Vacunas contra los virus del papiloma humano

Para destacar:

e Los virus del papiloma humano (VPH) son un grupo de mas de 100 virus
relacionados. Ciertos tipos de VPH son la causa principal de cancer de cuello
uterino (cérvix)

e LaAdministracion de Drogas y Alimentos de los Estados Unidos (Food and Drug
Administration, FDA) ha aprobado Gardasil® y Cervarix®, que son vacunas
altamente efectivas en la prevencion de lainfeccidn por ciertos tipos de VPH.

e Lavacunacién completa puede reducir el nimero mundial de muertes por cancer de
cuello uterino en dosterceras partes

e Se hacomprobado que las vacunas son efectivas solo si se administran antes de que
la persona sea infectada por VPH

« Esimportante tanto para las mujeres que se han vacunado como para las que no 1o
han hecho que se sigan haciendo examenes selectivos de deteccion de cancer de
cuello uterino, que también se llama cancer cervical

Lo que usted deberia saber sobre el VPH

1. ¢Queé son los virus del papiloma humano?

Los virus del papiloma humano (VPH), o papilomavirus, son un grupo de méas de
100 virus relacionados. Se les [lama papilomavirus porque algunos de sus tipos
pueden causar verrugas, o0 papilomas, las cuales son tumores benignos (no
cancerosos). Los papilomavirus que causan las verrugas comunes que crecen en las
manos y en los pies son diferentes de los que causan tumores en la garganta o en la
zona genital. Algunos tipos de los virus del papiloma humano estan relacionados
con ciertos tipos de cancer. Se les llama virus del papiloma humano oncogénicos o
carcinogénicos de “alto riesgo”.

Entre los més de 100 tipos de VPH, més de 30 pueden pasarse de una persona a otra
por medio del contacto sexua. La transmision puede suceder en la region de los
genitales, del ano o de laboca. Aungue los VPH son transmitidos generalmente por
contacto sexual, los médicos no pueden decir con certeza cuando ocurre la
infeccion. Casi 6 millones de infecciones genitales nuevas con VPH ocurren cada
afio en los Estados Unidos. La mayoria de las infecciones de VPH aparecen sin
sintomas y desaparecen sin algun tratamiento en el transcurso de unos pocos afios.
Sin embargo, algunas veces la infeccion por VPH se mantiene por muchos afios,
causando o no anomalias que se pueden detectar en las células.

2. ¢Causan cancer las infecciones por los virus del papiloma humano?

La infeccion por ciertos tipos de VPH es la causa principal del cancer de cuello
uterino (cérvix). Casi todas las mujeres seran infectadas por VPH en algin



momento de su vida, pero muy pocas padeceran cancer de cuello uterino. El sistema
inmunitario de la mayoria de las mujeres suprimira o eliminara los VPH. Solamente
las infecciones por VPH persistentes (que no desaparecen en muchos afios) pueden
resultar en cancer de cuello uterino. En 2009, mas de 11 000 mujeres en los Estados
Unidos seran diagnosticadas con este tipo de cancer y casi 4 000 moriran a causa de
él. El cancer de cuello uterino afecta a casi 500 000 mujeres anual mente en todo €l
mundo y cobra méas de 250 000 vidas. Los estudios han encontrado que la infeccion
por VPH es un factor de riesgo importante del cancer de orofaringe (cancer que se
forma en los tgjidos de la orofaringe, que es la parte central de la garganta e incluye
el paladar blando, la base de la lengua y las amigdalas). Los estudios sugieren
también que los VPH pueden desempefiar un papel en los canceres de ano, de vulva,
vaginay pene.

. ¢Puede evitarse la infeccion por VPH?

La forma mas segura de eliminar € riesgo de contraer la infeccién genital por VPH
es abstenerse de cualquier contacto genital con otra persona.

Para quienes deciden ser activos sexualmente, una relacién mutuamente mondgama
alargo plazo con una pareja no infectada es la estrategia con mas posibilidades de
prevenir la infeccion genital por VPH. Sin embargo, es dificil determinar s una
persona gque ha sido sexualmente activa en €l pasado esta actualmente infectada.

No se sabe qué tanta proteccién proporcionan |os preservativos (condones) contrala
infeccion por VPH, porque las partes no cubiertas por el preservativo pueden
infectarse por € virus. Aunque se desconoce € efecto de los preservativos en evitar
la infeccion por VPH, su uso se ha asociado con un indice mas bajo de cancer de
cuello uterino, enfermedad asociada con los VPH.

La Administracion de Drogas y Alimentos de los Estados Unidos (Food and Drug
Administration, FDA) ha aprobado dos vacunas para prevenir la infeccion por VPH:
GardasI® y Cervarix®. Ambas vacunas son muy efectivas en la prevencion de
infecciones persistentes por los tipos 16 y 18 de VPH, dos de los VPH de “alto
riesgo”’ que causan la mayoria (70%) de los canceres de cuello uterino. Gardasil
impide también la infeccion por los tipos 6 y 11 de VPH, los cuales causan
précticamente todas (90%) las verrugas genitales). Ademas, hay datos iniciaes que
sugieren gque Cervarix protege parcialmente contra algunos otros tipos de VPH que
pueden causar cancer. Sin embargo, se requieren més estudios para poder entender
el impacto y la magnitud de este efecto.

. ¢Qué son Gardasil y Cervarix?

La vacuna Gardasil, producida por Merck & Co., Inc. (Merck), se dice que es una
vacuna cuadrivalente porque protege contra cuatro tipos de VPH: 6, 11, 16 y 18.
Gardasil se administra en una serie de tres inyecciones en tejido muscular por un
periodo de 6 meses. Gardasil fue aprobada por la FDA para su uso en mujeres con
el fin de prevenir el cancer de cuelo uterino y algunos canceres vulvares y



vaginales causados por los tipos 16 y 18 de los VPH; asi también, fue aprobada para
su uso en hombres y mujeres para la prevencion de verrugas genitales causadas por
lostipos6y 11 delos VPH. Lavacuna ha sido aprobada para estos usos en hombres
y mujeres de 9 a 26 afnos de edad.

Cervarix es producida por GlaxoSmithKline (GSK). Esta vacuna se dice que es
bivalente porque esta dirigida a dos tipos de VPH: 16 y 18. También se administra
en tres dosis por un periodo de 6 meses. La FDA ha aprobado Cervarix para usarse
en mujeres de 10 a 25 afios de edad para la prevencion del cancer cervical causado
por lostipos 16y 18 delos VPH.

Ambas vacunas se basan en tecnologia desarrollada en parte por cientificos del
Ingtituto Nacional del Cancer (NCI). NCI, que forma parte de los Institutos
Nacionales de la Salud (NIH), otorgd la licencia de esta tecnologia a dos compafiias
farmacéuticas, Merck y GSK, para producir las vacunas contra VPH para
distribucion general.

No se ha comprobado que alguna de estas dos vacunas contra los VPH proporcione
proteccion completa contra la infeccion persistente de otros tipos de VPH, aunque
hay datos iniciales que sugieren que ambas vacunas podrian proporcionar
proteccién parcia contra unos cuantos otros tipos de VPH que pueden causar cancer
de cérvix. En general, por lo tanto, cerca de 30% de los casos de cancer de cuello
uterino no podra prevenirse con estas vacunas. También, en € caso de Gardasil,
10% de los casos de verrugas genitales no se evitardn con esta vacuna. Ninguna de
las vacunas impide otras enfermedades de transmision sexua ni tratan la infeccion
por VPH o & céancer de cuello uterino.

Y a que las vacunas no protegen contra todas las infecciones que causan cancer de
cuello uterino, es importante que las mujeres que reciban la vacuna sigan
haciéndose examenes selectivos de deteccion de cancer de cuello uterino, tal y
como se recomienda para las mujeres que no han sido vacunadas.

. ¢Como funcionan las vacunas contra VPH?

Las vacunas contra el VPH funcionan como otras vacunas que protegen contra
infecciones virales. Los investigadores supusieron que los componentes de
superficie Unicos a los VPH podrian crear una respuesta de anticuerpos capaz de
proteger al cuerpo contra la infeccion y que estos componentes podrian usarse para
formar la base de una vacuna. Estos componentes de superficie pueden actuar entre
si para formar particulas semejantes a virus (virus-like particles, VLP) que no son
infecciosas y que estimulan el sistema inmunitario para que produzca anticuerpos
gue puedan impedir que los papilomavirus completos infecten células. Se cree que
protegen principalmente al causar la produccién de anticuerpos que impiden la
infeccion y, por consecuencia, la formacién de cambios en las céulas cervicales
(como se ven en las pruebas de Papanicolaou) que pueden resultar en cancer).
Aungue estas vacunas pueden ayudar aimpedir la infeccion por VPH, no ayudan a
eliminar las infecciones ya presentes de VPH.



6. ¢Queé tan efectivas son las vacunas contra VPH?

Gardasil y Cervarix son atamente efectivas para impedir la infeccion por los tipos
especificos de VPH a los que estén dirigidos. Los estudios han indicado que tanto
Gardasil como Cervarix impiden cas 100% de los cambios precancerosos de las
células cervicales causados por los tipos de VPH alos que se dirige la vacuna hasta
por 4 afios después de la vacunacion en mujeres que no estaban infectadas al
momento de la vacunacion

7. ¢Por qué son importantes estas vacunas?

La vacunacion generalizada tiene € potencia de reducir hasta en dos terceras partes
el nimero de muertes por cancer de cuello uterino en el mundo, s todas las mujeres
se vacunaran y si la proteccion resulta ser de largo plazo. Ademas, las vacunas
pueden hacer que disminuya la necesidad de atencion médica, de biopsias y de
procedimientos agresivos asociados con las secuelas de pruebas anormales de
Papanicolaou, |o que ayudard a reducir los costos de atencion médicay la ansiedad
relacionada con las pruebas anormaes de Papanicolaou y procedimientos de
seguimiento

8. ¢Qué tan seguras son las vacunas contra los VPH?

Antes de autorizar cualquier vacuna, la FDA debe verificar que sea segura y
efectiva. Tanto Gardasil como Cervarix han sido probadas en miles de personas en
los Estados Unidos y en muchos otros paises. Hasta ahora, no se han registrado
efectos secundarios graves causados por las vacunas. Los problemas més comunes
han sido una breve dolencia y otros sintomas en € sitio de la inyeccion. Estos
problemas son semejantes a los que se experimentan ordinariamente con otras
vacunas. Gardasil y Cervarix no han sido probadas lo suficiente durante el
embarazo, por |0 que no deberan ser usadas por mujeres embarazadas.

Una revision de seguridad llevada a cabo recientemente por la FDA y por los
Centros para € Control y la Prevencion de Enfermedades (Centers for Disease
Control and Prevention, CDC) tuvo en consideracion los efectos secundarios
adversos relacionados con la vacunacion de Gardasil que fueron reportados a
Sistema de Notificacion de Reacciones Adversas a las Vacunas desde que se aprobo
la vacuna. Los indices de efectos secundarios adversos de la revision de seguridad
fueron consistentes con los indices que se observaron en los estudios de seguridad
realizados antes de que se aprobara la vacunay fueron similares a los indices que se
observaron con otras vacunas. Sin embargo, se vio una proporcion méas ata de
sincope (desmayos) y de eventos trombéticos venosos (codgulos de sangre) con
Gardasil que con otras vacunas. Las caidas por causa de un sincope pueden causar
algunas veces heridas graves, como lesiones en la cabeza que se pueden evitar a
asegurar que la persona que recibe la vacuna permanezca sentada durante 15
minutos después de recibir la vacuna. La FDA y los CDC han recordado a los
proveedores de cuidados médicos que, para evitar caidas y heridas, todas las



10.

11.

personas que reciben la vacuna deberdn permanecer sentadas o acostadas y ser
vigiladas durante 15 minutos después de la vacunacion.

¢Por cuanto tiempo protegen las vacunas contra la infeccién?

La duracion de la inmunidad no se conoce todavia. Se estdn readizando
investigaciones para determinar por cuanto tiempo dura la proteccion. Los estudios
clinicos en fase Il han indicado que Gardasil y Cervarix pueden proporcionar
proteccion contra el VPH16 por 4 afios. Los estudios més pequefios sugirieron que
es posible que la proteccién dure mas de 4 afios, pero no se sabe si |a proteccion que
ofrece lavacunacion duraratodalavida.

¢Seran necesarias vacunas de refuerzo?

Se estan redlizando estudios para determinar si son necesarias las vacunaciones de
refuerzo (dosis complementarias de una vacuna, generamente menores que las
dosisiniciales, que se administran para mantener lainmunidad).

¢ Quién debera vacunarse con estas vacunas?

Se ha comprobado que tanto Gardasil como Cervarix son efectivas solamente si se
administran antes de la infeccion por VPH, por lo que se recomienda que se
apliguen antes de que la persona sea sexualmente activa. La decision de la FDA d
otorgar la licencia incluye informacion acerca de la edad y e sexo de quienes
reciban la vacuna. La FDA aprob6 Gardasil para su uso en mujeres de 9 a 26 afos
de edad y aprobd Cervarix para su uso en mujeres de 10 a 25 afios.

Los datos de Merck muestran que Gardasil es altamente efectiva en hombres en la
prevencion de las verrugas genital es causadas por los VPH6 y VPH11, los dos tipos
de VPH que causan la mayoria de las verrugas genitales. La FDA aprob6 Gardasi
para su uso en hombres de 9 a 26 afios de edad para prevenir las verrugas genitales
causadas por VPH6 'y VPH11.

Ademés de |los beneficios que existen de prevencion del cancer de cuello uterino en
mujeres y de la prevencion de verrugas tanto en mujeres como en hombres, es
posible que haya beneficios adicionales de la vacunacion; estos son una posible
reduccién del riesgo de padecer cancer de ano y de orofaringe en hombresy mujeres
y el cancer de pene en hombres. Sin embargo, los estudios clinicos alin no han
evaluado directamente estas posibilidades.

Después de que la FDA otorga la licencia de una vacuna, e Comité Consultivo
sobre Practicas de Inmunizacion (Advisory Committee on Immunization Practices,
ACIP) hace recomendaciones adicionales al secretario del Departamento de Salud y
Servicios Humanos (Department of Health and Human Services, DHHS) y a
director de los CDC acerca de quién debera recibir la vacuna, a qué edad, con qué
frecuencia, la dosis adecuaday las situaciones en las que no se deba administrar. El



12.

13.

comité esta formado por 15 expertos en los campos relacionados con inmunizacion.
El comité aconsgja también sobre las formas mas efectivas de utilizar las vacunas
para prevenir enfermedades. EI comité recomienda que Gardasil se administre
rutinariamente a jovencitas de 11 a 12 afios. L as recomendaciones permiten también
la vacunacion de jovencitas a empezar los 9 afios de edad asi como la vacunacion
de jovencitas y mujeres de 13 a 26 afios de edad. Se espera que € comité emita la
politica acerca de Cervarix dentro de los proximos meses. También se espera que €l
comité haga recomendaciones acerca del uso de la vacuna en hombres. La relacién
costo-beneficio de vacunar a los hombres esta siendo discutida porque los canceres
asociados con los VPH son menos comunes en los hombres que en las mujeres.

¢ Se deberan administrar las vacunas a personas ya infectadas por VPH?

Aungue las vacunas preventivas que se estan investigando actualmente han
resultado ser generalmente seguras cuando se administran a mujeres ya infectadas
por VPH, es importante que las mujeres sepan que las vacunas protegen contra la
infeccion, y proporcionan los mejores beneficios, ala mujer que es vacunada antes
de ser activa sexualmente. Esto es porgue estas vacunas no tratan las infecciones.
Por gemplo, los resultados de un estudio reciente indicaron que Cervarix no fue
efectiva en ayudar a curar lainfeccion en mujeres ya infectadas por el virus (9). Sin
embargo, puesto que muy pocas mujeres jovenes han sido infectadas con todos los
tipos de VPH incluidos en las vacunas, es posible que |as mujeres obtengan todavia
un beneficio residua de la vacunacion aun cuando hayan sido infectadas con uno o
més de los tipos incluidos en las vacunas. Esta posibilidad no se ha estudiado
formalmente todavia.

No es factible realizar pruebas de deteccion a todas las mujeres para determinar
quiénes han estado expuestas a los tipos de VPH que se encuentran en las vacunas.
Actuamente, no existe un examen disponible en general para ver s una persona ha
estado expuesta a los VPH. La prueba de ADN de los VPH aprobada en la
actualidad solo muestra si una mujer tiene una infeccion por VPH actual e identifica
el tipo de VPH. No provee informacion sobre infecciones del pasado. La decision
de vacunarse 0 no, en base a la posibilidad de exposicién previa a estos tipos de
VPH, esta siendo discutida por e Comité Consultivo sobre Practicas de
Inmunizacion'y por otros grupos consultivos.

¢Deberan vacunarse las mujeres que ya tienen cambios en las células
cervicales?

Gardasil y Cervarix parecen ser seguras en mujeres que tienen anomalias cervicales,
pero no se espera que la vacuna ayude a despgjar dichas anomalias porgque se ha
mostrado que la vacuna no trata infecciones establecidas. Las mujeres deberan
hablar con sus proveedores de servicios médicos sobre el tratamiento de cambios
anormales en las células cervicales.

¢Necesitan hacerse todavia pruebas de Papanicolaou las mujeres que se hayan
vacunado?



Si. Ya que estas vacunas no protegen contra todos los tipos de VPH que pueden
causar cancer, las pruebas de Papanicolaou como examenes selectivos de deteccion
de cancer de cudlo uterino siguen siendo esenciales para detectar los canceres de
cuello uterino y los cambios precancerosos. Ademas, las pruebas de Papanicolaou
son especialmente importantes para las mujeres que no han sido vacunadas o que ya
tienen lainfeccion de VPH.

14. Que pasa en Argentina?
La vacuna contra los € Virus del Papiloma Humano (HPV) fue incorporada al

calendario de vacunacion de la Argentina, con lo cual comenzé a ser obligatoria'y
gratuita paralas nenas de 11 afios.

Fuente: Ingtituto del Cancer EE.UU y Ministerio de Salud de la Nacion Argentina



