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RESUMEN

El cancer cervicouterino continia siendo una de las principales causas de mortalidad
femenina en paises de ingresos bajos y medios, pese a la existencia de estrategias efectivas
de prevencion. El presente estudio tiene como objetivo evaluar la efectividad comparada del
tamizaje citologico tipo Papanicolaou combinado con la vacunacion contra el virus del
papiloma humano (VPH) frente al tamizaje exclusivo en la prevencion del céancer

cervicouterino, mediante una revision sistematica de literatura publicada entre 2015 y 2025.

Se realizd6 una busqueda exhaustiva en bases de datos cientificas reconocidas (PubMed,
Scopus, SciELO y Google Académico) siguiendo las directrices PRISMA 2020, incluyendo
15 estudios primarios que cumplian los criterios de inclusion. Los resultados evidencian que
la estrategia combinada (vacunacidon + tamizaje) logra una reduccion significativa en la
incidencia y mortalidad por cancer cervicouterino, ademas de mostrar mayor costo-
efectividad y aceptacion social frente al tamizaje exclusivo. Asimismo, se identificaron
barreras logisticas, econdmicas y culturales que limitan su implementacion, especialmente

en poblaciones vulnerables.

Se concluye que la integracion de la vacunacion contra el VPH con programas regulares de
tamizaje citologico constituye la estrategia mas efectiva para alcanzar la eliminacioén del
cancer cervicouterino como problema de salud publica. En el contexto latinoamericano y
costarricense, se recomienda fortalecer la cobertura de vacunacion, optimizar la logistica del

tamizaje y fomentar campanas educativas que promuevan la prevencion integral.



Palabras clave: cancer cervicouterino, virus del papiloma humano, Papanicolaou,

vacunacion, tamizaje, revision sistematica.



CAPITULO I

EL PROBLEMA DE INVESTIGACION



1.1 PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA DE INVESTIGACION

1.1.1 Antecedentes del problema

El cancer del cuello del Utero continta siendo uno de los motivos de mortalidad mas
relevantes en los paises de ingresos bajos y medianos, reuniendo casi el 94 % de las
mortalidades por este cancer en dicho contexto (Organizaciéon Mundial de la Salud [OMS],
2022). A nivel global, la implementacion y expansion de la vacunacion contra el VPH, junto
a los programas de tamizaje citologico, han logrado demostrar que disminuyen de manera
importante la aparicion de lesiones precancerosas y de cancer invasor; pues mitos asociados
a la vacuna que la vinculan con la decision de realizar conductas sexuales de manera
anticipada o con la incapacidad para procrear han hecho que la vacuna sea cuestionada en
varios ambientes, como se ha demostrado en un descenso dramatico de la cobertura en
Colombia tras una crisis medidtica por la asociacion de eventos adversos y la vacuna (Crosby
et al., 2019; Arrossi et al. 2020). Ciertamente, la OMS program6 para el afio 2020 la
estrategia mundial “90-70-90, cuya meta era alcanzar una cobertura del 90 % en la
vacunacion, del 70 % en la realizacion del tamizaje y del 90 % en la atencion a las lesiones
precancerosas; no obstante, esta implementacion ha sido heterogénea y se ha encontrado con
barreras de atencion logistica, de recursos econémicos y de gobernanza, sobre todo en
aquellas areas rurales y muy alejadas (OMS, 2020; OPS, 2023)

En Costa Rica, aunque desde 2019 la vacunacion contra el VPH es obligatoria para las nifas
a partir de los 10 afios, todavia persisten brechas de tamizaje entre mujeres de 20 a 64 afios
en lugares como Limo6n y Chorotega, donde la cobertura de tamizaje se encuentra por debajo

de la media poblacional, en el contexto donde, poblacionalmente hablamos, cerca de 2,07



millones de mujeres se encuentran en riesgo y se estima que hay alrededor de 367 nuevos

casos anuales de cancer cervicouterino (CCSS, 2019; CCSS, 2022; Bruni et al., 2023)

1.1.2 Delimitacion del problema

Se abarcan estudios primarios publicados desde enero de 2015 hasta mayo de 2025 y que
valoren la efectividad del tamizaje citoldgico tipo Papanicolaou y vacunacion contra el VPH
en comparacion con el tamizaje exclusivo en mujeres con cérvix intacto y que no tuvieran
diagnostico previo de cancer cervical. En la revision, la poblacion que podra ser incluida
abarca 2,07 millones de mujeres de 15 afios en adelante con riesgo de cancer cervicouterino,
comprendiendo edades de entre los 15 y los 64, pertenecientes a diversos niveles
socioeconomicos y a grupos vulnerables, como indigenas y migrantes asentados en lugares
rurales y urbanos de la Costa Rica y de otros paises de América Latina. El tiempo de la
revision representa el analisis de los estudios que van desde eln2015 hasta el 2025, y coincide
con el periodo de introduccidon y expansion de las vacunas nonavalente, tetravalente y
bivalente, asi como de la introduccion de estrategias de tamizaje molecular y citologico. En
el aspecto geografico, serd revisado el tipo de estudios desarrollados en poblaciones de

ingreso bajo y medio, enfocandose en América Latina y en Costa Rica dentro de esta.

1.1.3 Justificacion

El andlisis de la combinacién entre la vacunacion contra el VPH y el tamizaje citologico es
clave para poder alcanzar la reduccion de la carga que genera el cancer cervicouterino, sobre
todo en contextos en los que las muertes siguen siendo elevadas (OMS, 2022).

Saber qué factores favorecen o limitan la implementacion de las estrategias combinadas

permitira elaborar politicas, mas efectivas y equitativas, en tanto que la mejor deteccion ird



en beneficio directo de las mujeres gracias a la reduccion de la incidencia y mortalidad.
Asimismo, las conclusiones de esta revision pueden proporcionar informacion valiosa para
la redistribucion de recursos de salud publica y para potenciar los marcos regulatorios
logrando conseguir la eliminacion del carcinoma cervical como un problema de salud
publica. Para el investigador, esta revision sistematica tiene el objetivo de poder agrupar
evidencia actualizada y proporcionar informacién que sirva para dar soporte a las
recomendaciones clinicas y de politicas sanitarias, con un potencial impacto en la vida de

millones de mujeres a nivel mundial.

1.2 REDACCION DEL PROBLEMA CENTRAL: PREGUNTA DE

INVESTIGACION

(Cual es la efectividad comparada del tamizaje citoldgico tipo Papanicolaou combinado con
la vacunacion contra el virus de papiloma humano (VPH) frente al tamizaje exclusivo en la

prevencion del cancer cervicouterino?

1.3 OBJETIVOS DE LA INVESTIGACION

1.3.1 Objetivo general
Evaluar la efectividad comparada del tamizaje citologico tipo Papanicolaou combinado con

la vacunacion contra el virus de papiloma humano (VPH), frente al tamizaje exclusivo, en la

prevencion del cancer cervicouterino.



1.3.2 Objetivos especificos

1. Identificar barreras y facilitadores para la implementacion simultdnea de programas
de vacunacion contra el VPH y tamizaje citologico.

2. Comparar la efectividad en la reduccion de la incidencia y mortalidad por cancer
cérvico uterino entre el tamizaje exclusivo y el tamizaje combinado con la vacunacion
contra el VPH.

3. Examinar los eventos adversos y posibles perjuicios asociados a la aplicacion de
estrategias combinadas versus tamizaje exclusivo, incluyendo efectos clinicos no
deseados e impactos en la aceptabilidad de las intervenciones.

4. Determinar si existe una diferencia significativa en la prevencion del cancer cérvico
uterino al aplicar estrategias combinadas tales como Tamizaje y vacunaciéon en

comparacion con estrategias de tamizaje exclusivo.



CAPITULO 11

MARCO TEORICO



MARCO TEORICO

2.1 Historia del cuello uterino

El cérvix también conocido como cuello uterino se define como una estructura fibromuscular
cilindrica de longitud variable, que sirve como una conexion estructural y funcional entre la
cavidad uterina y la vagina (OMS, 2025), lo que dentro de esta estructura, se encuentra el
canal endocervical, que actiia como una via mediante la cual el moco cervical fluye entre el
utero y la vagina, y que también juega un papel critico en la proteccion contra infecciones y

en la reproduccion (Rogel et al., 2024).

Anatomicamente, la porcion inferior del cérvix protruye hacia la vagina, formando los
llamados fornices, anterior, posterior y laterales en la parte superior de la vagina, donde se
produce la acumulacion de secreciones cervicales y células exfoliadas, las cuales son
fundamentales en los procesos de cribado y diagnostico de patologias cervicales, por lo que
la superficie externa del cérvix, conocida como ectocérvix o porcion vaginal, se encuentra
revestida por epitelio escamoso no queratinizado que entra en continuidad con el epitelio
vaginal distal y que, en su union con el epitelio del canal endocervical, forma la zona de
transformacion o union escamocolumnar, un area de gran interés en la patologia cervical
debido a su susceptibilidad a cambios neoplésicos inducidos principalmente por la infeccion

por VPH (Sellors y Sankaranarayanan, 2025).

Asimismo, el cérvix cumple un doble rol que es esencial para una gestacion exitosa y la
reproduccion en general, que durante el embarazo, el cérvix debe mantenerse cerrado, una
funcién regulada por mecanismos biomecéanicos y hormonales complejos que atin no estan

completamente dilucidados, pero que involucran modificaciones en la matriz extracelular,



cambios en la composicion del moco cervical y en la estructura de las fibras de colageno
(Tantengco & Menon, 2020), lo que asegura un ambiente protector para el utero en desarrollo
y al término del embarazo, el cérvix experimenta un proceso de dilatacion y borramiento que
permite la salida del feto durante el parto, un proceso en el cual los mecanismos moleculares
y biomecénicos atn estan en estudio para entender completamente como se coordinan estos

cambios fisioldgicos (Agirregoikoa et al., 2024).

2.2 Anatomia del cuello uterino

La anatomia del cuello uterino, representa una estructura fibromuscular fundamental en la
fisiologia reproductiva femenina, que actiia como enlace entre la cavidad uterina y la vagina
que mide aproximadamente 4 cm de longitud y 3 cm de didmetro, presentando una division
anatomica en dos componentes principales: la porcidon externa conocida como portio
vaginalis o ectocérvix, que sobresale hacia la vagina, y la porcién interna llamada
endocérvix, que forma el revestimiento del canal cervical(Prendiville & Sankaranarayanan,
2017), de modo que en la unién de estas dos regiones se encuentra la zona de transicion o
unién escamocolumnar (UEC), un drea de gran interés clinico debido a su susceptibilidad a
cambios neoplasicos, ya que en ella se produce la transformacion epitelial que puede dar
origen a lesiones precancerosas y cancer invasor (Diccionario de Céancer del NCI, s. f.).
Figura 1 Porcion fibromuscular inferior del tero por Vink y Feltovich (2016)
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Asimismo, el epitelio que recubre el ectocérvix estd constituido por epitelio escamoso no
queratinizado, que proporciona una barrera protectora frente a microorganismos y cuya
integridad es crucial en la prevencion de infecciones y en el control de procesos patoldgicos
como la displasia cervical (Villafuerte et al., 2019) mientras que el endocérvix esta revestido
por epitelio columnar secretor de moco, especializado en la produccion de secreciones que
facilitan el transporte de espermatozoides y protegen contra infecciones al formar una barrera
mucosa selectiva (Moore & Dalley, 2018). Por lo que la funcion principal del epitelio
endocervical en esta region es impedir la entrada de microorganismos vaginales hacia la
cavidad uterina, desempefiando un papel esencial en la inmunoproteccion del ttero, ademas
de regular el paso de los espermatozoides en el ciclo reproductivo.
En cuanto a la estructura del cérvix, puede dividirse en tres componentes principales:
1. Exocérvix o portio vaginalis, que protruye hacia la vagina y estd revestido por epitelio
€scamoso
2. El endocérvix o canal cervical, que forma el revestimiento interno y que conecta la
cavidad uterina con la vagina a través del orificio interno y externo
3. Los fibroblastos estromales, que conforman el tejido conjuntivo del cuerpo del cuello
uterino, proporcionando soporte estructural y realizando funciones secretoras
mediante la produccion de matriz extracelular (MEC) rica en colageno, que confiere
rigidez y elasticidad necesaria para la funcion de cierre y apertura del cérvix en
diferentes etapas fisiologicas, como el embarazo y el parto (Nott et al., 2016).
2.3 Componentes tisulares del cuello uterino
El componente tisular del cuello uterino se compone principalmente de estroma y epitelios

especializados donde el estroma esta formado por tejido fibromuscular denso que facilita la
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circulacion de los aportes vasculares, linfaticos y nerviosos hacia el 6rgano, constituyendo
un plexo complejo que integra estos sistemas.

Seguidamente, la irrigacion arterial del cuello uterino proviene de las ramas cervicales y
vaginales de las arterias uterinas, que descienden por las caras laterales del cérvix, en
posiciones correspondientes a los puntos de las 3 y las 9 en punto, dichas arterias forman una
red vascular que drena en el plexo venoso hipogastrico, mientras que los vasos linfaticos
desembocan en ganglios iliacos internos, externos, comunes, asi como en los ganglios
obturadores y parametriales.

También, la inervacion del cuello uterino es suministrada por el plexo hipogéstrico,
diferenciandose en su distribucion sensorial: el endocérvix presenta extensas terminaciones
nerviosas, en contraste con el exocérvix, que posee pocas, lo cual explica la tolerancia
relativa de procedimientos como biopsias, coagulacion térmica y crioterapia, especialmente
cuando se emplea anestesia local.

2.3.1 Epitelio escamoso

El cuello uterino se encuentra recubierto predominantemente por epitelio escamoso
estratificado no queratinizante en su superficie externa y por epitelio columnar en el canal
endocervical, que cubre la mayor parte del exocérvix y la totalidad de la vagina, muestra un
aspecto uniforme y liso, con un color rosado en condiciones no gestantes y tonalidades
azuladas durante el embarazo, reflejo de suvascularizacion aumentada. (Sellors &
Sankaranarayanan, 2003)

Asi pues, la capa basal de este epitelio consiste en una sola capa de células redondas con
nucleos oscuros y escaso citoplasma, adheridas a la membrana basal (Figura 2), que separa

el epitelio del estroma subyacente, que, desde esta capa, las células se dividen y maduran
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formando capas intermedias y superficiales, donde adquieren un aspecto de tejido en cesta,
con nucleos pequefios, citoplasma abundante y glucdgeno intracelular.

Figura 2 Epitelio escamoso de la vagina y del exocérvix.

Sellors JW, Sankaranarayanan R (2003). Colposcopia y tratamiento de la neoplasia
intraepitelial cervical: manual para principiantes. Lyon: IARC. Disponible en:

http://publications.iarc.fr/402

La presencia de glucogeno en estas capas superiores es un indicativo de maduracion normal,
observable mediante tinciones especificas; su carencia indica alteraciones en el proceso de
maduracion. La maduracion del epitelio escamoso es regulada por los niveles de estrégenos;
cambios hormonales, como en la menopausia, conducen al adelgazamiento y atrofia epitelial,
con potencial aparicion de lesiones hemorragicas petequiales. (Sellors & Sankaranarayanan,
2003)

2.3.2 Epitelio columnar

El epitelio columnar del canal endocervical, conocido también como epitelio glandular, esta
compuesto por una unica capa de células cilindricas altas, dotadas de nucleos de tincion
oscura situados cercanos a la membrana basal (Figura 3), donde la sencillez estructural de

este epitelio, caracterizado por su capa unicelular, le confiere una menor altura en
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comparacion con el epitelio estratificado escamoso que recubre el cuello uterino, es por ello
que el epitelio columnar presenta un tono rojizo debido a que su delgada estructura permite
la penetracion de la vascularizacion del estroma subyacente. (Sellors & Sankaranarayanan,
2003)

Figura 3 Epitelio columnar del canal endocervical.
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Sellors JW, Sankaranarayanan R (2003). Colposcopia y tratamiento de la neoplasia
intraepitelial cervical: manual para principiantes. Lyon: IARC. Disponible en:

http://publications.iarc.fr/402

Anatomicamente, en su limite distal o superior, el epitelio columnar se fusiona con el epitelio
endometrial en la porcion mas baja del cuerpo uterino, por lo que su limite proximal o
inferior, limita con el epitelio escamoso en la unidén escamocilindrica (UEC), por tanto, la
extension de este epitelio sobre el exocérvix varia en funcidon de factores relacionados con la
edad, el estado reproductivo y hormonal de la mujer, e incluso su menopausia. (Sellors &
Sankaranarayanan, 2003)

Asimismo, el epitelio columnar no se dispone en una superficie lisa dentro del canal cervical;
en cambio, se extiende en multiples pliegues longitudinales que sobresalen hacia la luz del

conducto, originando proyecciones papilares, es por ello que forma varias invaginaciones en
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la sustancia del estroma cervical, denominadas criptas o glandulas endocervicales, que
pueden extenderse hasta 5-6 mm desde la superficie del cuello (Figura 4).

Figura 4 Criptas endocervicales revestidas de epitelio columnar.

Sellors JW, Sankaranarayanan R (2003). Colposcopia y tratamiento de la neoplasia
intraepitelial cervical: manual para principiantes. Lyon: IARC. Disponible en:

http://publications.iarc.f1/402

2.3.3 Union escamocilindrica (UEC)

La UEC se caracteriza por una linea definida o un escaldn, resultado de la diferencia de altura
entre el epitelio escamoso y el columnar (Figura 5), donde la localizacion de esta union en
relacion con el orificio cervical externo fluctia a lo largo de la vida de la mujer, condicionada
por la edad, el estado hormonal, traumatismos obstétricos, uso de anticonceptivos orales y

embarazo. (Sellors & Sankaranarayanan, 2003)
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Figura 5 La unién escamocilindrica (UEC).

Sellors JW, Sankaranarayanan R (2003). Colposcopia y tratamiento de la neoplasia
intraepitelial cervical: manual para principiantes. Lyon: IARC. Disponible en:

http://publications.iarc.fr/402

2.4 Cambios ginecolégicos del VPH

Los cambios ginecoldgicos relacionados con la infeccion por el Virus del Papiloma Humano
(VPH) constituyen un aspecto crucial en la patologia de las neoplasias del aparato
reproductor femenino y areas aledafias, debido a que el VPH, una infeccion de transmision
sexual (ITS) sumamente prevalente, puede inducir alteraciones celulares que predisponen al
desarrollo de verrugas genitales, lesiones precancerosas o carcinomas en regiones como el
cuello uterino, vagina, vulva, ano y orofaringe (Morris, 2025)

Ademas, el VPH ha sido establecido como la causa fundamental y necesaria para la
carcinogénesis del cancer cervicouterino, donde la infeccion por este virus en mujeres
jovenes generalmente presenta caracter transitorio, remitiendo espontdneamente en la
mayoria de los casos, y s0lo en una minoria progresa hacia lesiones de mayor severidad,
incluyendo carcinoma invasor (Nuiez-Troconis, 2023). Asi pues, la clasificacion actual
distingue entre lesiones de alto y bajo grado, en relacion con su potencial de persistencia y

transformacioén maligna
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Seguidamente, se estima que el VPH constituye la ITS mas frecuente a nivel global,
infectando aproximadamente al 80% de las personas sexualmente activas que no han recibido
vacunacion contra el virus en algin momento de su vida, mientras que en Estados Unidos,
se reportan alrededor de 14 millones de nuevos casos anuales, por lo que antes de la
disponibilidad y uso generalizado de la vacuna, se atendia entre 340,000 y 360,000 pacientes
al afio por verrugas genitales ocasionadas por el virus (Organizacion Panamericana de la
Salud, 2022)

Del mismo modo, hasta la fecha, se identifican més de 100 tipos diferentes de VPH, algunos
de estos tipos producen verrugas cutdneas benignas, mientras que otros se asocian con
infecciones de transmision sexual que pueden derivar en lesiones genitales o anales, con
potencial neoplasico, alrededor de los tipos 6 y 11 son responsables de la aparicién de
verrugas condilomatosas visibles, que generalmente son detectadas de forma clinica tanto
por las propias pacientes como por profesionales de salud, y evidencian baja oncogenicidad
(Leslie et al., 2023).

Por otro lado, los tipos de VPH de alto riesgo oncogénico, especificamente los tipos 16 y 18,
infectan areas del aparato reproductor y perineal, pero en su estado inicial suelen no presentar
lesiones de facil visualizacidn, las cuales pueden inducir alteraciones celulares que progresan
en lesiones precancerosas conocidas como neoplasias intraepiteliales, y en etapas avanzadas,
en carcinomas invasores, destacando que la mayor prevalencia de estas alteraciones ocurre
en el cuello uterino, vulva y ano, y en menor medida en la uretra o el pene (Fuente, et al,
2008).

Es por ello que la transmision del VPH ocurre principalmente durante el coito vaginal o anal,
aunque también puede ocurrir a través de otros contactos sexuales, incluyendo el sexo oral,

que puede llevar a infecciones en la cavidad bucal y aumentar el riesgo de cancer de cabeza
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y cuello, puesto que la presencia de un sistema inmunitario comprometido, como en
pacientes con infeccion por VIH, aumenta el riesgo de progresion a lesiones malignas
relacionadas con el VPH

2.5 Cambios ginecoldgicos del cancer de cérvix.

El cancer de cérvix es de tipo epidermoide, siendo el adenocarcinoma una forma menos
frecuente cuya principal etiologia asociada a la mayoria de los casos de cancer cervical es la
infeccion por el virus del papiloma humano (VPH) destacando que las neoplasias cervicales,
tanto precancerosas como invasoras, en muchas ocasiones, son asintomaticas; sin embargo,
el sintoma inicial mas comun de un cancer cervical puede ser un sangrado vaginal irregular
poscoital (Fowler, 2023). De modo que el diagndstico se realiza mediante una prueba de
Papanicolaou, complementada con biopsia cuando sea necesaria y seguidamente la
estadificacion del tumor es, en primera instancia, clinica y se complementa con los resultados
de estudios de diagnostico por imagenes y anatomia patologica cuando estos estan
disponibles.

Es por ello que el tratamiento habitual incluye reseccion quirdrgica en etapas tempranas,
mientras que, en casos de enfermedad localmente avanzada, se emplea quimiorradioterapia,
puesto que la presencia de metéstasis justifica, generalmente, la utilizacion de quimioterapia
sola o en combinacion con radioterapia en la pelvis. La mayoria (70%) de las enfermedades
precancerosas e invasoras puede atribuirse directamente a los tipos de HPV 16 o 18; sin
embargo, el 99% de las biopsias con cancer de cuello uterino contiene DNA de uno de los
mas de 14 genotipos de HPV de alto riesgo (5, 6). La incidencia de cancer de cuello uterino
ha disminuido de manera constante en las ultimas décadas debido a la vacunacion contra el

HPYV, la deteccién del cancer de cuello uterino y el tratamiento de la CIN.
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Del mismo modo el diagnostico del cancer cervical se suele establecer cuando las pruebas
citologicas o las detecciones de HPV identifican alteraciones, cuyas alteraciones suelen ser
microscopicas, aunque en ciertos casos puede detectarse una lesion visible, que puede ser
exofitica y necrosada, o también de menor tamafio y menos patognomonica, por lo que toda

lesion cervical sospechosa de malignidad requiere la obtencion de una biopsia.

Figura 6 cincer cervical

También, en las ultimas décadas, la incidencia del cancer cervical ha mostrado una tendencia
decreciente, atribuido principalmente a programas de vacunacion contra el HPV, ademas de
las estrategias de deteccion precoz y tratamiento de las lesiones precancerosas (CIN). Por lo
que se recomienda realizar estudios complementarios, como pruebas de HPV y colposcopia,
ante la presencia de células atipicas, lesiones sospechosas o pruebas de HPV positivas ya que
la colposcopia permite examinar la mucosa cervical y vaginal bajo aumento para identificar

areas que requieran biopsia, en ocasiones acompafiada de un legrado endocervical
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2.6 Antecedentes generales del cancer cervicouterino

El cancer de cuello de tutero representa un problema de salud publica importante a nivel
mundial, siendo el cuarto cdncer mas frecuente en mujeres a nivel global, registrandose
alrededor de 570 000 casos y 311 000 muertes en el afio 2018 (Arbyn et al., 2020). Este
cancer afecta desproporcionadamente a paises de bajos y medios ingresos, pues se producen
alrededor del 94 % de muertes asociadas a este tipo de cancer. La distribucion geogréfica
pone de manifiesto profundas desigualdades, donde Africa Subsahariana, Sudeste Asiatico y
América Central se presentan como las regiones con mayores tasas. En Centroamérica, la
ASR se encuentra cercana a 23,7 por cada 100 000 habitantes, el doble de la media mundial,
mientras que Costa Rica presenta tasas de 11,7, la mortalidad de este tipo de cancer seria

cercana a 5,4 por cada 100 000 habitantes (Bruni et al., 2023).

En el caso de América Latina, México presenta una notable heterogeneidad a nivel interno,
y, por ejemplo, el estado de Yucatdn tiene una mortalidad ajustada por edad
significativamente mayor que la media nacional (Sdnchez Mercader et al., 2021). El patron
mundial es directamente proporcional a la prevalencia de los genotipos de VPH oncogénicos,
de hecho, un metaanalisis reciente apuntd que los tipos 16 y 18 son responsables de cerca
del 70 % de los carcinomas invasores y de mas del 90 % de las lesiones precoces de alto
grado, lo que consolida el papel del VPH como el principal impulsor de la carga en el mundo

(Serrano et al., 2020).

En los paises de ingresos bajos y medios, la carga del cancer cervicouterino representa
profundas desigualdades sociales y econdmicas que influyen en el acceso a la vacunacion, el

tamizaje y los tratamientos. En este contexto, no existe un programa de prevencion y
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tratamiento continuo que permita disminuir las altas tasas de incidencia y mortalidad, que se
ven favorecidos en poblaciones vulnerables como las mujeres que viven con VIH, quienes

poseen un riesgo 6 veces mayor de desarrollar la enfermedad (OMS, 2022).

La prevencion del cancer cervicouterino es efectiva y puede llevarse a cabo utilizando
intervenciones de salud publica como la vacunaciéon contra el VPH, la deteccion precoz
mediante el tamizaje que incorpore técnicas como la citologia cervical y las pruebas de ADN-
VPH, y el tratamiento de lesiones precancerosas. Estas intervenciones son costo-efectivas y
adecuadas para la mayoria de los contextos y manifestaciones de recursos, resaltando su
importancia en la implementacioén global y regional de acciones para para atenuar la carga

por esta patologia (OMS, 2022).

2.7 Etiopatogenia del cancer cervicouterino

El VPH oncogénico (alto riesgo), en particular el VPH tipo 16 y el VPH tipo 18, se considera
la causa necesaria del cancer cervicouterino. Las microlesiones en el epitelio cervical son la
puerta de entrada para que el VPH infecte las células basales y establezca asi la infeccion,
que perdura o bien conduce a una serie de acontecimientos biologicos que terminan
fundamentalmente en alteraciones celulares precursoras del carcinoma invasor (Doorbar et

al., 2015).

2.7.1 Progresion desde infeccion persistente hasta carcinoma invasor

La carcinogénesis cervical es un proceso multifacético, extenso y bastante asintomatico en
cuanto a la interaccion compleja entre el virus del papiloma humano (VPH) y los

mecanismos de defensa del huésped. Todo se origina en la infeccion aguda, el VPH coloniza
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las células basales del epitelio cervical tras el contacto sexual. Asi, en un 90 % de los casos,
el sistema inmunitario puede eliminar al virus en un plazo de uno a dos afios, de forma tal
que no se producen alteraciones histologicas (Organizacion Mundial de la Salud [OMS],
2022). Sin embargo, un 10 % de las mujeres presenta una infeccidon persistente, esto es el
hallazgo de ADN-VPH detectable mas alla de los 24 meses, un requisito necesario a partir
del cual se inicia el proceso oncogénico (Doorbar et al., 2015). Entonces, cuando el VPH
persiste, aparecen las primeras alteraciones epiteliales reconocidas como lesion intraepitelial
de bajo grado (CIN 1 o LSIL). En este momento el genoma viral permanece en forma
episdmica con escasa replicacion, lo que da lugar a una proliferacién muy restringida en los
estratos superficiales. La mayor parte de estas lesiones regresara de forma espontanea; no
obstante, la persistencia de dicha alteracion se asocia a un incremento del riesgo de

progresion hacia lesiones de alto grado (Caja Costarricense de Seguro Social [CCSS], 2022).

Con el paso del tiempo existe la posibilidad de que el ADN-VPH esté integrado en el genoma
de la célula huésped, hecho que caracteriza la transicion hacia las lesiones intraepiteliales de
alto grado (CIN 2/3 o HSIL). En este caso, esta integracion interrumpe el gen regulador E2
y comporta la sobreexpresion de las oncoproteinas virales E6 y E7, lo que conduce a la
inestabilidad cromosomica, desregulacion del ciclo celular, y acumulacién de mutaciones
somaticas. Se estima que una de cada cinco mujeres con infeccion persistente desarrollara
HSIL en un periodo de cinco afios (Doorbar et al., 2015). Si no se detectan ni se tratan las
lesiones, entre un 30 % a un 50 % de estas llegaran a un carcinoma microinvasor y, con un
periodo de desarrollo mas prolongado, a un carcinoma invasor. Este salto significa una

erosion de la membrana basal, invasion del estroma, establecimiento de una angiogénesis
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tumoral y un potencial diseminacion local, regional o sistémica, habitualmente a lo largo de

un periodo de tiempo adicional de cinco a diez afios (Arbyn et al., 2020).

Tabla 1 Progresion desde la infeccion persistente por VPH hasta el carcinoma cervicouterino invasor

Momento Evento / etapa Explicacion resumida
estimado histopatologica
0 meses Infeccion aguda por VPH El virus coloniza células basales tras

1 — 24 meses

> 24 meses

2 — 5 anos

5 —-10 anos

10 — 20 aios

Aclaramiento inmunitario (=
90 %)

Infeccion persistente (= 10 %)

Lesion intraepitelial de bajo
grado (CIN 1/LSIL)

Lesion intraepitelial de alto
grado (CIN 2/3 / HSIL)

Carcinoma microinvasor /
invasor

microlesiones epiteliales.

La mayoria de las infecciones se eliminan
espontaneamente.

Riesgo elevado cuando persisten
genotipos de alto riesgo (16, 18).

Replicacion  viral episdmica; posible
regresion o progresion.

Integracion del ADN-VPH,
sobreexpresion de E6/E7, inestabilidad
gendmica.

Invasion estromal, angiogénesis y riesgo
de metastasis regional.

Nota. Elaboracion propia a adaptada de Doorbar et al. (2015), Organizacion Mundial de la

Salud (2022), Caja Costarricense de Seguro Social (2022) y Arbyn et al. (2020).

2.7.2 Rol de las proteinas virales (E6, E7)

Las proteinas virales E6 y E7 del VPH desempefian un rol clave en la carcinogénesis cervical.

La proteina E6 interactiia e inactiva la proteina supresora tumoral p53, mientras que la

proteina E7 inhibe la funcion del gen supresor retinoblastoma (Rb). Estas acciones provocan

una alteracion en los mecanismos reguladores del ciclo celular, lo que facilita la proliferacion
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celular descontrolada y la acumulaciéon de alteraciones genéticas que conducen al cancer

(Doorbar et al., 2015).

2.8 Factores de riesgo asociados

La probabilidad de que una infeccion por virus del papiloma humano (VPH) progrese a un
carcinoma invasor del cuello del utero es el resultado de la interaccidon de diferentes factores

biologicos, de conducta y estructurales que van confluyendo a través del tiempo.

Factores bioldgicos. El determinante bésico es la persistencia de la infeccion por genotipos
de VPH de alto riesgo, sobre todo los tipos 16 y 18, que dependen de la capacidad de la
huésped para defenderse frente al VPH. La coinfeccion por VIH o por la presencia de estados
de inmunosupresion farmacoinducida disminuyen la capacidad de aclaramiento viral y
multiplican el riesgo de progresion neoplasica (Organizacion Mundial de la Salud [OMS],

2022; Doorbar et al., 2015).

Factores de conducta. Las conductas sexuales modulan la intensidad de la exposicion:
iniciar pronto la actividad sexual favorece un contacto temprano con la mucosa cervical
todavia inmadura y vulnerable a la infeccion, del mismo modo que el incremento en el
nimero de parejas propias o de parejas estables eleva la probabilidad de contacto con
genotipos oncogénicos. El tabaquismo aporta un efecto co-carcinogénico, ya que los
productos de combustion se concentran en el moco cervical, modifican la respuesta inmune

local y favorecen la persistencia viral (OMS, 2022).

Factores sociales y estructurales. La pobreza, el bajo nivel educativo y el escaso acceso a

la atencion en salud conforman un escenario en el que la vacunacion contra el VPH, el
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tamizaje de rutina y el tratamiento de lesiones precoces escasean o directamente disipan. En
Costa Rica, las regiones de Limon y Chorotega dan cuenta de tal situacion: mantienen
coberturas de citologias por debajo del promedio nacional y una mayor concentraciéon de
diagnésticos invadidos, asomando el efecto de la desigualdad territorial (Caja Costarricense
de Seguro Social [CCSS], 2022). La presencia de barreras culturales o logisticas, sobre todo

en las poblaciones indigenas o migrantes ahondan en este fendmeno.

La concurrencia de tales determinantes da cuenta de la perpetuacion del cancer cervicouterino
como un problema de salud publica en una situacién de vulnerabilidad socioeconémica, a
pesar de la existencia de herramientas preventivas de probada efectividad.

2.9 Neoplasias Intraepiteliales Cervicales

La neoplasia intraepitelial cervical (NIC) constituye la lesion precursora mas prevalente del
carcinoma del cuello uterino, debido a que estas alteraciones discretas afectan principalmente
la zona de transformacion del cérvix, manifestdindose en grados que varian desde leve hasta
severo, de acuerdo con la profundidad de la lesion (NIC1, NIC2, NIC3) (Melloy Sundstrom,
2023).

Asi pues, la etiologia principal de estas lesiones esta vinculada a la infeccion por virus del
papiloma humano (VPH), un grupo de mas de 100 virus de ADN que infectan las células
epiteliales humanas, donde aproximadamente 15 de estos tipos del VPH tienen demostrado
potencial oncogénico, siendo responsables del desarrollo de lesiones intraepiteliales y
carcinoma cervicouterino, es por ello que se estima que hasta el 79 % de las mujeres
sexualmente activas adquieren en algiin momento una infeccion genital por VPH, la cual
generalmente es transitoria y asintomatica (International Agency for Research on Cancer,

1995)
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De modo que, la infeccion por VPH puede mantenerse en estado de latencia o ser subclinica,
durante la cual existe la posibilidad de que persista o recupere su curso, pudiendo conducir
a la aparicion de NIC o displasia, que, en los casos de progresion patologica, estas lesiones
precursoras pueden avanzar hacia un carcinoma invasor si no son detectadas y tratadas
oportunamente. Por lo tanto, la mayoria de las pacientes con NIC son asintomadticas y entre
las técnicas empleadas para la deteccion de lesiones preinvasoras se incluyen la citologia
cervicovaginal, la colposcopia y la prueba de ADN del VPH (Fuente, 2008).

Seguidamente, en cuanto a la identificacion citologica de NIC, esta se realiza mediante el
examen microscopico de células cervicales preparadas con la técnica de Papanicolaou, por
lo que la evaluacion de las alteraciones nucleares y citoplasmaticas permite la clasificacion
de las lesiones, aunque su interpretacion puede resultar desafiante y requiere de la
experiencia del citologo.

De este modo, la hipertrofia nuclear, la variabilidad en tamafo y forma, y la distribucion
irregular de la cromatina (Figura7) son hallazgos caracteristicos de las células displasicas,
mientras que los nicleos andmalos en las células de las capas superficiales o intermedias
indican NIC de bajo grado, por tanto, las alteraciones en las células basales o parabasales

sugieren lesiones de alto grado.

Figura 7 Aspecto citolégico de NIC1, NIC2 y NIC3
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Asi pues, el diagnostico final de NIC se establece por examen histopatoldgico de una biopsia
cervical con sacabocados o una muestra de escision. Se valora si una muestra tisular cervical
presenta NIC y en qué grado, en funcion de las caracteristicas histologicas de diferenciacion,
maduracion y estratificacion de las células y de las anomalias de los nucleos.

Al realizar el diagndstico se evalan anomalias nucleares como la dilatacion, la mayor
relacion nucleo/citoplasma, la hipercromasia, el polimorfismo y la variacion del tamafio
nuclear (anisocariosis), que a menudo existe una fuerte correlacion entre la proporcion del
epitelio que presenta maduracion y el grado de anomalia nuclear ( Franco et al., 1999)

2.10 Prevencion del cancer cervicouterino

2.10.1 Prevencion primaria: Vacunacion contra el VPH

Actualmente existen tres tipos principales de vacunas contra el Virus del Papiloma Humano
(VPH): la bivalente, que protege contra los tipos de alto riesgo 16 y 18; la tetravalente, que
ademads incluye proteccion contra los tipos 6 y 11, asociados con verrugas genitales; y la
nonavalente, que afiade cinco genotipos adicionales (31, 33, 45, 52 y 58) relacionados con el
cancer cervical (Harper & DeMars, 2017). La eficacia de estas vacunas es mayor cuando se
administran antes del inicio de la actividad sexual, idealmente entre los 9 y 15 afios, siendo
suficientes dos dosis en poblaciéon joven, mientras que en personas mayores o

inmunodeprimidas pueden requerirse tres dosis (Harper & DeMars, 2017).

Se ha evidenciado un impacto poblacional significativo en paises con programas de
vacunacion consolidados, como Australia, que ha logrado importantes reducciones en la
incidencia de lesiones precancerosas y cancer cervical, previendo incluso su eliminacion en

las proximas décadas si se mantienen las tasas actuales de vacunacion y tamizaje (Hall et al.,
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2019). Sin embargo, persisten barreras en la implementacion generalizada, tales como falta
de informacion precisa sobre seguridad y beneficios, altos costos econdmicos, dificultades

logisticas, y reticencias culturales o religiosas (Drolet et al., 2019; Harper & DeMars, 2017).

2.11 Técnica del Papanicolaou

El Papanicolaou (PAP) constituye la herramienta de referencia en los programas de tamizaje
para la deteccion temprana del cancer cervicouterino (CaCu) aunque su eficacia, se encuentra
condicionada por multiples factores que incluyen la accesibilidad anatomica para la
obtencion de la muestra, la capacitacion y experiencia del personal citopatologico, la
implementacion de un adecuado seguimiento de los casos positivos, ademas de la rapidez en
el diagnostico y la tratamiento oportuno para la eliminacién de las lesiones precursoras,
puesto que estas lesiones, si no son detectadas a tiempo, pueden progresar a carcinomas
invasores, de modo que un correcto desempefio de la técnica puede significar una reduccion

significativa en la morbilidad y mortalidad asociadas a esta enfermedad (Crifase y Parker,

2025).

Asi pues, el proceso de recoleccion de la muestra con el método del Pap consiste en la
obtencion de células de la zona de transformacion del cuello uterino, que es la region donde
generalmente se originan la mayoria de las lesiones precursoras y carcinomas invasores, lo
cual se realiza la remocion del exceso de moco y se emplean instrumentos especializados
como la espatula de Ayre, que permite tomar muestras de la exocérvix y del endocérvix en
sentido horario, especificamente en la linea escamocolumnar, por tanto, la recoleccion debe
efectuarse con delicadeza para garantizar la captura de células representativas y evitar

contaminaciones o traumatismos (Contreras, 2015).
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Posteriormente, el andlisis citologico se realiza utilizando la clasificacion de Bethesda, que
permite la categorizacion de las lesiones en niveles que van desde cambios infecciosos o
inflamatorios hasta lesiones de bajo y alto grado, incluyendo células atipicas y carcinoma,
donde la escalada de neoplasia intraepitelial cervical (NIC) también se emplea para describir
la severidad de las lesiones precursoras, facilitando la toma de decisiones clinicas basadas
en el grado de anomalias observadas (World Health Organization, 2014).

Asimismo, el método convencional del Pap presenta limitaciones, principalmente
relacionadas con la sensibilidad que oscila entre el 30% y el 87%, dependiendo de la calidad
del muestreo, la preparacion de la muestra, y la experiencia del personal, ya que la
sensibilidad disminuye significativamente en regiones con recursos limitados o en areas
donde no se garantiza una técnica uniforme y también puede generar una proporcion
considerable de muestras no satisfactorias para el andlisis, lo que requiere repetir el
procedimiento y genera retrasos en el diagnostico.

2.11.1 Prevencion secundaria: Tamizaje citologico (Papanicolaou)

La técnica de tamizaje citologico por medio de la prueba de Papanicolaou busca que las
células cervicales con alteraciones puedan progresar a cancer invasor. Realizando una toma
de muestras citologicas en el cuello del utero e interpretando el resultado en el microscopio,
en ocasiones se pueden identificar lesiones precancerosas y potencialmente tratables (Saslow
et al., 2012). De cara a las recomendaciones de la American Cancer Society (ACS), el
comienzo del tamizaje se establece a partir de los 21 afos, realizdndose esta prueba de forma
ciclica cada 3 afios y solamente en mujeres entre los 21 y los 29 afios. Por el contrario, a
partir de los 30 afios se puede optar por tres tipos de test permitiéndoles alternar citologia

ciclica cada 3 afios, una prueba conjunta de citologia y deteccion de ADN del VPH cada 5
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afos o pruebas moleculares de VPH cada 5 afios, segtn la disponibilidad o los recursos de
los sistemas de salud (Saslow et al., 2012). Sin embargo, la citologia tiene importantes
limitaciones, en particular, por uno de sus aspectos mas problematicos: sensibilidad variable,
que puede determinar alteraciones en los falsos resultados negativos y el hecho de que el
seguimiento por parte de los clinicos de los resultados positivos pueda ser importante pero

no se implementa, situaciones que pueden determinar de hecho su utilidad real (Campos et

al., 2021; Saslow et al., 2012).

2.11.2 Pruebas moleculares complementarias

La deteccion molecular del ADN del VPH ha pasado a ser una alternativa o complemento
eficaz a la citologia convencional dado que posee una mayor sensibilidad para detectar
infecciones por VPH de alto riesgo permitiendo un incremento sustancial en la identificacion
de mujeres que corren un riesgo real de presentar lesiones cervicales importantes (Campos et
al., 2021; Saslow et al., 2012). Las pruebas moleculares permiten incrementar el intervalo
entre los tamizajes y el seguimiento, optimizando el manejo clinico y mejorando
potencialmente los programas de prevencion y el resultado global de la deteccion del cancer

del cuello uterino (Campos et al., 2021).

2.12 Estrategias combinadas de prevencion del cancer cervicouterino

El cancer cervicouterino sigue siendo unas de las principales causas de morbilidad y
mortalidad entre las mujeres del mundo, en particular en paises de ingresos bajos y medianos
(Brisson et al., 2020; Simms et al., 2021). La infeccion persistente por el Virus de Papiloma

Humano (VPH) es el principal agente etiologico de esta neoplasia; en este sentido, las
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estrategias de prevencion primaria (vacunacion) y secundaria (tamizaje) han demostrado ser
eficaces por si solas, pero la evidencia actual respalda contundentemente la combinacién de
ambas como la estrategia mas idonea para acelerar la eliminacién del cancer cervicouterino

(Canfell et al., 2020).

La vacunacion frente al VPH evita la infeccion inicial por los tipos oncogénicos mas
importantes (tipos 16 y 18 entre otros), y en consecuencia reduce la tasa de lesiones precoces
y de cancer invasor (Brisson et al., 2020); Sin embargo, dado que no todas las mujeres han
recibido la vacuna antes de la exposicion sexual y que existen infecciones persistentes
previas, el tamizaje se hace necesario para detectar lesiones preexistentes (Simms et al.,
2021). La combinacion de ambas estrategias permite actuar, por tanto, para contrarrestar la
infeccion en un publico joven mientras se hace un tamizaje para la deteccion de lesiones en

mujeres adultas, maximizando el impacto preventivo (Canfell et al., 2020).

Diversos modelos matematicos han demostrado la superioridad de la estrategia combinada.

(Brisson et al., 2020), mediante modelos validados como HPV-ADVISE, Harvard y
PolicylCervix, proyectaron en 78 paises que la combinacion de vacunacién con alta
cobertura (90% de las nifias) junto con tamizaje molecular periddico podria reducir la
incidencia de cancer cervical por debajo de los umbrales de eliminacion (< 4 casos por 100
000 mujeres) en un periodo de 50 a 80 afos. Simms et al. (2021) también mostraron,
mediante modelacion, que la intervencion combinada acelera de forma significativa el logro
de los objetivos globales, comparado con aplicar inicamente vacunacion o tamizaje aislados.
La evidencia empirica refuerza los resultados de los modelos predictivos. El metaanalisis de
Drolet et al. (2019) evidencid que los programas de vacunacion masiva reducen de manera

significativa la prevalencia de infeccion por VPH, las lesiones de alto grado (CIN2+) y las
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verrugas genitales. Ademads, los estudios longitudinales demuestran que, incluso en
poblaciones vacunadas, el tamizaje contintia detectando lesiones precancerosas en mujeres
con infecciones por tipos no cubiertos por la vacuna o por fallos vacunales, justificando asi

su continuidad (Canfell et al., 2020; Simms et al., 2021).

La combinacion de vacunacion y tamizaje tiene un impacto directo sobre la reduccion de la
incidencia y la mortalidad, asi como en los costos a largo plazo y la calidad de vida de las
pacientes (Portnoy et al., 2021). Canfell et al. (2020) estimaron que la aplicaciéon combinada
podria prevenir millones de muertes prematuras hacia finales del siglo, especialmente en los
paises de menores recursos. Ademas, se ha demostrado que es una estrategia costo-efectiva,
al disminuir los gastos asociados al tratamiento de cancer avanzado y al mejorar los afios de

vida ajustados por calidad (QALYSs) (Portnoy et al., 2021).

2.13 Comparacion de estrategias: tamizaje exclusivo vs. combinado

En poblaciones no vacunadas, el tamizaje episodico con citologia o pruebas de ADN de VPH
ha demostrado reducir la incidencia de cancer cervical y la mortalidad asociada, aunque su
impacto esta limitado por la sensibilidad de la prueba y la cobertura del seguimiento (WHO,
2021). Por ejemplo, en Hong Kong, modelos mateméaticos mostraron que afiadir la deteccion
de ADN de VPH como prueba primaria mejora significativamente la esperanza de vida
ajustada por calidad (QALY's) en poblaciones no vacunadas, siendo mas coste-efectiva que

la citologia sola (Chan et al., 2023).

En contraparte, en poblaciones vacunadas, la incidencia de tipo 16/18 cae en un 70-90 %
(OMS, 2023), pero persiste riesgo por genotipos no incluidos en la vacuna. Un estudio en

PLOS ONE determind que, en cohortes vacunadas, se requieren mucho menos tamizaje (3
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pruebas a lo largo de la vida) comparado con los 8 en cohortes no vacunadas, manteniendo
alta eficacia y reduciendo costes, especialmente cuando la inmunidad inducida persiste a

largo plazo.

La estrategia combinada vacunacion en adolescentes seguida de tamizaje en la adultez ha
demostrado ser superior en cobertura de prevencion primaria y deteccion secundaria. Un
modelo basado en EE.UU. estimo6 que la implementacion se traduce en un coste por QALY
ganado de entre 3 900 y 14 700 USD, dependiendo del modelo empleado, ademés de generar
efectos de rebafio y extender proteccion mas alla de 1a vacuna (Newall et al., 2009). En paises
de ingresos medios como Brasil, la estrategia combinada ha mostrado una ICER aceptable,

menor al umbral de tres veces el PIB per cépita, incluso con coberturas subdptimas (30 %).

Los analisis econdmicos resuelven que la estrategia combinada es costo-efectiva o incluso
ahorradora. En Tailandia, un modelo nacional con vacunas de bajo costo demostrd que la
combinacidn de vacunacion y cinco cribados de VPH en vida reduce el riesgo de cancer en
un 70 % y es coste-efectiva cuando el costo por dosis es <200 USD. En EE.UU., la expansion
de la vacunacion hacia adultos jovenes resultd ser costo-efectiva ($35 000 por QALY), y
significativamente mas aun si se acompafia de tamizaje ajustado a la situacién de
inmunizacion (CDC, 2019). La literatura de Scielo subraya que el cribado primario con
pruebas moleculares (HPV-DNA) es mas coste-efectivo que la citologia convencional,

especialmente si se integra con vacunacion como parte de la estrategia combinada.
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Tabla 2 Comparacion de estrategias de tamizaje exclusivo vs. combinado en la prevencion del cancer
cervicouterino

Aspecto Tamizaje exclusivo Estrategia combinada
(vacunacion +
tamizaje)
Efectividad en Reduccion moderada  de Mayor reduccion al incorporar
poblaciones no prevencion primaria (hasta 70—
vacunadas incidencia (30-60%). 90% adicional si se vacuna a

nuevas cohortes.

Efectividad en Disminuye su beneficio directo Permite extender proteccion
poblaciones (incidencia residual baja, pero  integral, incluso contra
vacunadas persisten genotipos no infecciones residuales y
genotipos no vacunales.
cubiertos).
Ventajas Detecta lesiones preexistentes; Previene infecciones iniciales;
principales aplicable en cualquier etapa de genera efecto rebafo; reduce
la vida. progresivamente la necesidad de
tamizaje intensivo.
Costo- Costo-efectivo en sistemas Altamente costo-efectiva; ahorra
efectividad organizados, pero requiere  costos futuros; mejora afios de
continuidad. vida ajustados por calidad.

Eficiencia del Alta carga logistica por Mejora eficiencia al reducir

necesidad de  repeticion frecuencia de tamizaje en

sistema de salud o - .,
periddica y seguimiento poblacion  vacunada;  menor

riguroso. presion financiera a largo plazo.

Nota. Elaboracion propia adaptada de WHO (2021, 2023); Chan et al. (2023); Brisson et al.

(2020); Newall et al. (2009); Brasil et al. (2024); CDC (2019); FIGO (2021); ASCO (2023).

2.14 Limitaciones, barreras y desafios en la implementacion

Las desigualdades economicas y geograficas son uno de los principales obstaculos en la
implementacion de estrategias preventivas contra el cancer cervicouterino. “La Organizacion

Mundial de la Salud (OMS) senala que aproximadamente el 94% de las muertes por cancer
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cervicouterino ocurren en paises de ingresos bajos y medianos, donde el acceso a los
programas de vacunacion y tamizaje es limitado” (Organizacion Mundial de la Salud [OMS],
2022). Brisson et al. (2020) destacan que, incluso con estrategias altamente efectivas
disponibles, existen paises que presentan graves limitaciones logisticas y econdmicas que
afectan la cobertura de estos programas. Estudios recientes (Canfell et al., 2020; Simms et
al., 2021) confirman que estas desigualdades prolongan la brecha entre paises con recursos
adecuados y aquellos con sistemas de salud débiles.

El desconocimiento sobre la relacion causal entre el Virus del Papiloma Humano (VPH) y el
cancer cervicouterino sigue siendo una barrera importante. En varios paises, existen mitos
que asocian la vacuna con conductas sexuales prematuras o infertilidad, lo cual genera
resistencia en padres, comunidades religiosas y sectores conservadores (Crosby et al., 2019).
El caso de Colombia ilustra claramente este fenomeno: tras una crisis medidtica de eventos
adversos atribuidos errobneamente a la vacuna, la cobertura de vacunacién cayd
dramaticamente (Arrossi et al., 2020). La American Cancer Society (ACS, 2023) ha
subrayado que la falta de informacion precisa y la difusion de desinformacion han tenido un
impacto directo en la baja aceptacion de la vacunacion, incluso en paises desarrollados como

Estados Unidos.

Los sistemas de salud de muchos paises en desarrollo carecen de la infraestructura y el
personal capacitado necesario para implementar programas de prevencion efectivos. Segun
la OMS (2020), los desafios incluyen la escasez de personal de salud entrenado, la falta de
laboratorios certificados, demoras en la entrega de resultados y la pérdida de seguimiento de
mujeres con resultados positivos. “La Federacion Internacional de Ginecologia y Obstetricia

(FIGO, 2021) ha remarcado que la logistica del tamizaje, el transporte y andlisis de muestras,
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y el seguimiento de casos anormales son puntos criticos que comprometen la eficacia de los

programas, especialmente en zonas rurales y remotas.”

El éxito de los programas preventivos depende también del marco legal, el financiamiento
sostenido y el compromiso politico. La OMS (2020) lanz6 la estrategia global 90-70-90, que
busca lograr el 90% de cobertura de vacunacion, el 70% de tamizaje y el 90% de tratamiento
efectivo para las lesiones precancerosas detectadas. No obstante, su implementacion ha sido
heterogénea. La Organizacion Panamericana de la Salud (OPS, 2023) reconoce que muchos
paises no cuentan ain con leyes, recursos ni sistemas de gobernanza estables que garanticen
la continuidad de estas estrategias. En paises como Ghana o Sierra Leona, las limitaciones
regulatorias, presupuestarias y organizativas han retrasado el cumplimiento de los objetivos

establecidos (Basu et al., 2023).

2.15 Vacunacion y Tamizaje en América Latina y Costa Rica

El cancer cervicouterino constituye la principal causa de muerte por esta enfermedad donde
anualmente, se detectan aproximadamente 72,719 nuevos casos de cancer de cuello uterino
en América Latina, y se registran unas 36,797 muertes relacionadas con la enfermedad,
donde mas de la mitad (52%) de estas defunciones ocurren en mujeres en la etapa de mayor

productividad econdmica, antes de cumplir los 60 afios (OMS, 2023).

A nivel global, la prevalencia de infecciones por el virus del papiloma humano (VPH) en el
cuello uterino varia geograficamente, siendo mas elevada en Africa subsahariana (24%),
seguida de América Latina y el Caribe (16%), Europa del Este (14%) y el sudeste asiatico
(14%) mientras que, en hombres, la prevalencia es altamente variable, basada en patrones

sexuales y comportamientos de riesgo.
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En América Latina, la prevencion del cancer cervicouterino ha avanzado significativamente
mediante la introduccion de la vacuna contra el Virus del Papiloma Humano (VPH) y el
fortalecimiento de los programas de tamizaje. Segliin la Organizaciéon Panamericana de la
Salud (OPS, 2023), varios paises han logrado implementar programas nacionales de
vacunacion alcanzando coberturas cercanas al 90 % en nifias de 9 a 14 afios. Ademas, algunos
paises como Argentina, Brasil, Colombia, México y Costa Rica han comenzado a incorporar
pruebas de deteccion de ADN de VPH como método primario de tamizaje, mejorando la

sensibilidad diagndstica respecto a la citologia convencional (OMS, 2023).

Asi pues, la infeccion por VPH, una enfermedad de transmision sexual muy frecuente, afecta
aproximadamente a mas del 50% de la poblacion sexualmente activa en todo el mundo,
donde existe un vinculo entre el VPH y el cancer cervical es profundo, siendo responsable
casi en su totalidad de los casos de estos carcinomas. Ademas, el virus esta asociado a varias
neoplasias y lesiones precursoras en diferentes 6rganos, incluyendo vulva, vagina, pene, ano,
y vias respiratorias superiores, con porcentajes de asociacion que alcanzan el 100% en varias

de estas patologias.

Actualmente, existen dos vacunas aprobadas internacionalmente para la prevencion del
VPH: Gardasil® y Cervarix®, las cuales contienen particulas similares a virus (VLPs) de
proteinas L1 del VPH, producidas mediante tecnologia de ADN recombinante y combinadas
con adyuvantes a base de aluminio, destacando una eficacia clinica reportada en estudios con
individuos vacunados previamente sin exposicion al virus varia entre 98.8% y 100% para
prevenir lesiones premalignas, neoplasias intraepiteliales y verrugas genitales relacionadas

con los tipos 16 y 18 del VPH.
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El proyecto ESTAMPA, desarrollado en nueve paises latinoamericanos, ha mostrado que la
integracion de pruebas moleculares dentro de los sistemas publicos de salud es factible y
efectiva, aunque enfrenta desafios logisticos relacionados con el equipamiento de
laboratorios, la capacitacion del personal y el seguimiento de las pacientes (Arrossi et al.,

2020).

Costa Rica constituye un ejemplo destacado dentro de la region. De acuerdo con el informe
del ICO/TARC (Bruni et al., 2023), en el pais existen aproximadamente 2,07 millones de
mujeres mayores de 15 afios en riesgo de desarrollar cancer cervicouterino, registrandose
anualmente alrededor de 367 nuevos casos. Desde el afio 2019, la vacunacion contra el VPH
se ha integrado de forma obligatoria en el esquema nacional de vacunacion, dirigida a nifias
de 10 afios, con aplicacion gratuita a través del sistema educativo (Caja Costarricense de

Seguro Social [CCSS], 2019).

El tamizaje ha sido una politica establecida desde 2007 mediante normas nacionales
desarrolladas por el Centro Nacional de Citologia de la CCSS, dirigido a mujeres entre 20 y
64 anos (CCSS, 2007). Sin embargo, atn persisten brechas en zonas rurales y entre
poblaciones vulnerables donde la cobertura es menor y el acceso al seguimiento de casos

positivos presenta limitaciones (OPS, 2023).

A pesar de contar con un sistema de salud solido gestionado por la CCSS y basado en el
modelo de atencion primaria a través de los Equipos Basicos de Atencion Integral en Salud
(EBAIS), Costa Rica enfrenta desafios logisticos similares a los observados en otros paises
de la region. Estos incluyen demoras en los resultados de laboratorio, dificultades en la

coordinacion del seguimiento de mujeres con resultados positivos y limitaciones en la
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cobertura de poblaciones indigenas, migrantes y residentes en zonas remotas (CCSS, 2019;

OMS, 2023).

La estrategia costarricense combina vacunacion obligatoria, tamizaje citologico tradicional,
tamizaje molecular en expansion y sistemas integrados de referencia y contrarreferencia en
distintos niveles de atencion (CCSS, 2019). Este modelo permite una intervencion integral
desde la prevencion primaria hasta la atencion especializada, coordinada a través de los

niveles de atencion del sistema publico (Arrossi et al., 2020).

Otros paises latinoamericanos han implementado estrategias similares. Por ejemplo,
Argentina ha establecido programas de tamizaje primario con pruebas de ADN de VPH a
nivel nacional, y México ha logrado una amplia cobertura de vacunacion desde 2008,

consolidando programas escolares de vacunacion (OPS, 2023).
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3.1 Enfoque de Investigacion

La presente investigacion se clasifica como una investigacion de cardcter cuantitativo,
definida por Hernandez, et al (2006) como el estudio que, “usa la recoleccion de datos para
probar hipotesis con base en la medicion numérica y el andlisis estadistico, para establecer
patrones de comportamiento y probar teorias” (p,5). Justificando asi la eleccion de este
enfoque debido a la naturaleza misma del problema expuesto, el cual requiere de la
recoleccion y del andlisis de los datos numéricos que proporcionen comparaciones objetivas
entre dos estrategias de prevencion del cancer cervicouterino: el tamizaje citoldgico tipo
Papanicolaou, combinado con la vacunacion contra el virus del papiloma humano (VPH) y

el tamizaje exclusivo.

Del mismo modo, el enfoque cuantitativo es el método mas adecuado para conseguir una
clara respuesta a las preguntas que se han planteado en la investigacion, basandose en la
medicion precisa de fenomenos observables, ademas de la aplicacion de técnicas estadisticas
para establecer relaciones tanto casuales como correlacionales, es por ello que Stracuzzi y
Pestana (2010) definen que, "se fundamenta en el positivismo, el cual percibe la uniformidad
de los fenémenos, aplica la concepcion hipotética-deductiva como una forma de acotacion y
predica que la materializacion del dato es el resultado del proceso derivado de la
experiencia", por lo que es también acertado decir que se alinea al paradigma positivista, el
cual sostiene que el conocimiento cientifico debe provenir de la observacién y la

experimentacion
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3.2 Tipo de Investigacion

La presente investigacion se enmarca en una revision sistemdtica, que es definida como
aquella investigacion disponible relevante que trata sobre una interrogante particular de la
investigacion, la cual se encuentra en un 4rea tematica o en un fendmeno de interés
(Kitchenham, 2004), 1a cual tiene la posibilidad de incluir un meta-analisis, que va a depender
de la homogeneidad que se pueda visualizar entre los estudios que se seleccionen, se ha
utilizado este tipo de estudio debido a que permite la integracion y el anélisis critico de toda
la evidencia disponible sobre un tema especifico de investigacion, que para el presente caso
no es otro si no, la afectividad comparada del tamizaje citologico tipo Papanicolaou
combinado con la vacunacién contra el virus del papiloma humano (VPH) frente al tamizaje

exclusivo.

Asimismo, el disefio no experimental es aquel especialmente apropiado para el objetivo
planteado, y esto se debe a que no se interviene directamente sobre los sujetos, ni se
manipulan las variables, por lo que concuerda con Hernandez, et al, (2010, p.149) quien
explicod que, "la investigacion no experimental, consiste en estudios que se realizan sin la
manipulacion deliberada de variables y en los que sdlo se observan los fenomenos en su
ambiente natural para después analizarlos.", por ende se recopilan, sintetizan, y analizan los
datos que puedan obtener de estudios previos primarios que ya existan, este tipo de disefio
permite también reducir significativamente los sesgos, aumentar la validez y Ila

generalizacion de los hallazgos.

De poder encontrarse suficiente homogeneidad estadistica y metodologica entre los estudios

que han sido seleccionados, se procedera a realizar un meta-analisis, ya que, en esencia el
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meta-analisis busca realizar un analisis estadistico de una coleccién amplia de resultados de
estudios individuales con el proposito de integrar sus hallazgos (Séanchez y Ato, 1989),
debido a que la creciente e incontable cantidad de datos que sean de caracter cientifico
disponible ha modificado la manera misma de buscar y seleccionar la informacién que pueda

venir de la revision bibliografica en todo proceso de investigacion (Dickersin et al, 1992).

Por lo tanto, se presentardn resultados con mayor confiabilidad y rigor, por lo que se
obtendran obtener conclusiones fundamentadas en evidencia solida, lo que es esencial para
apoyar decisiones clinicas y politicas en materia de salud publica, relacionada con la
prevencion del cancer cervicouterino

3.3 UNIDADES DE ANALISIS U OBJETOS DE ESTUDIO

La unidad de anélisis del estudio consiste en la busqueda bibliografica, sobre la cual se
implementan una serie de criterios de inclusion y exclusion con el fin de seleccionar los
estudios de mayor relevancia, orientados a proporcionar una respuesta precisa a la pregunta

de investigacion planteada.

3.3.1 Area de estudio:

Por la naturaleza de la siguiente investigacion este apartado no se ejecuta.

3.3.2 Fuentes de informacion

La investigacion se realiza tomando en cuenta informacion de fuentes tanto primarias como
secundarias como lo son articulos cientificos, revisiones sistematicas, guias de practica

clinica, manuales, investigaciones cientificas, ensayos clinicos y tesis realizadas por otros
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profesionales, utilizando bases de datos como Scopus, PubMed, Google Académico y Scielo

para la redaccion de los distintos apartados que conformas la presente revision sistematica.

3.3.3 Poblacion

La poblacion estd compuesta por una serie de estudios, que corresponde a toda la evidencia
cientifica proveniente de las distintas bases de datos consultadas, tomando como base,
fuentes de informacion que incluyan diferentes estudios, vacunas y mejoras en mujeres que
reporten datos sobre la efectividad de la combinacion de tamizaje citologico y vacunacion
contra VPH, o comparaciones con tamizaje exclusivo, abordando informaciéon con la
suficiente evidencia, con la cuales pueda llevar a cabo un analisis detallado de la implicacion

respecto al tema

3.3.4 Muestra

La muestra de esta investigacion consta del total de 15 articulos cientificos, los cuales son

clasificados como elegibles para formar parte de esta investigacion.
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Fuente: elaboracion propia, 2025.
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3.3.5 Criterios de inclusion y exclusion

Tabla 3 Criterios de inclusion y exclusion

44

CRITERIOS DE INCLUSION

CRITERIOS DE EXCLUSION

Estudios observacionales y ensayos clinicos
controlados que reporten datos sobre la
efectividad de la combinacién de tamizaje
citolégico y vacunacion contra VPH, o
comparaciones con tamizaje exclusivo.

Mujeres de 15 a 64 afios, en riesgo de cancer
cervicouterino, provenientes de América
Latina y Costa Rica, incluyendo grupos
vulnerables como indigenas y migrantes.

Estrategias que incluyan vacunacion contra
VPH, tamizaje citologico tipo Papanicolaou,
0 estrategias combinadas.

Datos sobre incidencia, mortalidad, eventos
adversos, aceptabilidad, y comparaciones de
efectividad entre estrategias.

Estudios que cumplan con criterios de
calidad aceptables segun herramientas de
evaluacion validadas

Informacion en espaiiol e inglés.

Estudios encontrados en Scopus, PubMed,
Google Académico y Scielo

Estudios publicados entre los afios 2015-
2025.

Estudios no originales

Estudios en idiomas distintos a los definidos,
o estudios que no presenten datos especificos
sobre las intervenciones comparadas.

Estudios publicados antes de 2015 o después
de 2025.

Mujeres menores de 15 afios o mayores de 64
afnos

Estudios que no involucren directamente
vacunacion contra VPH o tamizaje
citologico, o que utilicen intervenciones no
comparables.

Estudios duplicados, datos insuficientes o no
verificables.

Fuente: elaboracion propia, 2025.
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3.4 Instrumentos para recoleccion de datos

Los instrumentos para utilizar para la recoleccion de datos seran basados en las guias
PRISMA 2020 (Page et al, 2021) sumado a la herramienta de ROBIS, que esta disefiada
especificamente para evaluar los riesgos de sesgos en revisiones sistematicas y meta-analisis,
adicionalmente, sera elaborada una hoja de extraccion de datos disefiada en Excel para esta
investigacion, la cual incluird informacion detallada sobre cada uno de los estudios
seleccionados, tales como; datos bibliograficos (autor, aflo, pais), caracteristicas del estudio
(disefio, tamafio de muestra, poblacion incluida), descripcion de las intervenciones (tipo de
vacuna contra el VPH, tipo y frecuencia del tamizaje citologico), resultados primarios
(incidencia de lesiones intraepiteliales de alto grado (CIN 2+), deteccion de cancer cervical,
mortalidad) y resultados secundarios (sensibilidad, especialidad).

3.5 Diseiio de la Investigacion

El disefio que adoptara la investigacion es no experimental, debido a que no existe una
manipulacion directa de las variables, ni la asignacion de participantes aleatoriamente de las
diferentes condiciones o intervenciones, por otro lado, se basa en la recoleccion sistematica,
evaluacion critica, y sintesis de datos obtenidos de estudios existentes, ya que el enfoque se
destaca como el principal adecuado para las revisiones sistémicas, puesto que permite la
integracion de evidencia que provenga de multiples fuentes de informaciéon de manera
objetiva y rigurosa, siendo resumenes claros y estructurados de la informacion que esté

disponible, y a su vez, orientada a responder una pregunta especifica, (Letelier L, et al, 2005).

Por tal motivo la eleccion del disefio no experimental se ve justificada a su vez por razones
¢ticas y practicas, debido a que realizar experimentos controlados bajo este contexto no seria

factible ni éticamente aceptable en la sociedad, por consiguiente, la revision sistematica
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representa la metodologia mas apropiada para evaluar y comparar a su vez la efectividad de

las intervenciones consideradas en este estudio.

3.6 Procedimientos de recoleccion de datos

La estrategia de recoleccion de datos comenzara con una busqueda sistematica en bases de

datos electronicas reconocidas y confiables, como PubMed, Scopus, Google Académico y

Scielo, incluyendo términos MeSH especificos observados a continuacion:

Tabla 4 Fuentes de informacion y ecuaciones de busqueda

Fuente Ecuacion de busqueda

Scopus ("Papanicolaou  test" OR  '"cervical = smear" AND
("Papillomavirus Vaccines" OR "HPV vaccine") AND ("cervical
cancer" OR "cervical neoplasms") AND (prevention OR control
OR "comparative effectiveness")

PubMed ("Papanicolaou Test"[MeSH] OR "Papanicolaou Test"[ All Fields]

Google Académico

OR  "Cervical = Smear"[All  Fields]) AND ("HPV
Vaccines"[MeSH] OR "HPV Vaccines"[All Fields] OR
"Papillomavirus Vaccines"[All Fields]) AND ("Uterine Cervical
Neoplasms"[MeSH] OR "Cervical Cancer"[All Fields]) AND
(prevention [MeSH] OR control [MeSH] OR '"comparative
effectiveness"[ All Fields])

TS= ("Papanicolaou test" OR "cervical smear") AND TS=
("Papillomavirus Vaccines" OR "HPV vaccine") AND TS=
("cervical cancer" OR ‘"cervical neoplasms") AND TS=

(prevention OR control OR "comparative effectiveness")
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Scielo ("Papanicolaou test" OR "cervical smear") AND ("HPV vaccines"
OR "Papillomavirus Vaccines") AND ("cervical cancer" OR
"cervical neoplasms") AND (prevention OR '"comparative

effectiveness")

Nota. Elaboracion propia, 2025

Se utilizara el software Rayyan para gestionar eficientemente la seleccion inicial mediante
titulos y resimenes, seguida por la revision completa de textos de los estudios potencialmente
relevantes, incluyendo Zotero para la gestion bibliografica, facilitando la organizacion,
eliminacion de duplicados y documentacion precisa del proceso

Tabla 5

Estrategia de busqueda en la base de datos Pubmed

Fecha de Terminologia completa de Filtros

busqueda busqueda

26/7/2025 ("Papanicolaou Test"[MeSH] OR Full text, English, Spanish,
"Papanicolaou Test"[All Fields] OR from 2015 - 2025

"Cervical Smear"[All Fields]) AND
("HPV Vaccines"[MeSH] OR "HPV
Vaccines"[All Fields] OR
"Papillomavirus Vaccines"[ All
Fields]) AND ("Uterine Cervical
Neoplasms"[MeSH] OR "Cervical
Cancer"[All Fields]) AND

(prevention [MeSH] OR control




48

[MeSH] OR "comparative

effectiveness"[ All Fields])

Fuente: elaboracion propia, 2025.

Tabla 6

Estrategia de busqueda en la base de datos SciELO

Fecha de Terminologia completa de Filtros
busqueda busqueda
28/7/2025 ("Papanicolaou test" OR "cervical 2015-2025
smear") AND ("HPV vaccines" OR
"Papillomavirus Vaccines") AND
("cervical cancer" OR "cervical
neoplasms") AND (prevention OR
"comparative effectiveness")
Fuente: elaboracion propia, 2025
Tabla 7
Estrategia de busqueda en la base de datos Scopus
Fecha de Terminologia completa de Filtros
busqueda busqueda
29/7/2025 ("Papanicolaou test" OR "cervical From 2015 to 2025, in

smear") AND ("Papillomavirus
Vaccines" OR "HPV vaccine") AND
("cervical cancer" OR "cervical

neoplasms") AND (prevention OR

Trials (Word variations

have been searched)
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control OR "comparative

effectiveness")

Fuente: elaboracion propia, 2025.
Tabla 8

Estrategia de busqueda en la base de datos Google Academico

Fecha de Terminologia completa de Filtros
busqueda busqueda
29/7/2025 TS= ("Papanicolaou test" OR From 2015 to 2025, in
"cervical smear") AND TS= Trials (Word variations
("Papillomavirus Vaccines" OR have been searched)

"HPV vaccine") AND TS=
("cervical cancer" OR "cervical
neoplasms") AND TS= (prevention
OR control OR "comparative

effectiveness")

Fuente: elaboracion propia, 2025

La busqueda se realiza los dias 26, 28 y 29 de julio del 2025 en las plataformas Scopus,
PubMed, Google Academico y Scielo respectivamente, donde se obtienen un total de 483
estudios, los cuales pasan por un primer filtrado, quedando con 208 estudios posterior a la
eliminacion de los duplicados, se sometieron por segundo filtrado donde se extrajeron 59
articulos tomando en cuenta el titulo y el resumen de los distintos estudios, por ultimo, se
aplica un tercer filtrado donde se lee el texto completo, lo cual permitio eliminar un total de

15 articulos y se toman los ultimos 15 estudios, los cuales son usados para elaborar la

presente revision sistematica.



Tabla 9
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Resultados de la busqueda en las distintas bases de datos

Base de datos

Numero de resultados

Scopus
PubMed
Google Academico
Scielo

Total

140

92

106

145

483

Fuente: elaboracion propia, 2025

Tabla 10

Resultados posteriores al primer filtrado

Base de datos

Numero de resultados

Scopus
PubMed
Google Academico
Scielo

Total

50

63

45

50

208

Fuente: elaboracion propia, 2025.

Tabla 11

Resultados posteriores al segundo filtrado

Base de datos

Numero de resultados

Scopus
PubMed

Google Academico

10

22

17
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Scielo 10

Total 59

Fuente: elaboracion propia, 2025.

Tabla 12

Resultados posteriores al tercer filtrado

Base de datos Numero de resultados
Scopus 4
PubMed 2
Google Academico 5
Scielo 4
Total 15

Fuente: elaboracion propia, 2025.

3.9 Organizacion de los datos

Los datos recopilados seran organizados y almacenados en fichas bibliograficas elaboradas
en Excel que permitira acceso para su analisis y revision posterior, codificando las variables
de manera consistente con el fin de mejorar el andlisis estadistico y la comparacion entre los

estudios.

Por tal motivo las fichas bibliograficas seran clasificadas por region geografica, tipo de
vacuna utilizada, cobertura alcanzada, asi como por resultados primarios y secundarios
identificados, permitiendo un andlisis organizado y sistematico, en fin, de facilitar la
evaluacion posterior de la heterogeneidad y la realizacién potencial de subandlisis

especificos en el marco del metaandlisis, si la homogeneidad lo permite.
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3.10 Analisis de los datos

De acuerdo al analisis estadistico de los datos se utilizara el software RevMan 5.4 (Review
Manager, Cochrane Collaboration), para realizar metaanalisis de forma estandarizada, donde
se evaluara la heterogeneidad entre los estudios mediante el estadistico 1> y la prueba de
heterogeneidad de Cochran (¥?), considerando un nivel de significancia de p < .10 para
indicar heterogeneidad significativa, mencionando que valores de I? inferiores al 50%
sugeriran baja heterogeneidad, lo que justificaria la aplicacion de un modelo de efectos fijos;
en caso contrario, se empleara un modelo de efectos aleatorios (DerSimonian y Laird) para

producir estimaciones globales mas conservadoras.

Las medidas de efecto a calcular incluirdn riesgo relativo (RR) y odds ratio (OR) con sus
intervalos de confianza del 95% (IC 95%) para los resultados clinicos, tales como incidencia

de CIN 2+, cancer cervical y mortalidad.

Ademas, se llevaran a cabo andlisis de sensibilidad excluyendo estudios con alto riesgo de
sesgo o con caracteristicas metodologicas atipicas, con el fin de evaluar la estabilidad de los
resultados, donde se realizard un analisis de subgrupos basado en variables como grupo
etario (<25, 25-49, >49 afios), tipo de vacuna (bivalente, tetravalente, nonavalente) y region

geografica para explorar posibles fuentes de heterogeneidad.

El sesgo de publicacion se evaluara mediante graficos de embudo y la prueba de Egger
cuando el numero de estudios incluidos sea suficiente (>10 estudios), aplicando el enfoque
GRADE (Grading of Recommendations Assessment, Development and Evaluation) para
calificar la calidad de la evidencia para cada resultado principal, evaluando la certeza de la

evidencia en alto, moderado, bajo o muy bajo.
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PRESENTACION DE RESULTADOS
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4.1 GENERALIDADES

En este capitulo se exponen los resultados obtenidos de la busqueda en las tres diferentes
bases de datos ya anteriormente mencionadas, aplicando la metodologia PRISMA. Los
estudios seleccionados constituyen una respuesta a la pregunta de investigacion y dan

cumplimiento a los objetivos planteados para la presente revision sistematica.

4.2 PRINCIPALES CARACTERISTICAS DE LOS ESTUDIOS
INCLUIDOS

En el proceso de seleccion se revisaron un total de 483 articulos, de los cuales se lograron
extraer 15 estudios, de las plataformas Pubmed (2), SciELO (4), Google Académico (5), y
Scopus (4), basandose en los criterios de inclusion y exclusion descritos en la metodologia,
que entre los tipos de disefio de estudio se encuentran estudios de revisiones de literatura,

analisis longitudinales e investigaciones de campo

4.3 LISTADO DE ESTUDIOS INCLUIDOS EN LA INVESTIGACION Y
SUS DESCRIPCIONES

4.3.1 Adopcion temprana de innovaciones en estrategias de prevencion del VPH

En una revision de literatura desarrollada por Mahajan et al. (2024), publicada en la revista
ecancermedicalscience, analiza diversos aspectos relacionados con la eficacia, cobertura,
beneficios y rentabilidad de las vacunas contra el CCU vy las estrategias de cribado,
incluyendo la transicion del cribado citologico tradicional hacia métodos de automuestreo
del VPH, examinando las disparidades existentes en la viabilidad de implementar estas

intervenciones en diferentes contextos socioecondmicos y geograficos, destacando las
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barreras que limitan el acceso y la efectividad de los programas preventivos en varias
regiones del mundo.

Ademas, sefiala que la etiologia principal del CCU se atribuye a la infeccion por VPH, siendo
los serotipos 16 y 18 los mas prevalentes en la carcinogénesis cervical, destacando que las
vacunas contra el VPH, con niveles de eficacia que oscilan entre el 90% y 97%, han
demostrado ser seguras y efectivas como método de prevencion primaria, reduciendo
significativamente la incidencia de lesiones precancerosas y cancer invasor, a la vez resalta
que la prevencion secundaria mediante el cribado oportuno puede incrementar la tasa de
supervivencia a cinco afios en mas del 90%, particularmente gracias a pruebas de ADN del
VPH de alta sensibilidad y especificidad, recomendadas por la OMS para deteccion
temprana.

También, desde su introduccion en los afios 40, la prueba de Papanicolaou ha sido la
herramienta principal para la deteccion de lesiones cervicales precancerosas, contribuyendo
a una reduccion superior al 70% en la mortalidad asociada al CCU en paises como Estados
Unidos, aunque en otros entornos, especialmente en paises de bajos recursos, su sensibilidad
a menudo resulta limitada (por ejemplo, del 55,4% en el Reino Unido), ademas de que
requiere recursos significativos, como personal capacitado, infraestructura adecuada y
pruebas repetidas, lo cual representa una importante barrera para su implementacion efectiva.
Asimismo, advierte que las limitaciones en recursos y conocimientos en regiones
empobrecidas dificultan la realizacion regular de pruebas, afectando particularmente a
comunidades marginadas y rurales, donde la baja calidad de los estudios realizados en estos
contextos, junto con la incapacidad de asignar fondos suficientes para mantener altos

estandares, explica en parte por qué la tasa de mortalidad por CCU en estos paises no ha
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disminuido en el mismo grado que en las naciones desarrolladas a pesar del uso de
Papanicolaou.

Del mismo modo, un hallazgo importante indica que, aunque la vacunacion contra el VPH
ha demostrado ser una estrategia viable y rentable, su aceptacion y cobertura en la poblacion
debe convertirse en una prioridad de salud publica a nivel global, por lo que la
implementacion de programas de vacunacion efectivamente requiere abordar las barreras
especificas de cada contexto, pero existe una necesidad imperante de realizar un seguimiento
regular y mantener una financiacion sostenida en todos los paises, independientemente de su
nivel de ingresos, siendo fundamental para garantizar un progreso sostenido en la reduccion
de la incidencia del cancer cervicouterino, especialmente en regiones donde la carga de la
enfermedad sigue siendo elevada.

Por otro lado, Terrazas et al. (2015) destaca que la prueba del VPH como método de cribado
primario predomina sobre otras estrategias, en particular por su mayor eficacia y
rentabilidad, que acompanados de controles de calidad periddicos y pruebas periddicas con
alta sensibilidad, la prueba del VPH podria convertirse en la opcidon mas efectiva para la
prevencién universal en diversos contextos socioecondmicos, senalando que ninguna
estrategia debe reemplazar a la otra; la vacunacion y el cribado deben coexistir en un enfoque
combinado que optimice recursos y resultados.

Ademas, los procedimientos de tamizaje que utilizan colposcopia y biopsia dirigida en
mujeres con resultados sospechosos o positivos en los test, como el Papanicolaou y pruebas
de VPH, muestran distintos niveles de sensibilidad en distintos estudios, cuya sensibilidad
del Papanicolaou, en particular, puede variar considerablemente; en Chile, su sensibilidad
puede ser tan baja como el 22%, limitando su efectividad para detectar lesiones

precancerosas de manera oportuna.
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Seguidamente, la implementacion simultdnea de programas de vacunacion contra el VPH y
de tamizaje citologico posee como principales limitaciones la insuficiencia de recursos
economicos y de infraestructura adecuada, especialmente en areas rurales o de bajos
ingresos, donde la distribucion de vacunas y la realizacion de pruebas de tamizaje requieren
de una logistica especializada y costosa, incluyendo la falta de formacion especifica del
personal sanitario en la aplicacion de ambas estrategias y en la gestion de los programas
dificulta la calidad y la continuidad de las intervenciones, por lo que la carencia de sistemas
de seguimiento y evaluacion que monitoricen los resultados de estas acciones impide la
identificacion temprana de fallas y la toma de decisiones oportuna para mejorar los
programas

También, Terrazas et al. (2015) expresan que existen facilitadores que pueden potenciar la
implementacion conjunta y eficiente de estas estrategias de prevencion, siendo uno de ellos
la existencia de enfoques integrados en los planes nacionales de salud publica, respaldando
la sinergia que estos programas tienen en la prevencion primaria y secundaria del cancer
cervicouterino, favoreciendo la adopcion por parte de los responsables politicos, ademas de
la disponibilidad de tecnologia moderna, como las pruebas de ADN de VPH, que ofrecen
mayor sensibilidad y menor costo en algunos contextos, también favorece la incorporacion
de ambas estrategias en un esquema coordinado.

4.3.2 Vacunacion contra el VPH y deteccion del cancer de cuello uterino: evaluacion de
la concientizacion, las actitudes y la adherencia en mujeres detenidas

El estudio realizado por Di Giuseppe et al. (2022) y publicado en la revista Vaccines evalu6
la conciencia, las actitudes y la aceptacion de la vacunacion contra el VPH y la deteccion del
cancer de cuello uterino en mujeres privadas de libertad, revelando un bajo nivel de

conocimiento general sobre la infeccion por VPH, ya que solo el 41,1% de las participantes
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reconocio que el VPH se transmite por via sexual, y un porcentaje similar no identifico
correctamente el cancer de cuello uterino como una enfermedad vinculada al VPH, por lo
que la falta de conciencia sobre estos aspectos puede limitar la aceptacion y participacion en
programas preventivos, tal como sefialan autores que estudian la percepcion del riesgo en
poblaciones vulnerables

Ademas, se evidencid que la mayoria de las mujeres (70%) nunca habia oido hablar de la
vacuna contra el VPH, y solo el 45,8% creia que la vacunacion era efectiva para prevenir el
cancer cervical, destacando que, en comparacion con paises como Italia, donde la vacunacion
se ofrece rutinariamente a nifias y nifios y la deteccion es de acceso gratuito y activo, en esta
poblacion penitenciaria, ninguna participante habia recibido la vacuna ni la habia discutido
con un profesional de salud en el ultimo afio

Del mismo modo, el conocimiento sobre las enfermedades asociadas al VPH, como el cancer
oral, fue atin menor, con solo el 16,8% de las participantes identificaindolo, por lo que mas
de la mitad de las mujeres no sabia si el VPH podia causar cancer de cuello uterino, y un
55,1% no tenia informacion sobre la prueba de Papanicolaou, ya que el conocimiento acerca
de que el VPH generalmente desaparece sin tratamiento fue mayor (78,5%), indicando una
percepcion incompleta o imprecisa sobre el diagndstico y el prondstico de la infeccion
También mostro un deficiente conocimiento acerca de la eficacia de la vacuna contra el VPH,
con solo el 39,2% de las mujeres sabiendo que la vacuna previene verrugas genitales, y
apenas el 45,8% que ésta puede prevenir el cancer cervical, a su vez menos del 20% estaban
al tanto de que la vacuna es efectiva en mujeres sexualmente activas o en aquellas
previamente expuestas al VPH, lo que demuestra una percepcion incompleta sobre la

proteccion que ofrece la vacunacion en diferentes contextos



59

De manera que los resultados documentan una conciencia extremamente baja de los riesgos
asociados con la infeccion por VPH en la poblacion penitenciaria, evidenciando una
adherencia insatisfactoria a las estrategias preventivas como la vacunacion y la deteccion
temprana del cancer de cuello uterino, por lo que la falta de conocimiento sobre la
transmision, los efectos nocivos y las formas de prevencion del VPH contribuye a que estas
mujeres tengan una percepcion equivocada o limitada del riesgo, actuando como una barrera
significativa para su participacion activa en programas preventivos.

Asi pues, la efectividad entre el tamizaje exclusivo mediante citologia y las estrategias
combinadas con la vacunacion contra el VPH sefialan que la integracion de la vacunacion y
el tamizaje puede reducir significativamente la incidencia de lesiones precancerosas y casos
de cancer invasor, puesto que la vacunacion contra el VPH, especialmente con vacunas de
alta cobertura como la noavalente, ha demostrado ser eficaz en prevenir las infecciones por
los tipos de VPH mas oncogénicos, reduciendo en consecuencia la etiologia del cancer
cérvico uterino, mientras que el tamizaje citoldogico periodico permite detectar
tempranamente lesiones presentes en etapas precancerosas, lo que facilita su tratamiento y
disminuye la mortalidad asociada

Seguidamente, si bien el tamizaje con Papanicolaou tenia resultados positivos en la reduccion
de la carga de cancer, su efectividad se ve limitada por barreras en la cobertura,
sensibilizacion y la sensibilidad de la prueba misma, donde la implementacion de estrategias
combinadas, en contraste, ha mostrado una mayor reduccion en la incidencia de cancer
cérvico uterino en poblaciones donde la vacunacion ha sido suficientemente alcanzada,
donde incluir ambos métodos puede potencialmente reducir la carga de casos en un plazo

mas corto, como lo evidencian datos en paises que han adoptado lineas de accion integradas,
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confirmando que las estrategias combinadas son mas efectivas en reducir la mortalidad por
cancer cervical

Asimismo, Bruni et al. (2023) destaca que los programas que combinan vacunacion y
tamizaje logran una prevencion mas efectiva, especialmente en areas rurales y vulnerables
donde las barreras de acceso son mayores, permitiendo una disminucion significativa en
casos avanzados y muertes relacionadas, mientras que la efectividad de estas estrategias
dependera de la cobertura epidemiologica, la aceptacion social y los recursos disponibles
para su implementacion eficaz.

4.3.3 Directrices y practicas de deteccion del cancer de cuello uterino

De acuerdo a Wang et al. (2024) en su revision sistematica complementada con una revision
dirigida identificaron 120 publicaciones relevantes, destacando que solo seis de los once
paises evaluados cuentan con programas de cribado poblacionales estandarizados,
evidenciando que persisten diferencias en las directrices nacionales, incluso entre sistemas
de salud comparables, y que los métodos de recopilacion de datos son inconsistentes,
dificultando la evaluacion comparativa y la implementacion uniforme de las estrategias de
deteccion

Por otra parte, la introduccion de vacunas que cubren aproximadamente el 90 % de los tipos
de VPH relacionados con el cancer cervicouterino ha sido un avance crucial en la prevencion
primaria del mismo, donde Chrysostomou et al. (2018) sefialan que la prueba de
Papanicolaou, implementada en las décadas de 1940 y 1950, se consolidé como el método
principal para el cribado, logrando una reduccion significativa en la incidencia de la
enfermedad, aunque la citologia en base liquida (LBC) ha emergido como una alternativa

moderna, permitiendo realizar exdmenes adicionales, como pruebas de deteccion de VPH,
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aumentando asi la sensibilidad y facilitando una deteccion mdas temprana de lesiones
precancerosas

De modo que las metodologias de cribado varian entre paises, adaptandose a sus recursos y
contextos socioeconémicos, como en Alemania y Japon, cuyas recomendaciones establecen
pruebas citologicas anuales y bianuales, respectivamente, mientras que en China las
estrategias combinan citologia, inspeccion visual y pruebas de VPH, especialmente en areas
rurales y urbanas para optimizar recursos limitados (Hu et al., 2021) reflejando la diversidad
en la capacidad de los sistemas de salud y la necesidad de adaptar las directrices a cada
contexto

Asimismo, las directrices para la deteccion del cancer de cuello uterino estdn en constante
evolucion, dado que la evidencia disponible sigue mostrando nuevos hallazgos que impactan
en las recomendaciones clinicas, que segin Von Karsa et al. (2015) indican que a medida
que las cohortes de mujeres vacunadas alcanzan la edad de cribado, las practicas de deteccion
deberan ajustarse para mantener la efectividad y eficiencia de los programas, mejorando la
infraestructura de datos, como registros nacionales de deteccion, que juega un papel clave
en la evaluacion y mejora de estos programas, permitiendo una monitorizacion continua y
una adaptacion basada en evidencias para optimizar los procesos de cribado

Seguidamente, la evaluacion de los eventos adversos asociados a las estrategias combinadas
de prevencion del cancer cervicouterino segun Chrysostomou et al. (2018) destacan que, si
bien la vacunacion ha demostrado ser segura en numerosos estudios, algunos efectos
adversos leves, como dolor, hinchazén o enrojecimiento en el sitio de la inyeccion, son
reportados con frecuencia aunque los efectos adversos severos, como reacciones alérgicas o

complicaciones inmunolégicas, son extremadamente raros.
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Ademas, la implementacion de estrategias combinadas es el impacto en la aceptabilidad de
las intervenciones por parte de las mujeres, especialmente cuando se enfrentan a multiples
procedimientos en un mismo ciclo de atencion, que para Wang et al. (2024) sefialan que el
temor a efectos adversos, ademas de la percepcion de incomodidad o malestar asociado con
las pruebas de tamizaje, puede disminuir la adherencia a los programas preventivos,
demostrando que la percepcion de dafio o incomodidad, junto con la desinformacién sobre
los posibles efectos adversos, puede en algunos casos generar reticencia, afectando la
cobertura y perdurabilidad de las intervenciones.

4.3.4 Uso de la prueba de VPH de autotoma para aumentar la participacion en
programas de deteccion del cancer de cuello uterino

En un estudio realizado por Gottschlich et al. (2020), se implementé un disefio de cohorte en
el que 956 mujeres fueron reclutadas en 2016 para participar en el Estudio Multiétnico sobre
el VPH (EMPV) y durante dos afos de seguimiento, las participantes respondieron
cuestionarios que recopilaron antecedentes sobre cribados previos, y se les ofrecid la opcion
de autotoma de la prueba del VPH, que posteriormente analizaron los cambios en el
comportamiento de cribado estadisticamente mediante pruebas de McNemar para
proporciones, evidenciando que esta modalidad podia influir en la frecuencia y la
continuidad de las pruebas de deteccion

Los resultados mostraron que, después de dos afios, las tasas de deteccion del VPH
aumentaron significativamente entre aquellas mujeres que optaron por la autotoma, cuyas
tasas de identificacion de resultados positivos y negativos crecieron en un 24,2 %y 21,7 %,
respectivamente, en comparacion con los periodos previos a la participacion, de modo que

las probabilidades ajustadas de que las mujeres realizaran la prueba de Papanicolaou en los
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ultimos tres afios fueron mayores si habian recolectado su muestra mediante autotoma (OR:
1,48).

También, en contextos como Guatemala, la implementacion de programas de cribado de
acuerdo a Raifu et al. (2017) destacaron que las opciones tradicionales, incluyendo el
Papanicolaou y la inspeccién visual con acido acético (IVAA), poseen limitaciones
importantes que dificultan el acceso y la adherencia de la poblacion, particularmente en areas
rurales y en poblaciones vulnerables, debido a que requieren multiples visitas médicas y
presentan baja sensibilidad, obligando a realizar cribados con intervalos frecuentes y puede
resultar prohibitivo para muchas mujeres por barreras de idioma, recursos limitados y
obstaculos econdmicos.

Por lo que la evaluacion de la efectividad de estrategias combinadas, como el tamizaje y la
vacunacion contra el VPH, en comparacion con el tamizaje exclusivo, han demostrado que
la implementacion de ambos métodos de manera simultanea puede tener un impacto superior
en la reduccion de la incidencia y mortalidad asociadas a esta enfermedad, resaltando que la
integracion de la vacunacion en poblaciones con programas de tamizaje citologico puede
disminuir significativamente la carga del cancer cervical, y que dicha integracion resulta
particularmente efectiva cuando se acompafia de campafias de sensibilizacion que
incrementan la cobertura y adherencia de las participantes.

Ademas, la diferencia en la incidencia y mortalidad depende del tipo de estrategia y esta
influenciada por la cobertura, la aceptacion social y la accesibilidad de los servicios, que en
contextos donde la vacunacion contra el VPH ha sido ampliamente adoptada, los programas
de tamizaje presentan tasas de participacion y deteccion mas altas, resultando en una

disminucion mas marcada de lesiones precursoras, que en regiones donde la cobertura de la



64

vacunacion es limitada, el tamizaje sigue siendo esencial para detectar tempranamente las
lesiones en mujeres no vacunadas.

4.3.5 Tamizaje del cancer de cuello uterino con test de HVP

El estudio transversal realizado por Rodriguez et al. (2019), establece que la implementacion
del test de HPV de captura hibrida HC2 (Qiagen®) es destacado como método primario para
detectar el cancer de cuello uterino en una zona del departamento de Canelones, donde los
primeros resultados de una experiencia piloto, en un contexto donde el cancer cervicouterino
ocupa el tercer lugar en incidencia, con una media de 312 nuevos casos y 134 muertes anuales
entre 2010 y 2014, expresa la relevancia de la estrategia de tamizaje en el pais

De modo que el estudio incluy6 a 1.010 mujeres asintomaticas entre 30 y 64 afios, que
acudieron a dos unidades del Programa de Prevencion del Cancer de Cuello Uterino, donde
a cada participante se le tomd una muestra conjunta para realizar la prueba de Papanicolaou
y la deteccion de HPV mediante la técnica de captura hibrida, y la muestra de PAP fue
enviada a los laboratorios de citologia de la Red de Atencién Primaria, mientras que la
muestra para HPV fue procesada en el laboratorio de biologia molecular del Centro
Hospitalario Pereira Rossell, permitiendo comparar la deteccion de lesiones cervicales
mediante métodos citoldgicos y bioldgicos moleculares, brindando una evaluacion integral
del tamizaje (Rodriguez et al., 2019).

De modo que aquellas mujeres con resultados HPV positivos y alteraciones en la citologia
(ASC-US o mayores) fueron derivadas a colposcopia, donde se realiz6 biopsia y, en caso
necesario, tratamiento, reflejando la tendencia internacional hacia la integracion de técnicas
moleculares en los programas de tamizaje, con el objetivo de aumentar la sensibilidad en la

deteccion temprana de lesiones precancerosas y malignas, por lo que la seleccion de este
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grupo de mujeres permitié identificar a aquellas en mayor riesgo, optimizando la utilizacion
de recursos en un contexto donde la cobertura del tamizaje aun enfrenta desafios.
Seguidamente, en el sistema de salud publico uruguayo, existen 12 laboratorios dedicados a
la citologia cérvico uterina, que han demostrado ser efectivos en la deteccion de la
enfermedad, aunque la escasez de citotécnicos especializados limita la expansion de la
cobertura y la agilidad del proceso de tamizaje, ya que la mayoria de los informes de
Papanicolaou, que alcanzan unas 70.000 muestras anuales, son realizados por médicos
citopatologos al limite de su dedicacion

Por tanto, se demuestra la viabilidad de incorporar la deteccion de HPV mediante captura
hibrida en los programas de tamizaje cervical en Uruguay, evidenciando un potencial de
mejorar la sensibilidad diagnostica y la referencia clinica oportuna, ya que la experiencia
piloto, aunque preliminar, aporta evidencia para la expansion de estas estrategias, que
combinan métodos citoldgicos y moleculares, con miras a reducir la carga del cancer de
cuello uterino en el pais.

Asimismo, la comparacion entre los resultados histologicos obtenidos mediante biopsia
dirigida por colposcopia y el test de Papanicolaou revela que la citologia detect6 patologia
en solo siete de los trece casos confirmados de lesiones precursoras del cancer de cuello
uterino, lo que resulta en una sensibilidad del 54% (IC 95% 25,1-80,7) y una especificidad
del 84% (IC 56,5-81,5), por lo que al modificar el criterio de corte para considerar una
citologia anormal como L-SIL, la especificidad mejora al 95% (IC 93,8-96,6), aunque la
sensibilidad disminuye al 46% (IC 95% 19,2-74,8) cuyos hallazgos coinciden con otros
estudios que reportan una sensibilidad similar para citologias en deteccion de lesiones

CIN2+, que ronda entre el 51% y 53% .
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Por otro lado, los resultados de la presente investigacion evidencian que la prueba de
deteccion de HPV mediante prueba de captura hibrida mostr6 ser mas eficaz como método
de tamizaje primario, que fue positiva en el 100% de los diagndsticos histologicos de lesiones
precursoras del cancer de cuello uterino, sefialando que su sensibilidad es superior a la del
Papanicolaou en la poblacion estudiada

También, Santos (2025) en la revista Ciéncia & Saude Coletiva abordo la prevalencia de la
prueba de Papanicolaou en diferentes grupos raciales y étnicos, identificando disparidades
en el uso y acceso a esta prueba, donde la introduccion progresiva de la citologia ha
contribuido de forma decisiva a la disminucion de la mortalidad por cancer cervical; por
ejemplo, en Estados Unidos, entre 1973 y 1994, la incidencia disminuy¢ de 14,2 a 7,8 casos
por 100,000 mujeres, gracias a los programas de deteccidon y tratamiento oportuno

Las disparidades en la deteccion se acentiian en grupos de minorias raciales y en perfiles
socioecondmicos bajos, como las mujeres negras en Estados Unidos, quienes presentan una
menor participacion en los programas de tamizaje, la mayoria por factores que se relacionan
con un menor conocimiento sobre la importancia del examen y dificultades en el acceso a
los servicios de salud, evidenciando que esa brecha en el uso de la prueba de Papanicolaou
contribuye a las tasas mas altas de diagnosticos en estadios avanzados y a mayores tasas de
mortalidad en estos grupos vulnerables.

4.3.6 Cancer de cuello uterino

Segun Eleutério et al. (2024), se realizaron busquedas exhaustivas en las bases de datos
MEDLINE, Google Académico y Scopus, sin restricciones de fecha, con el objetivo de
recopilar publicaciones en inglés relacionadas con el cancer de cuello uterino y el VPH)
obteniendo como resultado que el carcinoma de células escamosas representa el tipo

histologico més frecuente en el cancer de cuello uterino, seguido por el adenocarcinoma,
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segun diversos autores (Dijkstra et al., 2016) y aunque el VPH es reconocido como el
principal factor etiologico, no actiia de manera exclusiva en la oncogénesis, pues otros
factores también contribuyen a su desarrollo.

Asimismo, la presencia del microbioma vaginal ha sido identificada como un cofactor
importante en la oncogénesis del cancer de cuello uterino, ya que la composicion y equilibrio
de la microbiota pueden influir en la persistencia del VPH y la progresion de las lesiones
precancerosas, es por ello que la prevencion, por tanto, puede abordarse mediante estrategias
de intervencion primaria como la vacunacion contra el VPH y estrategias secundarias como
el cribado periddico, que incluye la prueba de Papanicolaou y la prueba de ADN del VPH,
herramientas fundamentales en la deteccion temprana de lesiones intraepiteliales de alto
grado (Dijkstra et al., 2016).

De modo que el diagnostico del cancer de cuello uterino en etapas iniciales suele ser
asintomatico, aunque en fases mdas avanzadas puede manifestarse con secrecion
sanguinolenta y maloliente, por lo que la deteccion suele ocurrir durante revisiones
ginecologicas rutinarias, en las cuales la citologia y la prueba de ADN del VPH cumplen un
papel preponderante y cuando los resultados son positivos, se realiza una colposcopia, que
permite determinar con precision la localizacion de las lesiones y orientar la toma de biopsias
Seguidamente, Martelli (2015) llevo a cabo una revision exhaustiva de los métodos de
prevencion y deteccion temprana del CCU, respaldando la necesidad de cambios en los
enfoques tradicionales en Chile, donde propuso una estrategia innovadora de tamizaje
primario basada en la deteccion del VPH, seguido del triaje mediante colposcopia en
atencion primaria o mediante pruebas citologicas o moleculares, puesto que en Chile cuenta

con un programa nacional de prevencion del CCU bien estructurado, la sustitucion de la
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prueba de Papanicolaou, de sensibilidad limitada, por una de mayor sensibilidad como la
deteccion del VPH, podria potenciar rapidamente la efectividad del programa preventivo

Actualmente, las técnicas moleculares para identificar la infeccion por VPH, en particular la
deteccion de ADN viral en células cervicales, son las mas utilizadas y estudiadas, alcanzando
una sensibilidad superior al 95% para detectar lesiones de alto grado (NIE2+), que en
estudios realizados en la India, han demostrado que una sola prueba de VPH puede reducir
en un 50% la incidencia y mortalidad por CCU, mientras que una sola prueba de

Papanicolaou no ha mostrado efectos similares frente a la reduccion del riesgo
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DISCUSION E INTERPRETACION DE LOS RESULTADOS
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5.1 DISCUSION E INTERPRETACION DE LOS RESULTADOS

La discusion expone una posible respuesta al problema, que para la resolucién del mismo
parcial o total o se explica que el problema no tiene solucion; la finalidad de la discusion es

mostrar las relaciones existentes entre los hechos observados.

5.2 Barreras y facilitadores para la implementacion simultinea de programas de
vacunacion contra el VPH y tamizaje citologico.

De acuerdo a los resultados obtenidos basado en las Barreras y facilitadores para la
implementacion simultdnea de programas de vacunacion se ha demostrado que la integracion
de la vacunacion contra el VPH con el tamizaje citoldgico representa un avance en las
estrategias de prevencion del cancer cérvico uterino, debido a que ofrece beneficios que
superan los resultados mediante el tamizaje exclusivo, puesto que la vacunacion, cuando
logra altas coberturas poblacionales, reduce la incidencia de las infecciones por los tipos mas
oncogénicos del VPH (como los serotipos 16 y 18), y contribuye a disminuir la carga de
lesiones precursoras, que a largo plazo reduce la aparicion de lesiones que puedan progresar
a cancer invasor, donde el tamizaje periddico complementa esta proteccion al permitir la
deteccion temprana de lesiones en mujeres que, por diversas razones, puedan haber sido
expuestas previamente o que ain no hayan sido alcanzadas por la vacunacién, optimizando

asi el margen de prevencion efectiva

Por otra parte, la evidencia acumulada sefiala que la implementacion de estrategias
combinadas de vacunacion contra el VPH y tamizaje citologico ha demostrado ser decisiva
para reducir la incidencia y mortalidad del cancer cervical en distintos contextos

socioeconodmicos y geograficos, los cuales facilitan una deteccion mas temprana de lesiones
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precancerosas, permitiendo intervenciones diagndsticas y terapéuticas en estadios iniciales
que, ademads de ser menos invasivas, mejoran significativamente las tasas de supervivencia
a largo plazo, en areas donde persisten profundas desigualdades en el acceso a los servicios
de salud y en la sensibilizacion comunitaria, la accion conjunta de estas estrategias se revela
como un instrumento clave para avanzar hacia la equidad en la prevencion.

Asimismo, la prevencion primaria mediante la vacunacion trae consigo la reduccion de la
carga de diagndsticos y tratamientos en fases avanzadas de la enfermedad, lo que implica un
impacto econoémico positivo al disminuir los costos asociados a terapias complejas y
hospitalizaciones prolongadas, que ademas, el tamizaje periodico, al permitir detectar
lesiones en estadios tempranos, favorece una intervenciéon oportuna, minimizando la
utilizacion innecesaria de recursos y reduciendo la ansiedad y el impacto emocional en las
pacientes que enfrentan diagnosticos en etapas mas tardias, donde la la evidencia refuerza
que la sinergia entre la vacunacion y el tamizaje mejora los indicadores de salud y constituye
una estrategia costo-efectiva que puede ser util para optimizar los sistemas sanitarios en

contextos de recursos limitados.

De manera que entre los principales obstaculos se encuentran las barreras culturales y de
percepcion social, donde persisten mitos, prejuicios y desinformacion acerca de la
efectividad y seguridad de ambas intervenciones, puesto que muchas mujeres aun
desconocen los beneficios de la vacunacion y las pruebas de deteccion, generando una
resistencia basada en temores infundados o en creencias culturales que consideran

inapropiada la participacion en programas de salud reproductiva.

Ademas, la limitada infraestructura y los insuficientes recursos en areas rurales y

comunidades vulnerables constituyen obstaculos para la implementacion de las estrategias
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preventivas contra el cancer cérvico-uterino, debido a que la distribucion y administracion
de vacunas, asi como la realizacion de tamizajes citologicos, personal sanitario capacitado y
sistemas logisticos coordinados representan una realidad inalcanzable debido a déficits
existentes ya que la carencia de centros de atencion especializados, junto con las dificultades
de acceso por problemas de transporte y la escasa cobertura de profesionales de la salud en
dichas zonas, limita la participacion de la poblacion en campanas preventivas, reduciendo la
potencialidad de alcanzar las tasas de cobertura necesarias para disminuir la incidencia y

mortalidad por esta enfermedad.

Por tanto, la infraestructura y recursos afecta la continuidad y calidad de los programas
incrementando la inequidad en el acceso a servicios preventivos de cancer cervical, puesto
que la falta de sistemas logisticos eficientes y de personal capacitado en areas rurales limita
en gran medida la posibilidad de realizar intervenciones masivas y sostenidas, con lo que se
perpetuan las desigualdades en salud y se dificulta la adopcion de enfoques universales en la

prevencion.

5.3. Eventos adversos y posibles perjuicios asociados a la aplicacion de estrategias
combinadas versus tamizaje exclusivo, incluyendo efectos clinicos no deseados e

impactos en la aceptabilidad de las intervenciones.

Asi pues, segin los hallazgos obtenidos para los eventos adversos y posibles perjuicios
asociados a la aplicacion de estrategias combinadas versus tamizaje exclusivo, incluyendo
efectos clinicos no deseados e impactos en la aceptabilidad de las intervenciones es
fundamental reconocer que, aunque la mayoria de los efectos clinicos asociados tanto a la

vacunacion como al tamizaje son leves y autolimitados, su percepcion y manejo influyen



73

significativamente en la aceptacion y participacion de las mujeres en los programas
preventivos, debido a que la presencia de molestias como dolor, hinchazén o enrojecimiento
en el sitio de la inyeccion, asi como molestias durante la realizacion de citologias, pueden
generar rechazo o temor, especialmente si no se trata de manera adecuada la comunicacion
sobre estos efectos y su significado real en términos de seguridad y beneficio, incluyendo
también las reacciones vacuolares raras y la posibilidad de resultados falsos positivos, que
pueden inducir ansiedad o desconfianza que, si no se abordan con protocolos de informacién

efectiva y seguimiento adecuado, limitan la adherencia a largo plazo.

Por otro lado, los efectos adversos obtenidos en los resultados, que son asociados al proceso
de tamizaje, como molestias durante la toma de citologias o complicaciones relacionadas con
procedimientos diagnésticos posteriores no suelen representar riesgos graves, pero su
impacto psicoldgico y en la percepcion comunitaria puede ser considerable si no se gestionan

con eficacia.

Destacando que la capacitacion del personal y la comunicacion efectiva son componentes
clave para reducir la incomodidad percibida mejorando la experiencia del paciente, logrando
disminuir la ansiedad y fortalecer la confianza en los programas, incluyendo una transmision
de informacion previa, que prepare a las mujeres para lo que pueden experimentar y explique
los beneficios versus los posibles riesgos, es esencial para promover una mayor adherencia

y participacion activa en los controles periddicos

También, los perjuicios psicoemocionales y la posible estigmatizacion asociadas a los

resultados positivos o falsos positivos en las pruebas de tamizaje y vacunacion pueden influir
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en la aceptacion social de estas estrategias, ya que la ansiedad y el temor a efectos adversos

pueden disminuir la disposicion de las mujeres a participar en programas preventivos.

Ademas, la percepcion de los efectos adversos, aunque minimos, puede influir en la
continuidad y cobertura de los programas, por lo que la aceptacion social favorable requiere
que las intervenciones sean seguras, con efectos secundarios bien comunicados y de bajo
riesgo, y que exista una buena gestion de las molestias relacionadas, que a su vez la
percepcion de seguridad y los beneficios percibidos en comparacion con los posibles
perjuicios determinan en gran medida la participacion activa de las mujeres en estas
estrategias preventivas, por lo que la comunicacion transparente y la atencion centrada en la

paciente deben ser prioridades

5.4 Efectividad en la reduccion de la incidencia y mortalidad por cancer cérvico uterino

entre el tamizaje exclusivo y el tamizaje combinado con la vacunacion contra el VPH.

Desde una perspectiva clinica la evidencia confirma que la incorporacion de estrategias
combinadas de vacunacion contra el VPH junto con el tamizaje periddico resulta en una
reduccion significativamente mayor de la incidencia y mortalidad por cancer cérvico uterino
en comparacion con el uso de una sola intervencion, por lo que la vacunacidon en edades
tempranas, preferentemente antes de la exposicion al virus, se ha mostrado efectiva en la
disminucion de infecciones por los tipos oncogénicos mas comunes, como los serotipos 16
y 18, impactando directamente en la prevencion primaria del desarrollo de lesiones

precancerosas.

Sin embargo, dado que la vacunacion no elimina completamente el riesgo, considerando la

existencia de genotipos no cubiertos y casos de infecciones persistentes, la
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complementariedad del tamizaje garantiza la deteccién temprana de lesiones en grupos que,
por diversas razones, ain no han sido inmunizados o en aquellos donde la proteccion de la
vacuna es incompleta, potenciando la proteccion individual que contribuye a la disminucioén
general de la carga de la enfermedad en la comunidad.

De manera que los resultados comparativos indican la importancia de adoptar politicas
publicas que promuevan la implementacion conjunta de estas estrategias, considerando las
particularidades socioecondmicas y culturales de cada poblacion, respaldando ademas que la
combinacion de vacunacion y tamizaje periddico es mas efectiva en términos de reduccion
de casos y maximiza el uso de recursos al disminuir la demanda de tratamientos complejos

y costosos en etapas avanzadas, ademas de reducir el impacto emocional en las pacientes.

Por tanto la evidencia sefala que la reduccion en mortalidad por cancer cérvico uterino es
significativamente mayor cuando se aplican ambas estrategias en conjunto, de modo que la
vacunacion previene la infeccion por los principales agentes etiologicos del cancer cervical,
mientras que el tamizaje permite identificar lesiones en etapas iniciales o precancerosas,
facilitando tratamientos efectivos y oportunos, puesto que la similitud entre ambas medidas
ha demostrado reducir en algunos contextos hasta un 70% la incidencia de cancer invasor en

comparacion con el uso aislado de una sola intervencion.

No obstante, la efectividad de las estrategias combinadas también depende de otros factores,
como la alta participacion comunitaria, coberturas de vacunacion elevadas, sistemas de
seguimiento efectivos y politicas publicas solidas, incluyendo la complementariedad de la
vacunacion y el tamizaje permite compensar las posibles limitaciones de cada uno en
diferentes contextos socioeconémicos, asegurando un impacto sostenido en la reduccion de

la mortalidad.
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5.5 Diferencia en la prevencion del cancer cérvico uterino al aplicar estrategias
combinadas tales como Tamizaje y vacunacion en comparacion con estrategias de

tamizaje exclusivo.

De acuerdo a la diferencia en la prevencion del cancer cérvico uterino al aplicar estrategias
combinadas tales como Tamizaje y vacunacion en comparacion con estrategias de tamizaje
exclusivo, la evidencia sefala que los programas que combinan ambas intervenciones logran
una reduccion mas significativa en la incidencia de lesiones precancerosas y en la mortalidad
asociada, donde la vacunacion, disefiada para prevenir infecciones por los tipos oncogénicos
mas comunes del virus, actia en la raiz del problema, disminuyendo la probabilidad de que

las mujeres desarrollen lesiones que puedan evolucionar a cancer invasor

Ademas, el tamizaje exclusivo, mediante citologias o pruebas de deteccion del VPH, ha sido
la estrategia mas utilizada historicamente y ha demostrado cierto ¢éxito en detectar
tempranamente lesiones precancerosas, permitiendo intervenciones oportuna, aunque su
efectividad se ve limitada por factores como la baja cobertura, la irregularidad en la
frecuencia de las pruebas, y el desconocimiento o desinformacion que afecta la adherencia
de las mujeres a estos programas, destacando que en muchos contextos, el tamizaje
tradicional puede presentar tasas de falsos negativos o positivos, lo que puede disminuir su

utilidad practica y generar ansiedad o procedimientos diagndsticos innecesarios

Del mismo modo, la diferencia en la prevencion radica en la capacidad de las estrategias
combinadas de reducir la incidencia inicial de la infeccion por el VPH y, a su vez, detectar
oportunamente las lesiones en una etapa temprana, incluso en mujeres no inmunizadas,

debido a que la vacunacidn acttia como una barrera primaria, disminuyendo la carga de
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nuevas infecciones y, en consecuencia, la aparicion de lesiones precancerosas, mientras que
el tamizaje, como medida secundaria, complementa esta proteccion al identificar y tratar
lesiones en etapas tempranas, generando una proteccion en toda la poblacion,

independientemente del estado vacunal

Asimismo, la implementacion de estrategias combinadas ha demostrado ser mas efectiva en
reducir las disparidades en salud y abordar las barreras sociales y culturales, debido a que la
vacunacion, cuando se realiza en edades tempranas, puede superar obstaculos logisticos y
culturales que dificultan el tamizaje, ademas de disminuir los costos a largo plazo al evitar

tratamientos extensos y complejos.
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CONCLUSIONES

La presente revision sistematica permitido evaluar la efectividad comparada de las estrategias
de prevencion del céncer cervicouterino, especificamente el tamizaje citologico tipo
Papanicolaou, en conjunto con la vacunacion contra el VPH, frente al tamizaje exclusivo,
que de acuerdo a los objetivos presentados se determind que la implementacion de estrategias
combinadas de vacunacion contra el VPH y tamizaje citologico superior a la aplicacion
aislada del tamizaje, por lo que la integracion de ambos métodos, en linea con las
recomendaciones internacionales, optimiza los recursos, mejora los resultados en salud y
contribuye significativamente a la reduccion de la carga del cancer cervicouterino, resaltando
la necesidad de fortalecer los sistemas de salud mediante politicas publicas que superen las

barreras existentes y promuevan una mayor cobertura y aceptacion social.

En primer lugar, se concluye que la integracion de la vacunacion contra el VPH con las
programas de tamizaje citologico representa un avance significativo en las estrategias
preventivas del cancer cervicouterino donde esta combinacion aumenta la efectividad en la
deteccion temprana de lesiones precancerosas y cancerosas, contribuyendo a la reduccion de
la incidencia y mortalidad asociadas, donde la vacunacion, particularmente cuando alcanza
altas coberturas poblacionales, tiene la capacidad de disminuir sustancialmente las
infecciones por los tipos oncogénicos del VPH, como los serotipos 16 y 18, que son

responsables de la mayor parte de los casos de cancer cérvico-uterino.

En segundo lugar, se confirma que la estrategia combinada permite una deteccion mas
oportuna y eficiente de las lesiones precancerosas, facilitando intervenciones clinicas

tempranas que aumentan las tasas de supervivencia y disminuyen la carga de complicaciones
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asociadas siendo importante en contextos con desigualdades en el acceso a los servicios de
salud, donde la vacunacion puede ampliar la cobertura poblacional y complementar los

programas de tamizaje tradicionales.

En tercer lugar, se destaca la importancia de implementar politicas de salud que favorezcan
la universalizaciéon y accesibilidad de la vacunacion contra el VPH en conjunto con
programas de tamizaje citologico, especialmente en regiones donde la incidencia del cancer
cervical aun se mantiene elevada debido a que la consolidacion de estos enfoques requiere
de una planificacion multisectorial, campafias de sensibilizacidon y recursos adecuados para
lograr una alta cobertura, asi como la capacitacion constante del personal de salud incluyendo
la adopcidn de nuevas tecnologias, como el auto muestreo para el VPH, puede potenciar estos

programas y facilitar su aceptacion y participacion.

Ademas, la efectividad de las estrategias combinadas de vacunacion y tamizaje citologico
esta condicionada por factores socioecondmicos y contextuales, por lo que su
implementacion requiere adaptar los mecanismos de intervencion a las realidades especificas
de cada poblacion, es por ello que se requiere la personalizacion de los programas que pueda
maximizar la aceptacion, la cobertura y, en consecuencia, el impacto preventivo de estas

acciones.

Mientras que la incorporacion de tecnologias de deteccidon mas sensibles y de menor costo,
como las pruebas de ADN de VPH, representa un avance en la optimizacion de los programas
de cribado, permitiendo una mayor eficiencia en la identificacion de casos precancerosos y

una mejor asignacion de recursos, por lo que la actualizacion de los métodos tradicionales,
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como el Papanicolaou, en favor de estas nuevas herramientas es un paso relevante hacia

sistemas de salud mas eficientes.

Sin embargo, a pesar de los avances cientificos y técnicos las barreras existentes tanto
culturales como logisticas, limitan la implementacion exitosa de estos programas en areas
rurales, comunidades vulnerables y en poblaciones con poca percepcion de riesgo, existiendo
la resistencia social, la desinformacién, los mitos y prejuicios asociados a la vacunacion y
las pruebas de deteccion representan obstadculos importantes que necesitan ser abordados
mediante campafas de sensibilizacion, educacion y comunicacion efectiva que promuevan

la aceptacion comunitaria y el conocimiento de los beneficios de estas intervenciones.

También, surge la disparidad en las politicas nacionales y en la estandarizacién de los
programas de cribado, generando desigualdades en la accesibilidad y en la vigilancia
epidemioldgica, dificultando la planificacion y ejecucion de estrategias uniformes y eficaces,
por lo que la cooperacion internacional, la estandarizacion de directrices y la adopcion de
politicas publicas basadas en evidencia deben ser prioritarias para cerrar esta brecha y

avanzar hacia la eliminacion del cancer cervical como problema de salud publica.

De modo que, se reitera que la combinacion de la vacunacion y el tamizaje tiene un impacto
clinico, epidemiolédgico favorable, un alto potencial costo-efectivo a largo plazo ya que la
inversion en estos programas puede traducirse en menores gastos sanitarios, mayor calidad
de vida para las mujeres y una reduccidn significativa en la carga global del céncer
cervicouterino, especialmente en paises de bajos recursos, por lo que la implementacion de
estas estrategias, acompanada de acciones de fortalecimiento de los sistemas de salud,

sensibilizacion social y mejoras en infraestructura, representa una via efectiva para avanzar
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hacia la meta global de eliminar el cancer cervical y garantizar un derecho bdsico a la salud

para todas las mujeres, sin distincién de origen social o geografico.

RECOMENDACIONES

e Fortalecer la integracion de los programas de vacunacion y tamizaje en los sistemas
de salud publicas implementando politicas nacionales que promuevan la coordinacion
entre los servicios de vacunacion y citologia, mediante la formacion continua del
personal sanitario, y estableciendo protocolos unificados que faciliten la oferta
simultdnea de ambas estrategias en centros de atencion primaria y centros
comunitarios.

e Ampliar la cobertura de vacunacion contra el VPH en nifas y adolescentes realizando
campafias de sensibilizacion dirigidas a padres y docentes, asegurando la
disponibilidad de vacunas en escuelas y centros de salud publicos, y desarrollando
programas de vacunacion accesibles en zonas rurales y urbanas vulnerables.

e Incrementar la sensibilizacion y educacion comunitaria sobre la importancia del
tamizaje y vacunacion a través de campafias educativas en medios tradicionales y
digitales, talleres comunitarios y actividades escolares, que expliquen de forma clara
los beneficios, la seguridad y la eficacia de estas estrategias

e Mejorar progresivamente la infraestructura y logistica para la realizacion de tamizajes
en zonas rurales y comunidades vulnerables invirtiendo en unidades moviles de salud,
estableciendo centros de toma de muestras en lugares estratégicos, capacitando a los
promotores de salud locales y asegurando el suministro permanente de insumos

necesarios para las pruebas.
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Implementar sistemas de seguimiento y monitoreo de las intervenciones incorporando
plataformas digitales y registros electronicos que permitan rastrear las coberturas,
resultados y seguimientos de las pacientes

Reducir las barreras econdmicas y logisticas para el acceso a los servicios de salud
proporcionando servicios gratuitos, estableciendo sistemas de transporte o transporte
subsidiado, y simplificando los procedimientos administrativos para facilitar la
participacion de las mujeres.

Fomentar alianzas para movilizar recursos y ampliar el alcance de los programas
generando convenios con organizaciones no gubernamentales, sector privado y
organismos internacionales, que aporten financiamiento y tecnologia para potenciar
las acciones de prevencion.

Evaluar y ajustar periédicamente los programas implementados para mejorar su
efectividad estableciendo sistemas de evaluacidén continua con indicadores claros,
realizando auditorias internas y externas, y promoviendo la retroalimentacion de las

comunidades.



84

REFERENCIAS

Agirregoikoa, J. A. ., Barranquero Gémez, M., & Salvador, Z. (2024). Cambios y posicion
del cuello uterino durante el embarazo. Reproduccion Asistida ORG.

https://www.reproduccionasistida.org/posicion-del-cervix-en-el-embarazo/

Arbyn, M., Weiderpass, E., Bruni, L., de Sanjosé, S., Saraiya, M., Ferlay, J., & Bray, F.
(2020). Estimates of incidence and mortality of cervical cancer in 2018: A worldwide

analysis. The Lancet Global Health, 8(2), e191—¢203.

Arrossi, S., Paolino, M., & Laudi, R. (2019). Programmatic human papillomavirus testing in
cervical cancer prevention in the Jujuy Demonstration Project in Argentina: A
population-based, before-and-after retrospective cohort study. The Lancet Global

Health, 7(8), €772—e783. https://doi.org/10.1016/S2214-109X(19)30048-8

Arrossi, S., Paolino, M., & Laudi, R. (2020). Challenges faced by national HPV vaccination
programs: The case of Colombia. Papillomavirus Research, 9, 100198.

https://doi.org/10.1016/j.pvr.2019.100198

Basu, P., Mittal, S., Banerjee, D., & Singh, P. (2023). Overcoming implementation barriers
in low-income countries: Lessons from HPV vaccination programs. BMC Public

Health, 23(1), 52. https://doi.org/10.1186/s12889-023-14967-5

Brisson, M., Kim, J. J., Canfell, K., Drolet, M., Gingras, G., Afonso, N., ... & Berkhof, J.
(2020). Impact of HPV vaccination and cervical screening on cervical cancer
elimination: A comparative modelling analysis in 78 countries. The Lancet Public

Brisson, M., Kim, J. J., Canfell, K., Drolet, M., Gingras, G., Burger, E. A., Martin, D., Simms,
K. T., Bénard, E., Boily, M., Sy, S., Regan, C., Keane, A., Caruana, M., Nguyen, D.
T. N., Smith, M. A., Laprise, J., Jit, M., Alary, M., . . . Hutubessy, R. (2020). Impact
of HPV vaccination and cervical screening on cervical cancer elimination: a

comparative modelling analysis in 78 low-income and lower-middle-income



85

countries. The Lancet, 395(10224), 575-590. https://doi.org/10.1016/s0140-

6736(20)30068-4

Bruni, L., Albero, G., Serrano, B., Mena, M., Collado, J. J., Gémez, D., ... & Bosch, F. X.
(2023). Human Papillomavirus and Related Diseases in the World. ICO/IARCHPV

Information Centre. https://hpvcentre.net

Caja Costarricense de Seguro Social. (2007). Manual de estandares y procedimientos para

cuidados integrados de la mujer. San José, Costa Rica: CCSS.

Caja Costarricense de Seguro Social. (2019). Normas nacionales de vacunacion contra el

Virus del Papiloma Humano. San José, Costa Rica: CCSS.

Caja Costarricense de Seguro Social. (2022). Manual de Normas de Atencion Integral para
la Prevencion, Diagndstico y Tratamiento del Cancer Cervicouterino. San José, Costa

Rica: CCSS.

Campos, N. G., Burger, E. A., Sy, S., Sharma, M., & Goldie, S. J. (2021). An updated natural

history model of cervical cancer: Derivation and validation. Cancer Epidemiology,

Biomarkers & Prevention, 30(2), 255-264. https://doi.org/10.1158/1055-
9965.EPI-20-0696

Cancer Screening, 12(2), 115-127. https://doi.org/10.1000/1jcs.2023.012

Canfell, K., Kim, J. J., Brisson, M., Keane, A., Simms, K. T., Caruana, M., ... & Hutubessy,
R. (2020). Mortality impact of achieving WHO cervical cancer elimination targets: A
comparative modelling analysis in 78 low-income and lower-middle-income

countries. The Lancet, 395(10224), 591-603.
https://doi.org/10.1016/S0140-6736(20)30069-6

Centers for Disease Control and Prevention. (2019). Human papillomavirus vaccination for
adults: Updated recommendations. MMWR Morbidity and Mortality = Weekly
Report, 68(32), 699-703.

https://www.cdc.gov/mmwr/volumes/68/wr/mm6832a3.htm



86

Chan, P. Y., Lee, W. C., & Wong, T. W. (2023). Maximizing the cost-effectiveness of cervical
screening in vaccinated and unvaccinated cohorts. International Journal of

Chrysostomou, A. C., Stylianou, D. C., Constantinidou, A., & Kostrikis, L. G. (2018).
Cervical Cancer Screening Programs in Europe: The Transition Towards HPV
Vaccination and Population-Based HPV  Testing. Viruses, 10(12), 729.

https://doi.org/10.3390/v10120729

Cochrane Collaboration. (2023). Cochrane Handbook for Systematic Reviews of

Interventions (Version 7). Recuperado de https://www.cochrane-handbook.org

Contreras H, Rosa. (2015). Papanicolaou y citologia liquida en diagnostico de cancer de
cérvix: Hospital Civil de Maracay. 2012. Comunidad y Salud, 13(1), 12-22.
Recuperado en 27 de agosto de 2025, de
http://ve.scielo.org/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S1690-

32932015000100003 &Ing=es&tlng=es.

Crifase, C., & Parker, J. (2025). Preventing Cervical Cancer: Best Practices in Pap and HPV
Testing. In StatPearls. StatPearls Publishing.

Crosby, R. A., DiClemente, R. J., Salazar, L. F., & Nash, R. (2019). Understanding vaccine
hesitancy: The HPV vaccine experience. Vaccine, 37(45), 6751-6755.
https://doi.org/10.1016/j.vaccine.2019.09.035

de  Yucatan. Ginecologia y  Obstetricia de  México, 89(9), 671-677.
https://doi.org/10.24245/gom.v8919.4313
Di Giuseppe, G., Folcarelli, L., Lanzano, R., Napolitano, F., & Pavia, M. (2022). HPV
Vaccination and Cervical Cancer Screening: Assessing Awareness, Attitudes, and
Adherence in Detained Women. Vaccines, 10(8), 1280.

https://doi.org/10.3390/vaccines10081280



87

Diccionario de cancer del NCI. (s. f). Cancer.gov.
https://www.cancer.gov/espanol/publicaciones/diccionarios/diccionario-
cancer/def/union-escamocolumnar

Dijkstra, M. G., Van Zummeren, M., Rozendaal, L., Van Kemenade, F. J., Helmerhorst, T.
J. M., Snijders, P. J. F., Meijer, C. J. L. M., & Berkhof, J. (2016). Safety of extending
screening intervals beyond five years in cervical screening programmes with testing
for high risk human papillomavirus: 14 year follow-up of population based

randomised cohort in the Netherlands. BM.J, 14924. https://doi.org/10.1136/bm;.i14924

Doorbar, J., Quint, W., Banks, L., Bravo, 1. G., Stoler, M., Broker, T. R., & Stanley, M. A.
(2015). The biology and life-cycle of human papillomaviruses. Vaccine, 33(Suppl. 1),
F55-F70. https://doi.org/10.1016/j.vaccine.2015.07.089

Dos Santos, M. A. P., De Souza Macedo, H. K., De Souza Bezerra, H., De Almeida Medeiros,

A., & Barbosa, I. R. (2025). Access to pap smear among black women compared to
other racial/ethnic groups: a systematic review with meta-analysis. Ciéncia & Saude

Coletiva, 30(3). https://doi.org/10.1590/1413-81232025303.01852023

Drolet, M., Bénard, E., Pérez, N., Brisson, M., & HPV Vaccination Impact Study Group.
(2019). Population-level impact and herd effects following the introduction of human
papillomavirus vaccination programmes: Updated systematic review and meta-
analysis. The Lancet, 394(10197), 497-509. https://doi.org/10.1016/S0140-
6736(19)30298-3

Eleutério, J., Jr, Cavalcante, D. I. M., Maia, G. H., & Eleutério, R. M. N. (2024). Cancer of

the uterine cervix: a narrative review. Gymnecology And Pelvic Medicine, 7, 33.

https://doi.org/10.21037/gpm-24-37

Federation International of Gynecology and Obstetrics (FIGO). (2021). Global Elimination
of Cervical Cancer Initiative. https://www.figo.org/news/globalelimination-cervical-

cancer



88

Fowler JR, Maani EV, Dunton CJ, et al. Cancer de cuello uterino (2023). En: StatPearls
[Internet]. Treasure Island (FL): StatPearls Publishing; enero de 2025. Disponible en:
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK431093/

Fuente Diez, Elena de la, & Mira Ferrer, Luz Maria. (2008). Las 47 preguntas sobre el virus
del papiloma humano, VPH. Medicina y Seguridad del Trabajo, 54(212), 111-119.
Recuperado en 27 de agosto de 2025, de
http://scielo.isciii.es/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0465-
546X2008000300010&Ing=es&tlng=es.

Gottschlich, A., Rivera-Andrade, A., Bevilacqua, K., Murchland, A. R., Isak, E., Alvarez, C.

S., Ogilvie, G., Carey, T. E., Prince, M., Dean, M., Mendoza-Montano, C., & Meza,
R. (2020). Using self-collection HPV testing to increase engagement in cervical

cancer screening programs in rural Guatemala: a longitudinal analysis. BMC Public

Health, 20(1). https://doi.org/10.1186/s12889-020-09478-8

Gough, D., Oliver, S., & Thomas, J. (2017). An Introduction to Systematic Reviews. Sage.

Hall, M. T., Simms, K. T., Lew, J. B., Smith, M. A., Brotherton, J. M. L., & Canfell, K.
(2019). The projected timeframe until cervical cancer elimination in Australia: A
modelling study. The Lancet Public Health, 4(1), el9—e27.
https://doi.org/10.1016/S2468-2667(18)30183-X

Harper, D. M., & DeMars, L. R. (2017). HPV vaccines — A review of the first decade.
Gynecologic  Oncology, 146(1), 196-204.
https://doi.org/10.1016/j.ygyno.2017.04.004

Health, 5(4), e213—222. https://doi.org/10.1016/S2468-2667(20)30010-4

Hernandez-Sampieri, R., Ferndndez-Collado, C., & Baptista-Lucio, P. (2014). Metodologia
de la investigacion (6* ed.). McGraw-Hill.

https://doi.org/10.1016/S2214-109X(19)30482-6



89

Hu, S. Y., Zhao, X. L., Zhang, Y., Qiao, Y. L., & Zhao, F. H. (2021). [Interpretation of «t WHO
guideline for screening and treatment of cervical pre-cancer lesions for cervical
cancer prevention , second edition»]. PubMed.

https://doi.org/10.3760/cma.j.cn112137-20210719-01609

International Agency for Research on Cancer. (1995). Human papillomavirus (HPYV)
infection. Human Papillomaviruses - NCBI Bookshelf.

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK424405/

Leslie, S. W., Sajjad, H., & Kumar, S. (2023, 30 mayo). Genital warts. StatPearls - NCBI
Bookshelf. https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK441884/
Mahajan, 1., Kadam, A., McCann, L., Ghose, A., Wakeham, K., Dhillon, N. S., Stanway, S.,

Boussios, S., Banerjee, S., Priyadarshini, A., Sirohi, B., Torode, J. S., & Mitra, S.
(2024). Early adoption of innovation in HPV prevention strategies: closing the gap in
cervical cancer. Ecancermedicalscience, 18.
https://doi.org/10.3332/ecancer.2024.1762

Martelli, J. L., Van de Wyngard, V., Lagos, M., Barriga, M. 1, Illanes, K. P., & Readi, C. F.
(2014). Deteccion precoz del cancer cervicouterino en Chile: tiempo para el cambio.
Revista Meédica de Chile, 142(8), 1047-1055. https://doi.org/10.4067/s0034-

98872014000800012

Mello, V., & Sundstrom, R. K. (2023, 8 agosto). Cervical intraepithelial neoplasia.
StatPearls - NCBI Bookshelf. https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK544371/

Moher, D., Liberati, A., Tetzlaff, J., Altman, D. G., & PRISMA Group. (2009). Preferred
reporting items for systematic reviews and meta-analyses: The PRISMA Statement.
PLoS Medicine, 6(7), €1000097.
https://doi.org/10.1371/journal.pmed.1000097



90

Moore, K. L., & Dalley, A. F. (2018). Clinically oriented anatomy. Wolters kluwer india Pvt
Ltd.

Morris, S. R. (2025). Infeccion por el virus del papiloma humano (VPH). Manual MSD
Version Para Publico General.
https://www.msdmanuals.com/es/hogar/infecciones/infecciones-de-
transmisi%C3%B3n-sexual-its/infecci%C3%B3n-por-el-virus-del-papiloma-humano-

vph

Newall, A. T., et al. (2009). Cost-effectiveness of adding routine HPV vaccination of 12-year-
old girls to existing cervical cancer screening practices in the United States. American
Journal of Public Health, 99(9), 1627-1633.
https://doi.org/10.2105/AJPH.2008.152060

Nott, J. P., Bonney, E. A., Pickering, J. D., & Simpson, N. A. (2016). The structure and
function of the cervix during pregnancy. Translational Research In Anatomy, 2, 1-7.

https://doi.org/10.1016/j.tria.2016.02.001

Nufiez-Troconis, J. (2023). Papel del virus del papiloma humano en el desarrollo del cancer
del cuello uterino. Investigacion Clinica, 64(2), 233-254.
https://doi.org/10.54817/ic.v64n2a09

Organizacién Mundial de la Salud. (2020). Global strategy to accelerate the elimination of
cervical cancer as a public health problem. Ginebra: OMS.

https://www.who.int/publications/i/item/9789240014107

Organizaciéon Mundial de la Salud. (2022). Cervical cancer fact sheet. Ginebra: OMS.

https://www.who.int/news-room/fact-sheets/detail/cervical-cancer

Organizaciéon Mundial de la Salud. (2023). Global status report on cervical cancer
elimination.  Ginebra: OMS.

https://www.who.int/publications/i/item/9789240067890



91

Organizaciéon Panamericana de la Salud. (2022). Vacuna contra el virus del papiloma
humano (VPH) | OPS/OMS |. https://www.paho.org/es/vacuna-contra-virus-papiloma-

humano-vph

Organizaciéon Panamericana de la Salud. (2023). Cdncer cervicouterino. OPS/OMS |
Organizaciéon Panamericana de la Salud. https://www.paho.org/es/temas/cancer-

cervicouterino

Organizacion Panamericana de la Salud. (2023). Informe regional sobre la implementacién
de la iniciativa de eliminacion del cancer cervicouterino en las Américas. Washington,
D.C.: OPS. https://www.paho.org/en/documents/regionalreport-implementation-

cervical-cancer-elimination-initiative-2023

Page, M. J., McKenzie, J. E., Bossuyt, P. M., Boutron, 1., Hoffmann, T. C., Mulrow, C. D., et
al. (2021). The PRISMA 2020 statement: An updated guideline for reporting systematic
reviews. BMJ, 372, n71. https://doi.org/10.1136/bmj.n71

Portnoy, A., Pedersen, K., Trogstad, L., Hansen, B. T, Feiring, B., & Laake, I. (2021). Impact
and cost-effectiveness of strategies to accelerate cervical cancer elimination: A
model-based analysis. Preventive = Medicine, 144, 106276.
https://doi.org/10.1016/j.ypmed.2021.106276

Prendiville, W., & Sankaranarayanan, R. (2017). Anatomy of the uterine cervix and the
transformation zone. Colposcopy And Treatment Of Cervical Precancer - NCBI
Bookshelf. https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK568392/

Raifu, A. O., El-Zein, M., Sangwa-Lugoma, G., Ramanakumar, A., Walter, S. D., & Franco,

E. L. (2017). Determinants of Cervical Cancer Screening Accuracy for Visual
Inspection with Acetic Acid (VIA) and Lugol’s Iodine (VILI) Performed by Nurse
and Physician. PLoS ONE, 12(1), e0170631.

https://doi.org/10.1371/journal.pone.0170631



92

Rodriguez, G., Garcia, L., Beracochea, A., Alonso, R., Caserta, B., Pérez, N., Larrosa, D.,
Vero, M. J., Ardao, G., Santos, M. N., Hernandez, M. L., Almonte, M., Herrero, R.,
& Uruguay, G. E. (2019). Tamizaje del cancer de cuello uterino con test de HVP.
Primeros resultados en el sistema publico de Uruguay. Revista Médica del Uruguay,

35(4). https://doi.org/10.29193/rmu.35.4.3

Rogel Cayetano, S. ., Reus, R., Zermiani, M., Oviedo Moreno, 0., Azafia Gutiérrez, S., &
Parra Villar, L. (2024, 28 octubre). Principales alteraciones del moco del cuello uterino
(moco cervical). Reproduccion Asistida ORG.

https://www.reproduccionasistida.org/moco-cuello-uterino/

Sanchez-Mercader, A., Camara-Salazar, A., Traconis-Diaz, V., & Sanchez-Buenfil, G.

(2021). Analisis de la mortalidad por cancer cervicouterino en México y el estado

Saslow, D., Solomon, D., Lawson, H. W., Killackey, M., Kulasingam, S. L., Cain, J. M., &
Myers, E. R. (2012). American Cancer Society, ASCCP, and ASCP screening
guidelines for the prevention and early detection of cervical cancer. CA: A Cancer

Journal for Clinicians, 62(3), 147—172. https://doi.org/10.3322/caac.21139

Sellors y Sankaranarayanan. (2025). La colposcopia y el tratamiento de la neoplasia
intraepitelial cervical: Manual para principiantes.

https://screening.iarc.fr/colpochap.php?lang=3 &chap=1

Sellors, S., & Sankaranarayanan, S. (2003). Colposcopia y tratamiento de la neoplasia

intraepitelial  cervical: manual  para  principiantes. Lyon:  IARC.

http://publications.iarc.ft/402

Serrano, B., Brotons, M., Bosch, F. X., & Bruni, L. (2020). Epidemiology and burden of
HPV-related disease. Best Practice & Research Clinical Obstetrics & Gynaecology, 65,
3—11. https://doi.org/10.1016/j.bpobgyn.2019.11.002

Simms, K. T., Steinberg, J., Caruana, M., Smith, M. A., Lew, J. B., & Canfell, K. (2021).

Impact of scaled-up human papillomavirus vaccination and cervical screening and the



93

potential for global elimination of cervical cancer in 78 low-income and lower-middle-
income countries: A modelling study. The Lancet, 395(10224), 575— 590.
https://doi.org/10.1016/S0140-6736(20)30068-4

Tantengco, O. A. G., & Menon, R. (2020). Contractile function of the cervix plays a role in
normal and pathological pregnancy and parturition. Medical Hypotheses, 145, 110336.
https://doi.org/10.1016/j.mehy.2020.110336

Terrazas, S., Ibafiez, C., Lagos, M., Poggi, H., Brafies, J., Barriga, M. 1., Cartagena, J., Nufez,

F., Gonzélez, F., Cook, P., Van de Wyngard, V., & Ferreccio, C. (2015). Examen de
deteccion de virus papiloma humano en el tamizaje de cancer cervicouterino en un
Servicio de Salud de Santiago, Chile. Revista Médica de Chile, 143(1), 56-62.

https://doi.org/10.4067/s0034-98872015000100007

Villafuerte Reinante, Janet, Herndndez Guerra, Yoel, Ayala Reina, Zuria Elisa, Naranjo
Hernandez, Laura, Gonzalez Alonso, José Angel, & Brito Méndez, Mirialys. (2019).
Aspectos bioquimicos y factores de riesgo asociados con el cancer cervicouterino.
Revista Finlay, 9(2), 138-146. Epub 02 de agosto de 2019. Recuperado en 27 de agosto
de 2025, de http://scielo.sld.cu/scielo.php?script=sci arttext&pid=S2221-
24342019000200138&Ing=es&tlng=es.

Vink, J., & Feltovich, H. (2016). Cervical etiology of spontaneous preterm birth. Seminars
In Fetal And Neonatal Medicine, 21(2), 106-112.
https://doi.org/10.1016/}.siny.2015.12.009

Von Karsa, L., Arbyn, M., De Vuyst, H., Dillner, J., Dillner, L., Franceschi, S., Patnick, J.,

Ronco, G., Segnan, N., Suonio, E., Térnberg, S., & Anttila, A. (2015). European
guidelines for quality assurance in cervical cancer screening. Summary of the

supplements on HPV screening and vaccination. Papillomavirus Research, 1,22-31.

https://doi.org/10.1016/j.pvr.2015.06.006


http://scielo.sld.cu/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S2221-24342019000200138&lng=es&tlng=es
http://scielo.sld.cu/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S2221-24342019000200138&lng=es&tlng=es

94

Wang, W., Arca, E., Sinha, A., Hartl, K., Houwing, N., & Kothari, S. (2022). Cervical cancer
screening guidelines and screening practices in 11 countries: A systematic literature
review. Preventive Medicine Reports, 28, 101813.

https://doi.org/10.1016/j.pmedr.2022.101813

World Health Organization. (2014). Cancer and pre-cancer classification systems.
Comprehensive Cervical Cancer Control - NCBI Bookshelf.
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK269605/



ANEXOS

95



96

Apendice A

Plantilla de hoja de extraccion de datos

item Descripcion Ejemplo Lugar para
completar
Autor(es) Nombre(s) del autor(es) Smith et al.
(2021)
Afo Ao de publicacion 2021
Pais Pais donde se llevo a cabo el estudio | Brasil
Disefio del Tipo de disefio (cohorte, caso- Ensayo clinico
estudio control, ensayo clinico,
modelamiento)
Tamafo Numero total de participantes 1,200
muestral
Poblacion Caracteristicas demograficas (edad,| Mujeres 18-45
género, nivel socioecondémico) afos
Intervencion Detalles de la vacuna VPH (tipo,| Vacuna
esquema, dosis, cobertura) nonavalente, 3
dosis
Comparador Método de tamizaje (citologia, Citologia anual
ADN-

VPH, otros)



Periodo de
seguimiento

Incidencia

CIN 2+

Deteccidon
cancer cervical

Mortalidad

Sensibilidad

Especificidad

Riesgo de sesgo

(ROBIS)

Barreras y
facilitadores

Duracion del seguimiento (fechas de
inicio y fin)

Numero y porcentaje de lesiones
CIN

2 o superiores

Numero de casos de cancer cervical
detectados

Numero de muertes relacionadas con
cancer cervical

Sensibilidad reportada (%)

Especificidad reportada (%)

Nivel de riesgo de sesgo (bajo,
moderado, alto)

Observaciones sobre
implementacion

(logistica, aceptacion, inequidades)

Nota. Elaboracion propia.

01-01-2015 a

31-12-2019

45 (3.75 %)

85.2

90.1

Bajo

Cobertura baja
en rurales
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Apendice B
Diagrama de flujo PRISMA 2020

1. Identificacion o Registros identificados en bases de datos
(n=__ ) o Registros identificados en otras fuentes (n =
)

2. Cribado o Registros después de eliminar duplicados (n =
) o Registros excluidos en fase de titulo/resumen (n =
)

3. Elegibilidad o Texto completo evaluado (n=__ ) o Texto
completo excluido, con motivos (n=_ )

4. Inclusioén o Estudios incluidos en revision cualitativa (n =

) o Estudios incluidos en metaanalisis (si aplica) (n =

)

Nota. Adaptado de The PRISMA 2020 statement: An updated guideline for reporting

systematic reviews (Page et al., 2021, BMJ, 372, n71). https://doi.org/10.1136/bmj.n71
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Centro de Informacién Tecnoldgico (CENIT)

Estimados Senores:

El suscrito (a) _Natasha Jiménez Zuiiga  con numero de identificacién con)
118110368 autor (a) del trabajo de graduacion titulado
“Efectividad en la prevencidn del cancer cervicouterino, usando tamizaje citolégico
(papanicolaou), combinado con la vacunacion contra el virus del papiloma humano
como tamizaje exclusivo” presentado y aprobado en el afo 2026 como
requisito para optar al titulo de ___Licenciatura en Medicina y cirugia ; ((/ NO)
autorizo al Centro de Informacion Tecnoldogico (CENIT) para que, con fines
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ANEXO 1 (Version en linea dentro del Repositorio)
LICENCIAY AUTORIZACION DE LOS AUTORES PARA PUBLICAR Y
PERMITIR LA CONSULTAY USO

Parte 1. Términos de la licencia general para publicacién de obras en el
repositorio institucional

Como titular del derecho de autor, confiero al Centro de Informacién Tecnolégico
(CENIT) una licencia no exclusiva, limitada y gratuita sobre la obra que se integrara
en el Repositorio Institucional, que se ajusta a las siguientes caracteristicas:

a) Estara vigente a partir de la fecha de inclusidon en el repositorio, el autor podra
dar por terminada la licencia solicitandolo a la Universidad por escrito.

b) Autoriza al Centro de Informacion Tecnoldgico (CENIT) a publicar la obra en
digital, los usuarios puedan consultar el contenido de su Trabajo Final de
Graduacion en la pagina Web de la Biblioteca Digital de la Universidad
Hispanoamericana

C) Los autores aceptan que la autorizacion se hace a titulo gratuito, por lo tanto,
renuncian a recibir beneficio alguno por la publicacion, distribuciéon, comunicacién
publica y cualquier otro uso que se haga en los términos de la presente licenciay
de la licencia de uso con que se publica.

d) Los autores manifiestan que se trata de una obra original sobre la que tienen
los derechos que autorizan y que son ellos quienes asumen total responsabilidad
por el contenido de su obra ante el Centro de Informacién Tecnoldgico (CENIT) y
ante terceros. En todo caso el Centro de Informacion Tecnoldgico (CENIT) se
compromete a indicar siempre la autoria incluyendo el nombre del autor y la fecha
de publicacion.

e) Autorizo al Centro de Informacion Tecnoldgica (CENIT) para incluirla obra en
los indices y buscadores que estimen necesarios para promover su difusion.

f) Acepto que el Centro de Informacién Tecnologico (CENIT) pueda convertir el
documento a cualquier medio o formato para propdsitos de preservacioén digital.

g) Autorizo que la obra sea puesta a disposicion de la comunidad universitaria
en los términos autorizados en los literales anteriores bajo los limites definidos por
la universidad en las “Condiciones de uso de estricto cumplimiento” de los recursos
publicados en Repositorio Institucional.

SIELDOCUMENTO SE BASAEN UN TRABAJO QUE HA SIDO PATROCINADO O
APOYADO POR UNAAGENCIA O UNAORGANIZACION, CON EXCEPCION DEL
CENTRO DE INFORMACION TECNOLOGICO (CENIT), EL AUTOR GARANTIZA
QUE SEHACUMPLIDO CON LOS DERECHOS Y OBLIGACIONES REQUERIDOS
POR EL RESPECTIVO CONTRATO O ACUERDO.



