[Mat. Actual. 2024] Nro. 01: 139-143

ARTICULO DE REFLEXION

Analisis de la incorporacion de la vacuna nonavalente anti-Virus
Papiloma Humano en Chile.

Analysis of the incorporation of the nonavalent anti-Human
Papillomavirus vaccine in Chile

Andrés Ibarra-Pérez !

1 Escuela de Tecnologia Médica, Facultad de Medicina, Universidad de Valparaiso..

*Autor para correspondencia: andres.ibarra@uv.cl

RECIBIDO: 04 de Noviembre de 2024 @ ®®@

APROBADO: 15 de Noviembre de 2024 h—Z4ITEITETY

DOI: 10.22370 /revmat.1.2024.4591

EL AUTOR DECLARA NO TENER CONFLICTO DE INTERESES.

Palabras claves: Virus Papiloma Humano (VPH), cancer de cuello Uterino, vacuna nonavalente anti-Virus

Papiloma Humano.

Key words: Human Papillomavirus (HPV), cervical cancer, nonavalent Human Papillomavirus

vaccine.
RESUMEN

Las vacunas anti-Virus Papiloma Humano (VPH)
constituyen hoy en dia la principal herramienta para
el control del cancer de cuello uterino, ya que pre-
vienen la infeccion de este virus, identificado como
el agente etioldgico de esta patologia. El Programa
Nacional de Inmunizaciones ha incorporado, a partir
del presente afio, la vacuna nonavalente anti-Virus
Papiloma Humano para la prevencion del cancer de
cuello uterino lo que constituye una acertada deci-
sién sanitaria. La vacuna nonavalente anti-VPH tiene
el potencial de prevenir la infeccion de nueve sub-
tipos virales, dos de bajo riesgo (6 y 11), asociados a
lesiones benignas, y siete de alto riesgo (16, 18, 31, 33,
45, 52 y 58) relacionados con el noventa por ciento
de todos los canceres de cuello uterino. La vacuna
nonavalente anti-VPH viene a sustituir a la vacuna
tetravalente, vigente en Chile desde 2014, la cual solo
previene la infeccion de los subtipos 6, 11, 16 y 18. Es
decir, su alcance o proteccion es menor en relacion
a la vacuna nonavalente.
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ABSTRACT

Human Papillomavirus (HPV) vaccines are cu-
rrently the main tool for controlling cervical cancer,
as they prevent infection by this virus, identified as
the etiological agent of this disease. The National
Immunization Program in Chile has incorporated,
starting this year, the nonavalent HPV vaccine for
the prevention of cervical cancer, which represents
a sound public health decision. The nonavalent HPV
vaccine has the potential to prevent infection by 9
viral subtypes: 2 low-risk types, 6 and 11, associated
with benign lesions, and 7 high-risk types, 16, 18, 31,
33, 45, 52, and 58, which are linked to 90% of all cer-
vical cancers. The nonavalent HPV vaccine replaces
the quadrivalent vaccine, in use in Chile since 2014,
which only prevents infection by subtypes 6, 11, 16,
and 18, making its coverage narrower compared to
the nonavalent vaccine.
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INTRODUCCION

El Ministerio de Salud de Chile anuncié para 2024
la incorporacion de la vacuna nonavalente anti-Virus
Papiloma Humano (VPH) en el Programa Nacional
de Inmunizaciones (PNI) destinado a nifias y nifos
que cursan cuarto afio de ensefianza basica, vacu-
na que se administrara en una dosis unica. En 2014
se comenzod a aplicar una vacuna anti-VPH de tipo
tetravalente, en ninas de cuarto basico (primera do-
sis) y quinto basico (segunda dosis). Posteriormente,
en 2019, se amplio la cobertura de esta estrategia a
todos los nifios que cursan también cuarto y quinto
basico de todos los establecimientos educacionales
del pais, pablicos y privados (1).

El Virus del Papiloma Humano, con sus mas de
cien subtipos, ha sido identificado como el princi-
pal agente etiologico del cancer de cuello uterino,
afectando a millones de mujeres en todo el mundo.
Los subtipos virales de mayor riego de causar cancer
son los VPH 16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58 y
59. A su vez, el cancer de cuello uterino es el tipo
de cancer mas comun causado por este virus, sien-
do los subtipos 16 y 18 responsables del setenta por
ciento de todos los casos de esta patologia a nivel
global y, ademas, si se incluyen los subtipos 31, 33,
45, 52 y 58, estos siete VPH son los responsables del
noventa por ciento de todos los casos de cancer de
cuello uterino. Por otra parte, los VPH de bajo riesgo,
principalmente los subtipos 6 y 11, son los causan-
tes de hasta un noventa por ciento de las verrugas
genitales, afectando preferentemente a la poblacion
joven de entre 15 y 24 afos.

La vacuna tetravalente aplicada en Chile desde
2014 es la denominada Gardasil, que protege de los
serotipos virales 6, 11, 16 y 18. Es decir, previene la
infeccion de los virus asociados a lesiones benignas y
protege contra dos de los subtipos de mayor riesgo,
que son responsables del setenta por ciento de los
casos de cancer de cuello uterino. La vacuna anti-
VPH nonavalente Gardasil 9, aplicada desde este
ano, previene la infeccion de los subtipos 6 y 11, de
menor riesgo y, también, los VPH 16, 18, 31, 33, 45, 52
y 58, de mayor riesgo. En otras palabras, esta vacuna
amplia la protecciéon contra los VPH causantes del
noventa por ciento de los casos de cancer de cuello
uterino.

En Chile mueren anualmente alrededor de seis-
cientas mujeres afectadas por cancer de cuello ute-
rino, registrandose una tasa de mortalidad de 6,34
en 2021 (DEIS), lo cual, indica que esta patologia
continda siendo un importante problema de salud
publica (2).

Desde que la Organizacion Mundial de la Salud
(OMS) determind en 2008 recomendar la vacuna-
cion contra el VPH, muchos paises han adoptado
esta politica ptblica con el objetivo de disminuir las
tasas de mortalidad e incidencia de cancer de cuello
uterino, bajo la premisa de que esta decision sanita-
ria sea sustentable en el tiempo, a fin de asegurar su
continuidad y efecto en la salud de las personas (3).

Desde su aparicion, las vacunas anti-VPH han
tenido gran aceptacion en los paises que la han in-
troducido en sus programas de prevencion en salud,
salvo excepciones menores, como la ocurrida en
Chile, en que un grupo de personas cuestiono judi-
cialmente esta medida (4). La recomendacioén ema-
nada desde la OMS supuso un cambio de paradigma
para el control de cancer de cuello uterino, pasando
desde una politica de deteccion temprana de lesio-
nes preinvasoras de esta neoplasia a un control pro-
filactico mediante la vacuna anti-VPH.

El desarrollo de la vacuna, que en pocos anos
pasoé de prevenir de cuatro a nueve subtipos de VPH,
aumenta la esperanza de disminuir la incidencia y la
mortalidad del cancer de cuello uterino al abarcar
los serotipos causantes del noventa por ciento de
todos los tumores. El cambio de vacuna, por una de
mayor rango de inmunidad contra el VPH, represen-
ta una oportunidad historica para el control de esta
patologia, por lo que su sustentabilidad es clave para
alcanzar este objetivo. Para ello, es imprescindible
el compromiso del Estado chileno en el largo plazo.

Para este autor, la decisién adoptada en 2014 de
suministrar la vacuna anti-VPH tetravalente a todas
las nifias del pais, y su ampliacién a nifios en 2019,
en el Programa Nacional de Inmunizaciones, basada
en el impacto positivo que a mediano y largo plazo
tendra la vacuna, constituye una acertada politica
publica. Mas atn, la incorporacién de la vacuna anti-
VPH nonavalente, en reemplazo de la vacuna tetra-
valente, refuerza la estrategia de prevenir la infec-
cion de la mayoria de los VPH causantes del cancer
de cuello uterino. Adicionalmente, al requerir solo
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una dosis, se asegura una mayor cobertura al impe-
dir eventuales pérdidas de nifias y nifios que deben
ser vacunados con una segunda dosis. Es decir, no
es necesario realizar el seguimiento que exige una
segunda dosis (5).

La OMS senala que, segin los modelos actuales,
tanto en paises de altos ingresos como en aquellos
de ingresos medios, como Chile, la vacuna nonava-
lente reduciria ain mas la incidencia de lesiones in-
traepiteliales o precancerosas y el cancer de cuello
uterino y, también, indica que la vacuna tetravalente
conserva un gran valor sanitario. O sea, no desacon-
seja su uso, el cual se podria destinar a paises de me-
nores recursos (6).

REFLEXION

El cancer de cuello uterino corresponde a una
de las principales patologias tumorales malignas
que afectan a las mujeres en el mundo y también en
Chile. Desde la década de 1960, este cancer tuvo un
avance sostenido en términos de incidencia y mor-
talidad debido, entre otros factores, a cambios cul-
turales que marcaron la segunda mitad del siglo XX.

Chile, en 1990, lleg6 a tener una tasa de morta-
lidad ajustada por cancer cérvico uterino de 14,3
por 100.000 mujeres (7). Desde esa década, debido a
cambios y reforzamiento en el Programa de Cancer
Cervicouterino del Ministerio de Salud, se ha obser-
vado una baja sostenida de esta tasa, estabilizandose
en alrededor de 6 por 100.00 mujeres, que se tra-
ducen en seiscientas muertes anuales, aproximada-
mente, en los ultimos anos.

Actualmente, el Programa de Cancer Cervicoute-
rino presenta una cobertura con examen de Papa-
nicolaou de un sesenta por ciento de la poblacion
femenina chilena, no alcanzando todavia la meta de
ampliacion a un ochenta por ciento propuesta por el
Ministerio de Salud, cobertura que han logrado pai-
ses con tasas de mortalidad no superiores a 3 por
100.000 mujeres. Este estancamiento obedeceria a
multiples causas aun insuficientemente estudiadas

(8).

La aparicion de las vacunas anti-Virus Papilo-
ma Humano, agente etiologico del cancer de cuello
uterino, ha provocado un cambio de estrategia en la
prevencion -esta vez profilactica- de esta patologia.

La posibilidad de prevenir este cancer mediante una
vacuna supone un cambio de paradigma, ya que me-
diante la temprana inoculacién de nifias y nifios se
impedira necesariamente el contagio del VPH, pro-
vocando a su vez la disminucion de los indicadores
de incidencia y mortalidad de la enfermedad.

Desde la inclusién en 2014 de la vacuna tetrava-
lente hasta la reciente adopcién de la vacuna nona-
valente, se ha dado un enorme impulso a la preven-
cion en el mediano y largo plazo para la erradicacion
del cancer de cuello uterino. Este cambio de vacuna
refuerza la estrategia de prevencion y, sin duda, ten-
dra un impacto positivo en las préximas décadas.

La introduccion de la vacuna anti-VPH es, actual-
mente, la principal estrategia para prevenir el cancer
de cuello uterino asociado a este virus. No obstante
su alta eficacia protectora y su posible inmunidad
permanente similar a las actuales vacunas contra la
hepatitis B (9), la vacunacion con este agente requie-
re asegurar su aplicacion temprana y masiva desde
la infancia, tal cual sefiala la normativa ministerial
que da caracter obligatorio a su inoculaciéon en todos
los establecimientos educacionales del pais.

Historicamente, en Chile los programas de va-
cunacioén han sido exitosos y han contado con una
alta adhesion de parte de la ciudadania, tal como
ocurrio6 recientemente con la camparia asociada a la
pandemia del Covid-19. En el caso de la vacunacion
anti-VPH, se hace necesario recalcar su importan-
cia como estrategia clave para disminuir el cancer
de cuello uterino. Lo anterior sefiala la necesidad
de asegurar la viabilidad de este programa desde el
punto de vista sanitario y financiero.

Previos estudios han reportado una relacion cos-
to-eficacia positiva en relaciéon con la vacuna anti-
VPH tetravalente (10) (11), lo cual senala la ventaja en
términos econémicos de continuar con esta politica
de salud, sin dejar de mencionar el impacto social
que conlleva esta patologia.

Por ultimo, cabe mencionar que el Programa de
Cancer de Cuello Uterino debe mantener la pesquisa
de lesiones intraepiteliales e invasoras en el media-
no y largo plazo incluso, por cuanto la historia natu-
ral de este tumor alcanza hasta los treinta afios en
promedio y, por lo tanto, faltan atn varios afos para
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notar la disminucién de los indicadores epidemiol6-
gicos de la enfermedad. Es decir, que el efecto profi-
lactico de la vacuna impacte positivamente.

Si en 2014 se comenzo6 a aplicar la vacuna anti-
VPH tetravalente en nifias de nueve anos, en la ac-
tualidad ellas rondan los veinte anos, por lo que
todavia es muy prematuro evidenciar el efecto pro-
tector de la vacuna, sobre todo en relacion con la
aparicion de lesiones intraepiteliales las cuales sue-
len desarrollarse en la tercera década de vida. A su
vez, estas jovenes deberian ser parte de la primera
generacion en mostrar disminucion de condilomas
benignos o verrugas genitales, ya que, afectan prefe-
rente a la poblacion joven de 15 a 24 afos.

CONCLUSION

La reciente incorporacién de la vacuna nonava-
lente anti-Virus Papiloma Humano en el Programa
Nacional de Inmunizaciones de Chile constituye un
nuevo avance en la prevencion de cancer de cuello
uterino. Desde 2014, cuando se introdujo la vacuna
tetravalente anti-VPH, nuestro pais ha sido pionero
a nivel latinoamericano en el reforzamiento de las
estrategias destinadas a controlar esta patologia.

Asimismo, desde 2014 -cuando Estados Unidos
aprob¢ la vacuna nonavalente- hasta esta fecha solo
ese pais y ahora Chile han adoptado esta medida
sanitaria, debido principalmente al mayor costo de
esta vacuna versus la version tetravalente que, aun
siendo un poco mas econdmica, tiene alta efectivi-
dad en prevenir la infeccion de VPH, aunque restrin-
gida solo a dos subtipos de alto riesgo.

La vacuna tetravalente anti-VPH esta concebida
para evitar la infeccion de cuatro subtipos virales: 6,
11,16 y 18. Los subtipos 6 y 11 se relacionan con le-
siones benignas de cuello uterino, mientras que, los
subtipos 16 y 18 estan asociados hasta con el seten-
ta por ciento de todos los casos de cancer de cuello
uterino.

La vacuna nonavalente anti-VPH, en tanto, pre-
viene de nueve serotipos virales, de los cuales siete
subtipos (16, 18, 31, 33, 45, 52 y 58) tiene el potencial
de provocar este cancer y son los responsables de
hasta el noventa por ciento de todos los casos.

Por lo tanto, considerando que la historia natu-
ral del cancer de cuello uterino alcanza alrededor de
30 anos, desde lesiones preinvasoras hasta el tumor

maligno, se espera una notable disminucion de los
indicadores de incidencia y mortalidad de la enfer-
medad en el mediano y largo plazo debido a la ino-
culacion masiva de las nifias y los nifios chilenos con
esta nueva variante de la vacuna.

Finalmente, cabe consignar que contar con una
herramienta profilactica en la prevencion del cancer
de cuello uterino, como son las vacunas anti-VPH, y
atendida su alta respuesta protectora en las perso-
nas inoculadas, refuerza notablemente la politica sa-
nitaria de control de este cancer. Su éxito dependera
de la continuidad de la aplicaciéon de estas vacunas
en los proximos anos, asi como también del asegura-
miento de la vacunacion de toda la poblacion objeti-
vo y el seguimiento de las personas inoculadas para
el control de niveles de proteccién, necesarios para
monitorear los resultados de la vacunacion y, even-
tualmente, modificar calendarios de vacunacion,
ampliar grupos objetivos e incluso la pertinencia de
una dosis de refuerzo.
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