterjee-Paer, 2024).

Cabe destacar que la vacuna carece de actividad terapéutica frente a infecciones o lesiones
presentes en el momento de realizar la vacunacion. Por tanto, aportard mayor potencial
preventivo cuanto menor haya sido la exposicion al virus y si se vacuna antes del inicio de las
relaciones sexuales (Bruni et al., 2015).

Aguellos que tienen entre 27 y 45 afios ahora pueden optar por vacunarse, si aun no lo han
hecho, dependiendo de su riesgo de nueva infeccion por VPH. Sin embargo, la vacunacion en
este rango de edad es menos efectiva, ya que muchos ya han estado expuestos al VPH (Riveray
Chatterjee-Paer, 2024).

2.4. Seguridad protectora de las vacunas contra el VPH

La seguridad indica la probabilidad de la vacuna de causar o no efectos adversos, pudiendo
oscilar desde reacciones locales transitorias o reacciones sistémicas a reacciones adversas
graves o, rara vez, dafios permanentes. Se mide en ensayos clinicos previos a la autorizacion de
comercializaciéon (Comision de Salud Publica del Consejo Interterritorial del Sistema Nacional de
Salud, 2011).
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Los numerosos ensayos clinicos de vacunas contra el VPH, llevados a cabo desde los afios 2000
en adelante, revelaron perfil de seguridad muy alto para el rango de edad evaluado en los
ensayos y para el periodo de tiempo disponible de seguimiento. Este perfil de seguridad se ha
visto ratificado hasta la fecha con la vigilancia poscomercializacién, tras la administracién a nivel
mundial de millones de dosis de ambas vacunas (Borras Lépez et al., 2022; Villa y Richtmann
2023).

Las reacciones adversas mas frecuentes de las vacunas contra el VPH son las locales en el lugar
de inyeccidn (dolor, enrojecimiento e hinchazdn), dolor de cabeza o muscular, mialgias, fatigay
fiebre de bajo grado. La reaccién vasovagal puede ocurrir durante cualquier vacunacién y se
presenta mas frecuentemente en adolescentes. Algunas personas presentan ataques de panico
antes de la vacunacién por el proceso de inyeccién mas que por la vacuna (Borras Lépez et al.,
2022).
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CAPITULO 3. EVALUACION ECONOMICA. BENEFICIO DE LA VACUNACION.

La evaluacion de cualquier tecnologia sanitaria, incluida una vacuna consiste en el analisis de
sus costes y consecuencias. El modo en que se miden las consecuencias supone tres tipos de
evaluacién. La primera es la medicidn en términos monetarios, por ejemplo el coste de una
enfermedad evitada con la vacunacién, que define el analisis de coste-beneficio. La segunda es
la expresion en unidades de efectividad como el aumento de la supervivencia o el nimero de
casos de céncer prevenidos, que es un analisis de coste-efectividad. Por ultimo, si la medida de
efectividad se ajusta a una escala de calidad de vida (de 0 a 1, siendo O=muerte y 1=perfecta
salud), se convierte en un andlisis de coste-utilidad, en el que es resultado buscado es un afio
de vida ajustado por calidad (AVAC) (Campillo-Artero y Ortun 2016).

3.1. Estudios de coste beneficio

El andlisis de coste-beneficio se refiere a andlisis econédmicos en los que los resultados se valoran
en unidades monetarias. Como los costes y beneficios se miden en las mismas unidades, se
pueden comparar directamente, lo cual es muy util para ayudar en la toma de decisiones
(Goodacre, 2002).

El equipo de Premy cols. publicaron en 2023, un estudio utilizando tres modelos independientes
de transmision del VPH en el que estimaban los beneficios para la salud a largo plazo y la
rentabilidad de la vacunacién contra el VPH con una dosis versus dos dosis, en 188 paises. Para
evaluar si las pautas de vacunacién contra el VPH de una dosis brindardn una proteccién similar
y seran rentables en comparacién con dos dosis, compararon el impacto de tres estrategias
diferentes. La primera ninguna vacuna contra el VPH. La segunda estrategia, una vacuna contra
el VPH en el calendario vacunal asumiendo que una sola dosis daria 20 o 30 afios de proteccion
total (100% de eficacia) o 80% de eficacia a lo largo de la vida. La tercera estrategia supondria
gue una pauta de dos dosis en el calendario proporcionaria proteccién de por vida al 100% de
eficacia protectora. El horizonte temporal era de 2021 a 2120 (Prem et al., 2023).

En los escenarios en los que una sola dosis de la vacuna contra el VPH confiere mas de 30 afios
de proteccién o un 80% de eficacia con proteccién de por vida, la vacunacién rutinaria contra el
VPH de una dosis proporcionaria la mayoria de los beneficios para la salud al programa de dos
dosis, al tiempo que simplificaria la administracion de la vacuna, reduciria los costes y mejoraria
las limitaciones de suministro. La segunda dosis podria ser rentable si hubiera una duracidon mas
corta de la proteccion de una dosis, vacunas y estrategias de administracién de vacunacién mds
baratas y una alta incidencia o prevalencia de cancer de cuello uterino en una poblacion
especifica o en una regién geografica determinada (Prem et al., 2023).

3.2. Estudios de coste efectividad y coste utilidad

Los andlisis de coste-efectividad (ACE) permiten realizar una comparativa entre los costes de
una nueva tecnologia (como una vacuna) y los resultados clinicos obtenidos. Dichos resultados
se expresan en una ratio coste-efectividad incremental, que muestra el coste por unidad de
resultado obtenido (Goodacre, 2002). Los analisis de coste-utilidad relacionan el coste de una
intervencién con la calidad y cantidad de vida que se obtiene, para lo que se utiliza los Afos de
Vida Ajustados a Calidad (AVAC) (Drummond et al., 2005).

Algunos paises usan como regla para decidir si financian o no una nueva tecnologia la razéon de
coste-efectividad o utilidad ademas de las variables vistas en el capitulo anterior para las
vacunas (inmunogeneidad, eficacia protectora, efectividad y seguridad). Entran en cobertura
publica tecnologias cuya razén de coste-efectividad incremental (RCEI) es igual o menor de cierta
cifra (el umbral de coste-efectividad) y se excluyen aquellos con razén de coste-efectividad
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mayor. Tal como se estima su valor, este umbral expresa la disposicion a pagar de una
determinada sociedad por 1 AVAC ganado. Asi, en el caso de Reino Unido se establece en unos
30.000-40.000 euros por AVAC ganado (Campillo-Artero y Ortun 2016).

Tras introducir una nueva tecnologia como una vacuna, al aumentar los pacientes tratados,
también aumenta la informacién de la que disponemos sobre su efectividad y seguridad. Como
veremos mas adelante, con el tiempo y la aparicién de nuevas alternativas, los precios cambian.
Por ello, la razén de coste-efectividad incremental tiene que interpretarse desde una
perspectiva dindmica tanto en el tiempo como comparando entre paises porque los costes
varian entre ellos (Campillo-Artero y Ortun 2016).

El equipo de Rosettie y cols. publicaron en 2021, un anadlisis de metarregresién de los ACE
publicados sobre la vacunacién contra el virus del papiloma humano (VPH) comparando 195
paises. Los responsables de tomar decisiones sobre qué tecnologias financiar o no pueden
desconfiar de los resultados de un solo estudio y preocuparse de si esos resultados son
aplicables en su entorno o no. Los autores defienden que analisis de metarregresidon pueden
mejorar esa credibilidad de la investigacion de ACE, asi como apoyar la transferencia de
resultados entre distintos paises. Este estudio utiliza como resultado el AVAD (afo de vida
ajustado por discapacidad) (Rosettie et al., 2021).

Los hallazgos de este estudio muestran que la RCEl media ajustada para la vacunacion contra el
VPH es de 4.217 ddlares estadounidenses por AVAD evitado en 2017 a nivel mundial, con un
umbral de incertidumbre (IU) al 95 % entre 773 y 13.448 ddlares estadounidenses. Estaria por
debajo de 800 délares estadounidenses por AVAD evitado en 64 paises. Para alcanzar el objetivo
de vacunas de la Estrategia de la OMS para la eliminacién del cancer de cuello uterino, es
necesario avanzar en la incorporacion de las vacunas contra el VPH en los calendarios nacionales
de vacunacién. Sus resultados proporcionan evidencia para introducir y ampliar la vacunacion
contra el VPH, aunque con una incertidumbre sustancial para algunos paises. Teniendo en
cuenta la incertidumbre, cuando el limite superior del Ul del 95% es menos de una vez el PIB per
capita, los autores defienden que la vacuna contra el VPH es de buen valor en el contexto de la
economia de un pais (Rosettie et al., 2021).

En nuestro pais, Linertova y cols. compararon cinco estrategias de vacunacion desde la
perspectiva del sistema sanitario espafiol, combinando dos vacunas (tetravalente y
nonavalente) en un programa neutral en cuanto al género o solo para nifias usando un modelo
de Markov. Se considerd que una estrategia era rentable respecto a otra si la RCEI era inferior
al valor del umbral de disposicion a pagar, que en Espafia se ha estimado en 25.000 €/AVAC. Se
compararon las dos estrategias mas efectivas: vacunacidon nonavalente de género neutro y
vacunacidn nonavalente exclusiva para nifias, resultado una RCIE de 34.040 €/AVAC. Parece que
los beneficios de la vacuna contra el VPH en todos los adolescentes sin diferenciar por género,
no compensan los costes. Sin embargo, seria rentable si se incluyera la proteccidon contra los
canceres de orofaringe y de pene o si el precio por dosis disminuyera (Linertova et al., 2022).

3.3. Rentabilidad- precio de las vacunas.

El precio de las vacunas ha estado disminuyendo durante los Ultimos 12 afios, debido al cambio
de programa de tres dosis a dos dosis y a la negociacion publica entre la industria y las
autoridades nacionales de salud. Como hemos visto en el apartado anterior, se deduce que la
disminucién del precio de la vacuna mejora la rentabilidad de la vacunacidn de género neutro
(ambos sexos) (Linertova et al., 2022).

Basado en la evidencia de que las respuestas de anticuerpos en las nifias no eran inferiores
después de dos dosis en comparacidn con tres dosis (Isidean et al., 2015), varios paises han
decidido reducir el calendario de vacunacién para niiias y nifios de hasta 14 afios de tres a dos
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dosis, con un intervalo de seis meses entre ellas. Recientemente, se ha acumulado conocimiento
sobre lainmunogenicidad, duracién de proteccidon y eficacia de las pautas de vacunacién contra
el VPH de una sola dosis en nifias y mujeres jévenes. Se concluye que vacunar contra el VPH de
una sola dosis de las vacunas bivalentes, cuadrivalentes y nonavalentes proporciona una
proteccidon equivalente o casi equivalente al esquema de vacunacion de dos dosis. Estos
resultados, esperados en los préoximos afios, pueden orientar las decisiones tomadas por los
programas publicos de inmunizacién en diferentes paises. La vacunaciéon de una sola dosis
contra el VPH, si es efectiva, seria tremendamente ventajosa, simplificando la implementacién
de programas nacionales, mejorando la cobertura de vacunacién y disminuyendo los costos
(Villa y Richtmann, 2023).

En cualquier caso, es muy importante establecer estrategias de monitoreo epidemiolégico y
vigilancia con el objetivo de tener un seguimiento adecuado de esta cohorte que recibirdn un
esquema de una sola dosis. Dicha vacunacién contra el VPH de una sola dosis podria reducir
sustancialmente la incidencia de pre-cancer y cancer cervical atribuible al VPH, con costos
reducidos para la entrega de vacunas y una implementacion simplificada, lo que permite que
mas paises introduzcan la vacunacion contra el VPH o aumenten la adherencia de la poblacién
objetivo (Villa y Richtmann, 2023).

Los programas también contemplan la inmunizacién de adultos, especialmente en el caso de
individuos con diferentes inmunodeficiencias, especialmente vulnerables a la infeccién e
independientemente de la edad y del género como pacientes con cancer, receptores de
trasplante de érganos, receptores de células hematopoyéticas y pacientes con VIH/SIDA. En
estas situaciones, se recomienda un esquema de vacunacion de tres dosis (0,2 y 6 meses) (Villa
y Richtmann, 2023).

En abril de 2022, la OMS actualizé sus recomendaciones para la vacuna contra el virus del
papiloma humano (VPH) con un esquema de una sola dosis, denominado esquema alternativo
extraoficial de una sola dosis, que puede proporcionar una eficacia y una proteccidon duradera
comparables a la del esquema terapéutico de dos dosis (Organizacion Mundial de la Salud,
2022).
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CONCLUSIONES

El Virus del Papiloma Humano es la infeccién de transmisidn sexual mas comun, afectando tanto
a hombres como mujeres, con posibilidad de ser asintomaticos, transmisores o victimas (Paz-
Zulueta et al., 2016).

El VPH se divide en tres grupos clinico-patoldgicos: cutdaneo, mucoso y epidermodisplasia
verruciforme, cada uno con tipos virales y lesiones especificas (Prado-Peldez et al., 2021).

La infeccidn persistente por VPH es un factor clave en el cancer cervicouterino (Paz-Zulueta et
al., 2016; Rivera y Chatterjee-Paer, 2024).

Las vacunas contra el VPH se destacan como herramientas fundamentales en la prevencidn de
lainfeccién y las enfermedades asociadas. Su desarrollo ha demostrado una eficacia significativa
en la prevencidn de la transmisién viral y el desarrollo de neoplasias (Kirnbauer y Lenz 2025).

Organismos como la Organizacién Mundial de la Salud promueven la inclusidon de la vacuna
contra el VPH en los programas nacionales de vacunacion. Se recomienda vacunar a nifias y
adolescentes antes del inicio de la actividad sexual, y cada vez mas se considera la inclusién de
adolescentes varones en los programas de vacunacion (Organizacion Mundial de la Salud, 2022).

Los paises han adoptado diferentes enfoques para la vacunacion contra el VPH, como Espaifia,
por ejemplo, incorporando la vacunacién en su calendario nacional en 2007 y posteriormente
ampliando el alcance del programa. La actualizacién de las recomendaciones refleja la evolucion
continua en la estrategia de vacunacion (Morano et al., 2012; Ministerio de Sanidad, 2024;
Instituto Nacional de Estadistica, 2024).

El desarrollo del cancer cervical asociado con el VPH puede ser asintomatico en etapas
tempranas, pero sintomas como sangrado vaginal inusual, secrecién y dolor pélvico pueden
surgir en etapas avanzadas (Rivera y Chatterjee-Paer, 2024).

La citologia es comUunmente usado para la deteccidon temprana del cancer cervical, mientras que
la prueba de deteccién del VPH se considera mds sensible para lesiones pre-cancerosas. La
colposcopia complementa estos diagndsticos, permitiendo una observacién detallada del cérvix
(Prado-Pelaez, 2021; Ayala Luna y Delgado Nicolds, 2023; Asociacion Espaiola de Patologia
Cervical y Colposcopia, 2024).

Las recomendaciones actuales sugieren una combinacidn de citologia cervical y pruebas de VPH
para mujeres de riesgo promedio a partir de cierta edad, con intervalos de tiempo especificos
entre pruebas (Marzo-Castillejo et al., 2022).

En el caso de las vacunas contra el VPH, los estudios han demostrado una alta inmunogenicidad,
con una respuesta de anticuerpos cercana al 100% (Bruni et al., 2015).

Las vacunas contra el VPH han demostrado tener una alta eficacia protectora, especialmente en
poblaciones jovenes con exposicidon minima previa al virus (Bruni et al., 2015).

Los estudios postautorizacion en paises con programas de vacunacion sistematica han
demostrado una alta efectividad de las vacunas contra el VPH, con una reduccion en la
prevalencia de la infeccion por VPH, verrugas genitales y lesiones cervicales de alto grado (Bruni
et al., 2015).

Las vacunas contra el VPH han sido evaluadas en numerosos ensayos clinicos y se consideran
seguras, con efectos adversos generalmente leves y transitorios (Borras Lopez et al., 2022; Villa
y Richtmann 2023).
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En el andlisis de coste-beneficio, se encontré que en ciertos escenarios, la vacunacién con una
sola dosis podria proporcionar beneficios similares a la vacunacion con dos dosis, al tiempo que
simplificaria la administracion y reduciria los costos (Prem et al., 2023).

En andlisis de coste-efectividad o coste-utilidad, se encontré que la vacunacién contra el VPH
tenia unaratio de coste-efectividad incremental (RCEIl) media de 4.217 délares por AVAC evitado
a nivel mundial, con variabilidad entre paises (Rosettie et al., 2021).

En Espafia se compararon estrategias de vacunacién y encontrd que la vacunacion con una dosis
no era rentable en adolescentes de ambos sexos, pero podria serlo si se consideraban los
beneficios adicionales contra otros canceres o si el precio de la vacuna disminuia (Linertova et
al., 2022).

El precio de las vacunas contra el VPH ha ido disminuyendo, lo que mejora su rentabilidad.
Ademas, la vacunacién con una sola dosis ha demostrado ser efectiva y puede simplificar la
implementacion de programas de vacunacion, especialmente en paises con recursos limitados.
La OMS ha actualizado sus recomendaciones para incluir un esquema de una sola dosis, lo que
puede proporcionar una eficacia y proteccién comparables a las dos dosis tradicionales
(Linertova et al., 2022; Organizacion Mundial de la Salud, 2022; Villa y Richtmann, 2023).
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