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Cancer Cérvico Uterino. Deteccion temprana y prevencion. Captura Hibrida.
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El Cancer Cérvico Uterino es el
segundo tipo de cancer mas comudn en
mujeres, y el mas frecuente en paises en
vias de desarrollo. En Argentina hay méas de

3000 casos al afio y mueren aproxima-
damente unas 1800 mujeres. Para su
deteccion temprana existe una prueba
objetiva, reproducible, aprobada y
recomendada por diferentes sociedades
internacionales, llamada Captura Hibrida; la
cual presenta una sensibilidad clinica y un
valor predictivo negativo cercano al 100 %.
La Dra. Mdnica Rodriguez, coordinadora de

la Division de Patologia y Anticuerpos de
Tecnolab nos cuenta que este laboratorio
dispone de esta metodologia y resalta su
importancia para la prevencion de este
tipo de enfermedades.
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El Cancer Cervical Uterino (CCU), es
una enfermedad prevenible, sin embargo
en Argentina sobre una poblacion en riesgo
de 14,74 mill hay 3996 casos de cancer
cervical alafio. (1)

Anualmente mueren 1809 mujeres
al afio por esta patologia.

Harald Zur Hausen, fue quien
postulé que determinados tipos Virus del
Papiloma Humano (HPV) eran agentes
etioldgicos de CCU, el segundo cancer mas
comunenlamujer.

Gracias a su descubrimiento, por el
cual mereci6 el Premio Nobel de Medicina,
se logré caracterizar lainfeccion por el virus,
los mecanismos de carcinogénesis, la
estandarizacion de las pruebas de HPV y el
desarrollo de vacunas profilacticas.

La prevalencia de HPV en los
carcinomas es de 99.7 %. EI HPV es causa
necesaria para el cancer cervical invasivo,
aunque no es causasuficiente, (2)

Hay masde 150 tiposde HPV.

El nombre de Papilomavirus se
debe a que algunos tipos de estos virus
llamados de bajo riesgo LR HPV causan
verrugas genitales o papilomas (tumores
benignos)

Otrogrupo de HPV de alto riesgo HR
HPV son oncogénicos o carcinogénicos y
causan cancer cervical.

Las infecciones genitales por HPV
son muy comunes en las mujeres jévenes.
La mayoria de estas infecciones se
presentan sin sintomas y desaparecen sin
tratamiento alguno mediante clearence al

cabode 9-15meses. (3)

La infeccién por HPV también
puede permanecer latente durante muchos
afos y en un determinado momento de la
vidaactivarse.

Lainfeccion persistente por HR HPV
(HPV de Alto Riesgo) es la preocupante
porque es necesaria para el desarrollo de
CIN 3 (Neoplasia Intraepitelial Cervical de
grado 3). (4)

La deteccion de HPV esté asociada
con aumento de riesgo de 250x de CIN 2
(Neoplasia Intraepitelial Cervical de grado
2.(5)

La mayor prevalencia se observa en
las mujeres jovenes, si bien las infecciones
por el virus son mas comunes, la gran
mayoria de estas infecciones son
transitorias. En este grupo etario la
Incidenciade CCU es menor.

En las mujeres mayores de 35 afios
HR HPV son menos comunes pero la Inci-
dencia de CCU aumenta y es por ello que
estaeslapoblacién de mayor riesgo. (6)
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El tamizaje en mujeres mayores de
30 afios ha sido indicado como método de
prevencion del CCU.

La prueba de DNA de HPV por
captura de hibridos es la prueba mas
validada por mdltiples estudios clinicos,
cerca de un millon de mujeres han sido
testeadas. (7)

El ensayo de captura de hibridos
reduce significativamente el riesgo de CIN 3
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Cumulative incidence of CIN3+ per 10.000

Time since initial testing (months)

Hc2 assay significantly reduces cumulative risk of CIN
3+Dillneret. at., 2010

La Sensibilidad Clinica y el Valor
Predictivo Negativo (VPN) de esta prueba,
cuando se la realiza adjunta al Papani-
colaou, escercanaal 100 %.

Es una prueba objetiva, repro-
ducible, considerada Gold Standard y ha
sido recomendada por mdltiples socie-
dadesinternacionales:

-FDA Food & Drug Administration
-ACOG American College of Obste-
tricians & Gynecologists
American Society for Colpos-
copy & Cervical Pathology
-ACS American Cancer Society

-ASCCP

-NPWH National Assoc. of Nurse Prac-
titionersin Women's Health
-CDC Centers for Disease Control
-NIH National Institutes of Health
-IARC International Association for
Research against Cancer
-WHO World Health Organization
-ACCP Alliance for Cervical Cancer
Prevention
-PATH Program for Appropriate Tech-

nology in Heath

En el afio 2009, The New England
Journal of Medicine public6 un estudio
realizado en la India por un grupo de
investigadores liderados por Sankaranara-
yanan. (9)

Este estudio comenzé en 1999,
cuando se randomizaron 131.746 mujeres
entre 30-59 afios. Las pacientes fueron
divididas en 4 ramas: una Test de captura
Hibrida (CH2), otra citologia, un tercer
grupo VIA (Inspeccion visual del cérvix con
acido acético) y por tltimo el grupo control.
Se realz6 seguimiento durante 8 afios cuyo
endpoint fue mortalidad por CCU.

En la rama de mujeres sometidas al
Test de Captura Hibrida, cuyo resultado fue
negativo hubo cero muertes, esto destacael
valor predictivo del test.

En las otras ramas no se registro
reduccion significativa en el nimero de
cancer avanzado o de muertes por CCU.

Concluyendo entonces que el Test
de CH2 HPV Testing fue asociado con una
significativa reduccion en el nimero de CCU
avanzadoy muertes por cancer cervical.

En estos ultimos afios han apare-
cido diversas tecnologias con laintencion de
ser empleadas como screening o tamizaje
para prevenir el CCU, sin embargo hoy
continda siendo Captura de Hibridos la
metodologia considerada como Gold
Standard.



En primer lugar, esto se debe a su
altasensibilidad clinicadel 94 % (refiereala
deteccion de un endpoint determinado
como CIN 3 causado por HPV) vs PCR 82 %.
(10),(11)y (12).

Si bien PCR tiene una elevada
sensibilidad analitica, su sensibilidad clinica
esmenor.

Captura de Hibridos tiene un cut off
de 5000 genomas/ensayo, basado en
multiples clinicals trials, por un gran periodo
de tiempo con CIN 2 como endpoint.

En segundo lugar por su alta
validacion clinica, la cantidad de publica-
ciones que larespaldan.

El HPV es episomal en lesiones pre
cancerosas, pero a medida que la lesion
progresade CIN2/CIN3 acancer se integra.

Muchas pruebas utilizan como
blanco de amplificacién el gen L1, por ser la
region mas conservada del genoma viral, y
se ha observado deleciones del gen L1 al
momento de laintegracion.

Esto repercute en falsos negativos
de pruebas de PCR. Esimportante remarcar
gue CH2 detecta genoma completo DNA de
HPV. (13), (14), (15), con lo cual se evita la
pérdida de deteccion de HPV.

Full-genome detection reduces false nega-
tivesin cancer
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Resumiendo hoy contamos con la
disponibilidad de una metodologia que ha
sido aprobada por FDA, validada por
multiples estudios clinicos, recomendada
por asaciaciones cientificas, reconocido en
guias clinicas como directriz de consenso,
con una sensibilidad clinica y valor
predictivo negativo cercano al 100 %,
estandarizada y con validacion de cada
ensayoindividual.

Captura Hibrida CH2, permite la
deteccion de 13 tipos de HRHPV y 5 tipos de
LRHPV.
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PORQUE UN DIAGNOSTICO PRECISO
NECESITA RESULTADOS CONFIABLES.
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Para la toma de muestra se emplea
un colector donde el cepillo provisto se
introduce en el medio de transporte que
permite su conservacion.

Este ensayo permite la automa-
tizacién para screening de poblaciénagran
escala.
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