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El rol del cotest en la era de la prevencion precisa del cancer de cuello
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El cancer de cuello uterino (CCU) sigue siendo un problema critico de salud
publica a nivel mundial, con marcadas disparidades entre paises de altos y bajos
ingresos. A pesar de los progresos en la vacunacion contra el virus del papiloma
humano (VPH) y las estrategias de cribado, su incidencia y mortalidad contintan
siendo inaceptablemente elevadas en regiones con recursos sanitarios limitados.?
En este contexto, el cotest (una combinacion de la citologia cervical y la prueba de
deteccion de ADN de VPH de alto riesgo) se presenta como una herramienta
solida en la prevencién secundaria del CCU y sus lesiones precursoras. Este
editorial analiza la evidencia mas reciente, las recomendaciones de las principales
organizaciones internacionales y los desafios que aun persisten en la
implementacion de esta estrategia dual. La infeccidon persistente por VPH de alto
riesgo es un factor necesario, aunque no suficiente, para el desarrollo de CCU. La
integracion del ADN viral en el genoma del hospedador y la expresion de las
oncoproteinas E6 y E7 llevan a la transformacién maligna de las células
cervicales.? El cotest se beneficia de la alta sensibilidad de la prueba de VPH
(295% para la deteccion de NIC3+) y de la especificidad de la citologia (que
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identifica cambios morfolégicos en las células) para proporcionar una evaluacion
de riesgo mas completa y precisa.>* Esta sinergia no solo permite detectar
lesiones existentes, sino también estratificar el riesgo futuro de desarrollarlas, lo
cual es esencial para personalizar los intervalos de cribado y las acciones clinicas.
Las organizaciones mas importantes han perfeccionado sus directrices basandose
en evidencia de cohortes prospectivas y modelos de costo-efectividad. La
American College of Obstetricians and Gynecologists (ACOG)3, junto con la
American Society for Colposcopy and Cervical Pathology (ASCCP)® y la Society of
Gynecologic Oncology (SGO)5, respaldan las recomendaciones del U.S.
Preventive Services Task Force (USPSTF), que incluyen el cotest como una de las
tres opciones validas para el cribado en mujeres de 30 a 65 afios, con un intervalo
de cinco afios.® La Sociedad Espafiola de Ginecologia y Obstetricia (SEGO) y la
Federacion Internacional de Ginecologia y Obstetricia (FIGO) coinciden en sus
posturas, reconociendo el valor del cribado conjunto, especialmente en contextos
con recursos adecuados.”

Un cambio significativo es la transicion hacia un manejo basado en el riesgo,
impulsado por las guias de consenso de la ASCCP de 2019 y reafirmado en
2024 .5 Este enfoque, que integra el resultado actual y el historial previo de cribado,
utiliza umbrales de riesgo de CIN3+ a cinco afos para orientar las decisiones. Por
ejemplo, un resultado positivo de VPH con citologia negativa implica un riesgo
suficiente para recomendar una repeticion en un afo, mientras que la
concordancia de VPH16/18 positivo con citologia de HSIL incrementa el riesgo
inmediato por encima del 60%, haciendo preferible el tratamiento inmediato sin
biopsia previa en mujeres no gestantes.

La evolucion tecnoldgica ha mejorado ambos elementos del cotest. En el ambito
de la citologia, la citologia en base liquida facilita una mejor conservacion de la
muestra y la posibilidad de realizar pruebas de VPH y genotipificacion especifica
(como para VPH16 y 18, los genotipos mas oncogénicos) a partir del mismo vial,
optimizando la logistica y disminuyendo la necesidad de re-llamadas.®® En el
ambito molecular, las pruebas de VPH han logrado una alta automatizacién,

reproducibilidad y escalabilidad. La FDA ha dado su aprobacion a varias



plataformas (como Cobas® HPV test, Aptima® HPV Assay) para el cribado
primario y su uso en cotest.® La tendencia se dirige hacia ensayos que detecten
ARNm de EG6/E7 (transcripcion viral asociada a la integracion y progresion
neoplasica) o que incluyan biomarcadores de metilaciéon (por ejemplo, PAX1,
SOX1) para distinguir infecciones transitorias de aquellas con verdadero potencial
neoplasico.# La inteligencia artificial (IA) aplicada a la citologia y a la colposcopia
promete incrementar aun mas la precision diagndstica y reducir la subjetividad.

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) ha establecido la ambiciosa meta de
erradicar el CCU como un problema de salud publica (incidencia <4 por 100,000
mujeres) para el afo 2030, a través de la estrategia 90-70-90 (vacunacién, cribado
y tratamiento).2® Sin embargo, la realidad global es diversa. Mientras que los
paises de altos ingresos han conseguido reducir la incidencia de CCU en mas de
un 50% gracias a programas organizados de cotest o cribado primario con VPH,
las regiones de ingresos medianos y bajos concentran mas del 80% de los nuevos

casos Yy enfrentan barreras significativas.!-®

Esta realidad denota desafios multifacéticos:

1. Limitaciones de infraestructura y acceso: La implementacion del cotest
requiere laboratorios de citologia y biologia molecular certificados, personal
capacitado y cadenas de frio, que son escasos o inexistentes en muchas areas.
Esto crea una brecha de equidad inaceptable.?10

2. Barreras socioculturales y econdémicas: El estigma asociado al cancer
ginecologico, la falta de conocimiento, el costo para el paciente, la distancia a los
centros de salud y la preferencia por proveedores femeninos son obstaculos
significativos, especialmente para mujeres en situacion de vulnerabilidad, como
aquellas con condiciones de salud conductual o que viven en entornos
marginados.

3. Integracién de servicios y seguimiento: Un resultado anormal de cribado es
inutil sin un sistema sélido de seguimiento que asegure la colposcopia, biopsia y
tratamiento necesarios. La fragmentacion entre la atencidon primaria, la salud

conductual y la ginecologia oncoldgica es una barrera sistémica critica.1?



4. La vacunacion contra el VPH y su impacto futuro: A medida que aumente la
cobertura vacunal, la prevalencia de los genotipos objetivo y las lesiones de alto
grado disminuira. Esto incrementara el valor predictivo positivo de la citologia y
posiblemente modificara los algoritmos de cribado, requiriendo estrategias aun

mas especificas para mujeres no vacunadas o parcialmente vacunadas.??

En tal sentido, las principales recomendaciones actuales y hacia donde se
dirigen las perspectivas futuras estan estrategias adaptativas y pragmaticas,
como:

. En entornos con abundantes recursos: El cotest sigue siendo una opcion de
alta gama para el cribado, proporcionando el nivel mas elevado de seguridad y
permitiendo intervalos prolongados. La adherencia a las guias de manejo basado
en riesgo es fundamental para maximizar beneficios y reducir dafios
(sobrediagndstico, ansiedad).

. En entornos con recursos limitados: La OMS prioriza el cribado primario con
prueba de VPH (incluso con pruebas rapidas y de punto de atencién como care-
HPV®) debido a su mayor sensibilidad y escalabilidad en comparacion con la
citologia sola 9. El auto-muestreo para VPH se presenta como una herramienta
eficaz para superar barreras culturales y de acceso, permitiendo a las mujeres
recolectar su propia muestra vaginal para su analisis.3®°

. Inversion en sistemas de salud: Es esencial fortalecer los sistemas de
informacion para el seguimiento de pacientes, capacitar a mas profesionales en
colposcopia y tratamiento de lesiones precoces, y fomentar la integracion entre los
servicios de salud mental, primaria y oncoldgica.?

. Investigacion y desarrollo: Es necesario continuar la busqueda de
biomarcadores de bajo costo y alto rendimiento, el desarrollo de tecnologias de IA
accesibles, y la implementacion de estudios de coste-efectividad para orientar
politicas publicas en diferentes contextos.?

El reto inmediato y a mediano plazo no solo consiste en seguir perfeccionando la
tecnologia, sino también en convertir el conocimiento en acciones concretas que

garanticen que todos los sistemas de salud, sin importar su nivel de ingresos,



puedan proporcionar estrategias de cribado efectivas, accesibles y culturalmente
competentes.

En resumen, el cotest se erige como el estandar de oro en la prevencion
secundaria del cancer de cuello uterino en contextos con recursos adecuados,
sustentado por un robusto conjunto de evidencias y por las recomendaciones de
las principales sociedades cientificas. Su fortaleza radica en la combinacién
sinérgica de la sensibilidad molecular y la especificidad morfolégica, lo que permite
un manejo clinico estratificado segun el riesgo. No obstante, su implementacién
equitativa a nivel global enfrenta barreras de inequidad en salud. La erradicacion
del cancer de cuello uterino es un objetivo alcanzable, pero requiere voluntad
politica, cooperacion internacional y una firme determinacion de no dejar a

ninguna mujer atras.
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