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Evaluacion clinica y econémica con analisis critico y
sintesis de la evidencia

De acuerdo a la OPS/OMS la Evaluacion de Tecnologias Sanitarias es el proceso sistematico de
valorizacion de las propiedades, los efectos y/o los impactos de la tecnologia sanitaria; debe contemplar
las dimensiones médicas, sociales, éticas y econdmicas y tiene como principal objetivo aportar
informacién para que sea aplicada a la toma de decisiones en el ambito de la salud.

Las evaluaciones que incluyen todas las dimensiones se conocen como completas y tienen un proceso
de elaboracién prolongado; sin embargo, las agencias de evaluacion de tecnologias para la salud (ETES)
con frecuencia reciben, por parte de instancias de toma de decisiones, solicitudes de evaluaciones donde
el interés principal es conocer las consecuencias clinicas (seguridad, eficacia o efectividad) y econdmicas
(eficiencia, habitualmente en términos de costo-efectividad) de la incorporacién y uso de tecnologias, sin
abordar necesariamente los aspectos sociales, éticos y organizacionales.

La evaluacidn clinica y econdmica con andlisis critico y sintesis de la evidencia permite realizar reportes
en un tiempo menos prolongado manteniendo los procesos y la rigurosidad metodoldgica de las
evaluaciones completas.

El CENETEC no se responsabiliza de la interpretacion, opinién, recomendaciones o acciones que pudieran
derivarse del uso del presente documento, mismo que puede utilizarse solo con fines académicos y de
investigacion otorgando los créditos correspondientes; queda prohibido su uso con fines de lucro. La
reproduccidn, copia o distribucién en versiones impresas o electréonicas requiere la autorizacidn previa
del CENETEC.

Este programa es publico, ajeno a cualquier partido politico. Queda prohibido el uso para fines
distintos a los establecidos en el programa.
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ABREVIATURAS

ADN
AMSTAR-2

ARNmM

ASC-US

BVS
CCuU
CHEERS

GRADE

ICMJE

IMSS

JBI

MeSH

NIC

OMS

PCR
QUADAS-2

RCEI
RS
VPH

Acido desoxirribonucleico

Herramienta de evaluacion critica de revisiones sistematicas de estudios
de intervenciones de salud (AMSTAR por sus siglas en inglés)

Acido ribonucleico mensajero

Células escamosas atipicas de significado indeterminado. (ASC-US por
sus siglas en inglés)

Biblioteca virtual en salud.
Céancer del cuello uterino

Lista de verificacion de los Estandares Consolidados de Reporte de
Evaluaciones Econdmicas Sanitarias (CHEERS por sus siglas en inglés)

Grade of Recommendation, Assessment, Development, and Evaluation
(por sus siglas en inglés).

Comité Internacional de Editores de Publicaciones Médicas (ICMJE por
sus siglas en inglés)

Instituto Mexicano del Seguro Social

Instituto Joanna Briggs (IBI por sus siglas en inglés)

Encabezados de materia médica (MeSH por sus siglas en inglés)
Neoplasia intraepitelial cervical

Organizacion Mundial de la Salud

Reaccion en cadena de la polimerasa (PCR por sus siglas en inglés)

Herramienta de evaluacion de la calidad de los estudios de precision
diagnodstica. (QUADAS por sus siglas en inglés)

Razdn Costo — Efectividad Incremental
Revisién sistematica

Virus del Papilomma Humano
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ASPECTOS CONTEXTUALES

En el ano 2020, 604 000 mujeres fueron diagnosticadas con cancer de cuello uterino
en el mundoy 342 000 murieron por esta enfermedad'. En México, durante el aflo 2022
se estimaron un total de 9 439 nuevos casos y 4 335 muertes, una tasa de incidenciay
mortalidad de 12.6 y 5. 7 por cada 100 000 habitantes, respectivamente. Chiapas fue el
estado con mayor mortalidad del pais con una tasa de 11.91 por cada 100 000
habitantes. Los programas de tamizaje efectivos reducen la mortalidad secundaria a
CCu-.

La estrategia global de la OMS para la eliminacién del cancer de cuello uterino,
establece que el 90% de las nifias deberan estar vacunadas antes de cumplir 15 ahos,
70% de las mujeres deberan ser examinadas con una prueba de alta precision a los 35
anos y una vez Mas a los 45 anos y 90% de las mujeres diagnosticadas con lesiones
precancerosas o cancer de cuello del Utero invasivo deberan recibir tratamiento®.

Las nuevas directrices para el tamizaje de CCU recomiendan la prueba de deteccion
del ADN del VPH como el método de eleccién, ya que es mas sensible y eficaz que
otras pruebas y permite identificar con precisién a las mujeres con alto riesgo de
desarrollar CCU% Una de las ventajas de la deteccién de VPH es que es |la Unica prueba
de tamizaje que puede realizarse con una muestra vaginal tomada por la propia
paciente (autotoma vaginal, automuestreo o muestra autorecogida)®.

La autotoma es un método en el cual, la paciente obtiene su propia muestra, vaginal
o de orina, con ayuda de un kit especialmente diseflado para este propdsito®.

En México se han identificado diversas razones que dificultan o impiden el tamizaje de
CCU, entre las mas comunes se encuentran la nula o dificil accesibilidad a los servicios
de salud, incomodidad al momento de la toma de la muestra, desconocimiento sobre
la utilidad o frecuencia con la que se debe de realizar el tamizaje, barreras ideoldgicas
y culturales. Las mujeres que pertenecen a grupos socioecondmicos desfavorecidos
son las mas afectadas debido a las barreras de acceso a los servicios de salud®.

Se ha documentado que la autotoma permite una mayor cobertura ya que aumenta
la participacion de las mujeres, facilita el acceso a los servicios de salud y disminuye la
cantidad de consultas requeridas para el tamizaje de CCU”.

Entre 2017 y 2018 se llevd a cabo un estudio de aceptabilidad de la autotoma en 85
mujeres de Guanajuato, en el cual, se aplicaron cuestionarios y entrevistas antes y
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después del muestreo y se encontré que la mayoria de ellas (56%) prefiere tomar su
propia muestra en comparacion con la inspecciéon ginecoldgica, los motivos mas
comunes para esa decision fueron la facilidad de la autotoma y evitar la “pena” que
conlleva la toma de muestras vaginal por personal sanitario®. En otro estudio de
aceptabilidad, llevado a cabo también en mujeres mexicanas, se observé que el nivel
de conocimiento sobre el VPH se relaciona con la aceptacion a la autotoma, la prueba
es percibida como de poca dificultad para su realizacién y mejor aceptada por la
privacidad que ofrece, sin embargo, las mujeres expresaron su desconfianza al ser ellas
las responsables de tomar su propia muestra®.

Entre el personal sanitario puede existir incertidumlbre sobre el area de la vagina en la
gue son tomadas las muestras por las pacientes, por |lo cual, es relevante considerar
gue la infecciéon por el VPH no se limita el epitelio del cuello uterino y que involucra
también vagina, vulva y en ocasiones la region anal, por lo que una muestra de moco
vaginal puede ser suficiente para la deteccion del virus mediante pruebas
moleculares®.

PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢Cuadl es la concordancia, sensibilidad, especificidad y costo efectividad de la autotoma
para la deteccion del VPH en comparacion con técnicas de muestreo convencionales?

PRINCIPALES HALLAZGOS

Tres RSy siete estudios transversales evaluaron la concordancia entre las muestras por
autotoma y las muestras clinicas para la deteccion de VPH, un estudio reportd una
concordancia regular (k= 0.34y 0.40), el resto de moderada a sustancial (k= 0.47 a 0.72).
Para la evaluacion de la precision diagndstica, se consideraron tres RS y tres estudios
transversales, la sensibilidad de las muestras vaginales por autotoma para la deteccion
de VPH fue de 80 a 96.5% y la especificidad de 789 a 90% (Cabe mencionar que en el
metaanalisis Sy, la sensibilidad de las muestras por autotoma fue en promedio 10%
menor cuando se compara con las muestras clinicas, sin embargo, la especificidad es
similar entre ambas muestras). Con respecto a las muestras de orina, la sensibilidad
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fue significativamente menor que la reportada en las muestras clinicas (51.6 a 76% vs
88.9 a 97%), mientras que la especificidad fue altamente heterogénea (38.4 a 91.6%).

En México, la cobertura de tamizaje para CCU es mucho menor en las areas rurales en
comparacién con zonas urbanas, lo anterior incrementa, hasta tres veces, el riesgo de
morir por cancer de cuello uterino. En contextos en los que no es posible realizar el
tamizaje tradicional, la autotoma vaginal permite analizar las muestras de estas
pacientes con una concordancia de regular a sustancial y una precision diagndstica
similar a las muestras tomadas por personal médico. Debido a que las muestras de
orina han mostrado una sensibilidad inferior a las muestras clinicas, no es posible
recomendar su uso para la deteccién del VPH.

La evidencia econdmica mostrd que la autotoma, la mayoria de las veces, al ser
comparada con la prueba de ADN en muestras recolectadas por el personal de salud
o citologia convencional es una estrategia costo — efectiva, debido principalmente al
incremento de la cobertura en mujeres, que se realizan tamizaje para VPH. En México,
un estudio de 2010 encontrd que la autotoma es costo — efectiva respecto a citologia
convencional, pero fue mas costosa y menos efectiva que la prueba de ADN en
muestras recolectadas por personal de salud. Podria esperarse que en aquellos
lugares donde se tengan niveles de cobertura bajos, la autotoma seria una alternativa
costo - efectiva.
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METODOS

PREGUNTA PICO
Tabla 1. Pregunta PICO Clinica
Poblacion Mujeres asintomaticas candidatas a tamizaje de CCU

Intervencién Autotoma para deteccidén del VPH

Técnicas de muestreo convencionales (Toma de muestra por personal del

Comparador . . .
P area de la salud para la deteccién de VPH o citologia)

s Concordancia
Resultados = Sensibilidad
s Especificidad

Tabla 2. Pregunta PICO Econémica
Poblacion Mujeres de 25 a 69 anos

Intervenciéon Autotoma para deteccidn del VPH
Comparador Técnicas de muestreo convencionales

Razoén costo - efectividad incremental
Afos de vida ganados

ARos de vida ajustados por calidad
Costos

Resultados

BUSQUEDA DE LA LITERATURA

Se realizé una buUsqueda sistematica en tres de las principales bases de datos
bibliograficas: PubMed Central, Cochrane Library y la Biblioteca Virtual en Salud (BVS).

La estrategia de busqueda se realizd con vocabulario controlado (términos MeSH) y

vocabulario libre.

La busqueda de la evidencia clinica fue limitada a documentos publicados entre el 1°
de enero de 2018 y el 1° de marzo del 2023.
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Se realizo la seleccion por titulo y resumen, posteriormente, se revisaron los textos
completos de los estudios potencialmente elegibles. El proceso de seleccion de
estudios se resume en el Apéndice 2.

En el mismo sentido, para la evidencia econdmica también se realizd una revision
sistematica, misma que incluyé a PubMed Central, Value in Health, University of York
Centre of Reviews and Dissemination y ScienceDirect; sin restriccion de fecha de
publicacién hasta junio de 2023. También se realizo la seleccion por titulo y resumen,
para después revisar textos completos de estudios potencialmente elegibles. Lo
anterior se resume en el Apéndice 6.

Criterios de inclusién

Los estudios fueron elegibles si cumplian con los siguientes criterios: mujeres
asintomaticas candidatas a tamizaje de CCU, que las mujeres hayan recolectado una
muestra vaginal o de orina propia (autotoma), ademas de una muestra cervical
recolectada por personal del area de la salud (muestra clinica) para la deteccién de
VPH. Los desenlaces analizados fueron la sensibilidad, especificidad y concordancia de
la autotoma en comyparacion con las muestras clinicas para el tamizaje de CCU.

Las evaluaciones econdmicas debian considerar los costos y beneficios asociados al
uso de autotoma para la deteccion del VPH comparado con técnicas de muestreo
convencionales; provenir de revistas de circulacion peridédica que evaluaran un perfil
de costo - efectividad, costo — utilidad o costo — beneficio.

Criterios de exclusion
Para el apartado clinico y econdmico:

m Publicaciones duplicadas
m  Estudios en idioma diferente al espanol o inglés

m Posters, estudios en desarrollo y cartas al editor

Para el apartado clinico:
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m Estudios publicados antes del 1° de enero de 2018

m Estudios de aceptabilidad o preferencia de la autotoma

Las revisiones sistematicas incluidas, en la parte clinica, se evaluaron mediante la lista
AMSTAR-2, el riesgo de sesgo de los estudios transversales se evalué con QUADAS-2.
Se utilizdé GRADE para evaluar la certeza de la evidencia del desenlace precision
diagnostica.

Una revisidn sistematica de evaluaciones econdmicas se valoré con la lista de
verificacion de evaluacion critica del JBI; mientras que las 5 evaluaciones econdmicas
se les aplicd la lista de verificacion de CHEERS.

RESUMEN DE LA EVIDENCIA

Se identificaron un total de 191 estudios, se eliminaron 51 duplicados. Después de la
seleccidn por titulo y resumen se consideraron 77 referencias, de las cuales, 35 fueron
descartadas por diversos motivos. Se analizaron 42 estudios a texto completo, se
incluyeron 4 RS y 7 estudios observacionales prospectivos.

En la parte econdmica se localizaron 2,375 publicaciones, de las cuales, 41 fueron
excluidas por ser Unicamente resiumenes. 2,279 estudios fueron excluidos por no ser
evaluaciones econémicas completas. Otras 47 publicaciones fueron excluidas por no
contener alaintervencion o al comparador o no ser la poblacidén objetivo o encontrarse
duplicado. Se dio lectura completa a 8 articulos, pero tres fueron excluidos por
combinar estrategias de tamizaje y tratamiento, o bien, por combinar estrategias de
tamizaje. Por lo anterior se incluyeron 5 estudios.
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CARACTERISTICAS DE LOS ESTUDIOS

El primer meta-analisis (Arbyn, 2022)"° incluye 20 estudios de concordancia entre la
autotomay las muestras clinicas para deteccién de VPH, publicados entre 2007 y 2020.
Los estudios incluidos evaluaron la presencia o ausencia de NIC 2 o peor, verificado
posteriormente por colposcopia. Los resultados fueron reportados como
concordancia general, concordancia positiva, negativa e indice kappa (K).

El meta-analisis Cho 2021", incluye 21 estudios transversales, publicados entre el 2014 y
el 2020, que analizaron la precision diagnodstica relativa de la deteccion de VPH en
muestras de orina tomadas por las pacientes, en comparacion con muestras cervicales
tomadas por personal médico, asi como la precisidon absoluta de las muestras de orina
autorecolectadas para la deteccion de VPH. El estandar de referencia fue la presencia
de NIC 2, o peor, confirmado por biopsia. Se realizd un analisis de subgrupos que
evalud la precision relativa de la deteccion de VPH en orina de acuerdo con los
ingresos del pais, si la poblaciéon fue de bajo o alto riesgo para VPH, método y
dispositivo de muestreo, asi como el medio de almacenamiento. La heterogeneidad
entre los estudios fue evaluada con |2

Sy 2022%, es una revision sistematica que incluye 28 estudios realizados en paises de
Africa (24 estudios transversales, 3 cohortes y un ECA). Los estudios fueron publicados
entre el 2000 y el 2021. Se meta-analizaron los datos de 21 estudios que evaluaban
concordancia para la deteccion de VPH en muestras vaginales tomadas por las
pacientes y muestras clinicas, también se evaluo la precision diagnodstica con los datos
proporcionados por 7 estudios. La heterogeneidad se reporté mediante 12

La revisidn sistematica, Nodjikouambaye 2020%, incluye 25 estudios (4 ECAs y 21
estudios no aleatorizados), publicados entre el 2000 y el 2015, que evaluaron la
precision diagndstica y la concordancia de la autotoma para la deteccion de VPH en
comparacion con muestras clinicas.

Todos los estudios prospectivos consideraron como desenlace primario la
concordancia entre la autotoma (muestras vaginales y de orina tomadas por las
propias pacientes) y las muestras clinicas, ' ™=1%17.1819y20 tres de ellos también evaluaron
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la sensibilidad y especificidad de la deteccion de ADN del VPH en muestras
autorecogidas'®@y20,

Se identificd una revision sistematica de evaluaciones econdmicas; la cual, incluyo 16
estudios publicados hasta 20197'. 13 de los 16 estudios informaron su tipo de modelo, 6
estudios fueron realizados desde la perspectiva del pagador, 9 utilizaron la perspectiva
social y uno no la especifica. 11 estudios usaron un horizonte temporal de por vida. Cabe
resaltar, que esta revision incluye un estudio para México, el cual, compard la citologia
convencional, prueba de ADN recolectada por personal de salud y autotoma, desde la
perspectiva de quien proporciona los servicios de salud®.

De manera adicional, se agregaron 4 evaluaciones econdmicas, que no se
encontraban contenidas en la revisidon anteriormente sefalada. La primera de ellas,
evaluo si enviar por correo un kit de autotoma era costo — efectivo contra la atencidn
habitual (asistir a la prueba de Papanicolaou).” En el mismo sentido, Aarnio y Cols®*
también compararon la autotoma contra la citologia convencional. Ambos estudios se
realizaron desde la perspectiva de quien otorga la atencion médica. Dos estudios
compararon a la autotoma con la prueba de ADN recolectadas por personal de la
salud, uno en El Salvador?® y otro en Uganda?®, bajo la perspectiva social.

En el meta-andlisis Arbyn se incluyen 20 estudios con un total de 10 071 pacientes,
dichos estudios incluyeron poblacion candidata a tamizaje para deteccion de VPH,
poblaciéon de alto riesgo y pacientes que se sometieron a colposcopia.

Cho incluye 21 estudios observacionales de pacientes entre 15 y 76 anos. Las
participantes de los estudios incluian mujeres sanas (3 estudios), mujeres remitidas a
clinicas de colposcopia (17 estudios) y mujeres sometidas a conizacion por NIC (1
estudio).

En Sy se consideraron 24 estudios transversales, 3 cohortes y un ECA, que, en total,
incluyeron 18 037 mujeres africanas de entre 15 y 89 afnos. En 21 estudios se incluye
poblacion general y en 7 poblacion de alto riesgo (mujeres diagnosticadas con VIH,
adolescentes y trabajadoras sexuales).

En Nodjikouambaye se incluyeron pacientes de entre 30 y 65 anos,.Uno de los ECAs
incluyé a mujeres de poblacion general y los otros tres a pacientes que acudieron a
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tamizaje para cancer cervicouterino. Los estudios no aleatorizados también incluyeron
poblaciones con diferentes caracteristicas: mujeres con VIH, asistentes a tamizaje para
CCU y trabajadoras sexuales.

En el estudio, Aranda (2021), se reclutaron mujeres sexualmente activas de entre 30 y
65 anos, sin antecedente de CCU, que asistieron a una clinica de deteccién de CCU y a
profesionales del area de la salud que laboraban en la clinica oncolégica del Hospital
General de México. Se excluyeron mujeres embarazadas, lactantes y aquellas que
habian tenido actividad sexual 24 horas previas a la recoleccion de la muestra.

En Bokan fueron elegibles mujeres entre 20 y 64 anos, referidas a una clinica de
colposcopia por una prueba de citologia patoldgica, fueron excluidas las pacientes con
diagnostico de cervicitis y embarazo.

Ngu incluyd mujeres de 30 a 64 anos con vida sexual activa, que no se hubieran
realizado pruebas de tamizaje para CCU por lo menos tres anos previos al
reclutamiento, se excluyeron pacientes con antecedentes de histerectomia,
embarazadas, mujeres en tratamiento por NIC o CCU.

En Nutthachote se analizaron los datos de pacientes con una edad media de 48411
anos, gue participaban en un programa de deteccién de CCU.

Rohner incluyd mujeres de 25 a 65 anos, referidas a colposcopia debido a resultados
de tamizaje para CCU anormales.

En Tranberg 2018 y 2020 se evaluaron los datos de mujeres de entre 30 y 59 anos
diagnosticadas con ASC-US.

Malone incluyd a mujeres en edad de deteccion (independientemente del historial de
deteccidn), mujeres que nunca se habian realizado la prueba de deteccién o mujeres
gue no acudieron a realizarse el tamizaje a pesar de tener acceso.

Meenan incluyd a 19 851 mujeres de 30 a 64 anos inscritas en un plan de salud durante
al menos 3 anos y 5 meses y no se habian realizado una prueba de Papanicolaou o
histerectomia en el mismo periodo de tiempo.

En Aarnio se incluyd a 36 390 mujeres de 30 a 49 afnos provenientes de un estudio
clinico, las cuales recibirian una invitacidén a exdmenes de deteccion.

En Campos se incluyd a mujeres de entre los 30 y los 59 anos, mientras que el mismo
autor, en otro estudio, incluyd un Unico tamizaje en la vida a mujeres a los 35 anos.
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Se utilizé el indice kappa (k) como estimacion de la proporcidon de la concordancia
observada, independiente del azar, entre la autotoma y el muestreo clinico. Un K
menor a O es indicativo de que no existe acuerdo o concordancia, entre 0 y 0.20 el
acuerdo es “insignificante” de 0.21 a 0.40 “regular”, 0.41 a 0.60 “moderado”, 0.61 a 0.80
“sustancial” y 0-81 a 1 “casi perfecto”.

La precision diagnostica se basa en la deteccion de casos confirmados por colposcopia
de NIC 2 o peor.

En Arbyn se considerd como intervencion las muestras vaginales recolectadas por la
propia paciente con un kit de automuestreoy como comparador las muestras clinicas.
Se utilizaron diversos dispositivos para automuestreo: cepillo, torunda, tampodn e
hisopo vaginal.

En Cho se evalud la sensibilidad y especificidad de la deteccién de VPH en muestras
de orina autorecolectadas, se consideré como estandar de referencia el diagnodstico
de NIC 2, o peor, mediante biopsia por colposcopia o conizacion. Se realizé un analisis
de subgrupos evaluando las variables: tipo de prueba para la deteccion del VPH,
dispositivo de recoleccidén de la muestra y momento de la recoleccidon. El analisis
incluyo diversas pruebas de deteccién del VPH: pruebas directas, de amplificacion de
ADN con o sin genotipificacion y amplificaciéon de proteinas E6 y E7. Este metaanalisis
solo considero estudios en donde las muestras autorecolectadas fueran de orina, por
lo que no se analizaron datos de autotoma vaginal.

El tercer meta-analisis, Sy, consideré6 como intervencion la autotoma con diversos
dispositivos como hisopos, pinceles, tampones y cepillos, las muestras clinicas fueron
el comparador. Las pruebas para deteccién del VPH fueron agrupadas como pruebas
de amplificacion por PCR, pruebas de amplificacion de sefhal y amplificacién de
proteinas E6y E7.

En la revision sistematica, Nodjikouambaye, la intervencion fue la autotoma para la
deteccion de VPH y el comparador fueron las muestras clinicas para deteccion de VPH
o citologia.

En los estudios transversales se considerdé como intervencion las muestras vaginales
recolectadas por las propias pacientes para la deteccidn de VPH, tomadas con
dispositivos diseflados para este fin (Apéndice 2), Tranberg (2018) y Rohner también
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analizaron las muestras de orina autorecogidas. En todos los casos, el comparador
fueron las muestras clinicas para la deteccion de VPH, en Bokan y Tranberg (2020).
También se tomaron muestras clinicas para citologia convencional. En Rohner y
Tranberg (2018) se utilizé como estandar de referencia la biopsia cervical, mientras que
en Tranberg 2020 las muestras clinicas fueron consideradas el estandar de referencia.
Los dispositivos utilizados para la toma de muestras, asi como |los ensayos para
procesar dichas muestras se especifican en el Apéndice 3.

Para la revision sistematica de evaluaciones econdmicas, 10 estudios utilizaron la
prueba de Papanicolaou como comparador, 5 estudios (realizados en paises de
medianos y bajos ingresos) utilizaron como comparadores a la prueba de ADN
recolectadas por personal de salud y el Papanicolaou.

En Meenan y Aarnio el comparador fue Papanicolaou, mientras que en los dos
estudios de Campos el comparador fue la prueba de ADN de VPH recolectadas por
personal de salud.

Arbyn es un meta-analisis que incluye 20 estudios de concordancia entre la autotoma
y las muestras clinicas para el diagndstico de NIC 2 o peor, utilizando como estandar
de referencia la colposcopia, la concordancia general reportada fue de 88.7% (IC del
95% 86.3 a 90.9), concordancia positiva 74% (IC del 95% del 68 a 79.7) concordancia
negativa 82% (IC del 95% del 77.9 a2 91.8) y k=0.72 (IC del 95% 0.66 a 0.78). El indice Kappa
mostrd una concordancia sustancial entre la autotoma y las muestras clinicas.

Por su parte, Cho incluye 21 estudios observacionales de mujeres entre 15y 76 anos,
gue evaluaron la precision diagndstica de la deteccidn de DNA del VPH en muestras
de orina tomadas por las pacientes, se consideré como estandar de referencia la
biopsia para el diagndstico de NIC 2 o peor. La sensibilidad y especificidad relativas de
la prueba de VPH en orina fue de 0.84 (IC del 95% de 0.78 a 0.91) y 1.06 (IC del 95% de
1.03 a 1.10), respectivamente. Se reportd heterogeneidad sustancial para la sensibilidad
(I>= 78.8%) y moderada para la especificidad (I°= 40.3%). La sensibilidad relativa de la
auto recoleccidon en comparacion con las muestras clinicas varia de acuerdo al tipo de
ensayo para la deteccidén de VPH, las pruebas basadas en PCR mostraron la mejor
sensibilidad, no se observaron diferencias estadisticamente significativas en ninguna
de las otras variables analizadas. Para el tamizaje primario de NIC 2 o peor, la
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sensibilidad absoluta de la prueba de VPH en muestras de orina autorecolectadas fue
de 76% (IC del 95% de 56 a 95) y de 97% (IC del 95% de 93 a 100) en muestras clinicas.
La especificidad fue similar entre los dos tipos de muestras, para las autorecolectadas
fue de 87% (IC del 95% de 83 a 89) y para las muestras clinicas de 85% (IC del 95% de
79 a 91). En pacientes participantes en estudios de seguimiento, la sensibilidad fue de
79% (IC del 95% de 0.72 a2 0.86) y 93% (IC del 95% de 0.89 a 0.96) en muestras de orina
y clinicas, respectivamente, mientras que la especificidad fue de 48% (IC del 95% de
0.42 a 0.54) y 42% (IC del 95% de 0.36 a 0.48) en el mismo tipo de muestras. Este
metaanalisis solo considero estudios en donde las muestras autorecolectadas fueran
de orina, por lo que no se analizaron datos de autotoma vaginal.

En el meta-analisis Sy se incluyen 28 estudios, de los cuales se meta-analizaron 21 para
el desenlace concordancia entre la autotoma vaginal y las muestras clinicas; el indice
Kappa agrupado fue de 0,66 (IC del 95 % de 0.61 a 0.71) (I°=88%). En las poblaciones de
riesgo el indice Kappa fue de 0.63 (IC del 95 % de 0.56 a 0.71). Las pruebas de
amplificacion basadas en PCR se desempefiaron mejor con un k=0.68 (IC del 95 % de
0.63 a 0.73) en comparacion con las pruebas isotérmicas de ARNmM: k=0.61 (IC del 95%
del 0.51 a 0.71). Solo 7 estudios proporcionaron datos suficientes para analizar la
sensibilidad y especificidad de |la determinacién de VPH en muestras tomadas por las
pacientes y éstas fueron cercanas a 80% y 90%, respectivamente. El muestreo clinico
mostrd, en promedio, una sensibilidad 10% mayor en comparacién con la autotoma
vaginal, la especificidad de ambos métodos fue similar.

La revision sistematica, Nodjikouambaye 2020, incluye 25 estudios (4 ECAs y 21
estudios no aleatorizados), que evaluaron la precision diagndstica y la concordancia
de la autotoma para la deteccidén de VPH en comparacién con muestras clinicas. El
estudio reporté una sensibilidad de 96.5% y una especificidad de 78.9% en la deteccién
de VPH en muestras tomadas por las pacientes. Ocho estudios que reportaron
concordancia entre la autotomay las muestra clinicas para deteccién de VPH, el indice
de Kappa de los estudios fue heterogéneo, la concordancia reportada fue de
moderada a sustancial, la menor concordancia se reportd en Olusegun et al. k=0.47 (IC
del 95% de 0.21a 0.72) y la mayor concordancia fue en Mbatha et al. y Untiet et al. k=0.74
en cada estudio.

Aranda analizo los datos de 505 mujeres, 65% asistentes a una clinica de deteccion de
CCU y 35% profesionales del area de la salud. Se obtuvieron dos muestras de cada
participante, una tomada por la paciente y otra por personal médico, alternando el
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orden en que se realizaban las tomas, se analizaron los datos de 1010 muestras para la
deteccién del VPH, las cuales fueron procesadas mediante PCR y prueba de ARNmM
EG/E7. La prevalencia del VPH fue de 22.8% en muestras por autotoma y de 19.2% en
muestras clinicas (p= 0.19). La concordancia general fue de 78.2% (390/505), k= 0.34 (IC
del 95% de 0.25 a 0.44), p=0.63 para la determinacién de ADN del VPH y de 92.5%
(467/505), k= 0.40 (IC del 95% de 0.25 a 0.56), p=0.23 para la prueba de ARNm.

Bokan incluyd 209 mujeres asistentes a una clinica de colposcopia, a todas las
pacientes se les pidid recolectar una muestra vaginal (Grupo 1. n=111, dispositivo para
autotoma: Quintip; Grupo 2: n=98, dispositivo para autotoma: Herswab) v,
posteriormente, el médico tomdé dos muestras cervicales, una para citologia
convencional y la segunda para deteccion de VPH. Mas adelante, a todas las mujeres
se lesrealizd colposcopiay, en casos necesarios, biopsia. El porcentaje de concordancia
entre la autotomay las muestras clinicas fue de 81.8% (k=0.534) en el grupo 1y de 77.1%
(k=0.45) en el grupo 2.

En Ngu, 208 mujeres aceptaron tomarse una muestra propia y permitir que el
personal médico tomara otra muestra cervical, ambas para la deteccién del VPH. La
concordancia general fue de 90.2% (IC del 95% de 85.1 a 93.8%), k= 0.59 (IC del 95% de
0.41a 0.75).

Nutthachote evalud los datos de 400 mujeres con una media de edad de 48 anos que
acudieron a un programa de deteccién de cancer cervicouterino, se les solicité a las
pacientes que realizaran una toma vaginal y, subsiguientemente, el personal de salud
tomo una muestra cervical, ambas muestras se procesaron para deteccidén de ADN del
VPH. La tasa de deteccién del VPH fue del 10% y del 7.5% en automuestreo y muestras
clinicas, respectivamente, con un indice k= 0.73.

Rohner analizé la precision diagnodstica y la concordancia de una prueba para la
deteccidon del VPH en muestras de orina y cervicovaginales recogidas por las propias
pacientes para la deteccion de NIC 2 o peor. Se incluyeron 434 pacientes, a todas se
les solicitd una muestra de orina autorrecogida, muestra vaginal por autotoma,
ademas, se les tomd una muestra cervical clinica, todas las muestras se procesaron
para la deteccion de ADN del VPH. A todas las pacientes se les realizd biopsia cervical
y el diagndstico histoldgico fue considerado el estandar de referencia. La prueba de
VPH en muestra de orina identifico correctamente el 80% (IC del 95% de 71 a 88%) de
los casos de NIC 2 o peor. La concordancia general entre los resultados de las muestras
de orinay las muestras clinicas fue moderada (k= 0.54), el resultado fue similar cuando
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se compard con las muestras de autotoma (k= 0.58). La sensibilidad de la prueba de
VPH en orina (80%, IC del 95% de 70.8 a 88.2%) fue significativamente menor que la de
las muestras clinicas (94%, IC del 95% de 88.2 a 88.9%) (p= 0.001). La especificidad de la
prueba de VPH fue la misma en muestra de orina y muestra clinicas (38.4%, IC del 95%
de 32 a 44.8%) y fue menor en las muestras por autotoma (30%, 23.9 a 35.9%).

En Tranberg 2018, se obtuvieron muestras cervicovaginales por autotoma y clinicas de
213 mujeres diagnosticadas con ASC-US. A las mujeres cuyas muestras dieron positivo
a VPH se les realizé una biopsia cervical. Se observd una concordancia sustancial para
la deteccion del VPH entre las muestras, con un indice k= 0.70 (IC del 95% de 0.58 a
0.81%). El automuestreo diagnostico correctamente todos los casos de NIC 2 o peor. La
sensibilidad de la autotoma fue de 80.9% (IC del 95% de 66.7 a 90.9%) y la especificidad
de 91.6% (IC del 95% de 86.3 a 95.3%).

Tranberg 2020 evalud la concordancia de la prueba de VPH en muestras de orina
autorecogidas muestras vaginales por autotoma y muestras clinicas, todas se
analizaron con dos ensayos diferentes: Cobas 4800 y Genomica Clart. Con el ensayo
Cobas 4800, la orina mostrdé una concordancia sustancial con la autotoma (k= 0.66) y
con las muestras clinicas (k= 0.66), mientras que con Genomica Clart el indice kappa
fue de 059 y 0.47, respectivamente. La deteccidén de VPH en orina mostrd una
sensibilidad de 63.9% y una especificidad de 96.5% cuando las muestras se procesaron
con el ensayo Cobas; mientras que con el ensayo CLART, la sensibilidad y especificidad
fueron de 51.6% y 92.4%, respectivamente.

La revision de Malone y Cols. concluyd en 14 de los 16 estudios incluidos que la
autotoma podria ser una estrategia costo — efectiva y el parametro que mas ayuda a
dichos resultados es el aumento en la cobertura de pruebas de deteccion del cancer
de cuello uterino.

Meenan y Cols. asi como Aarnio y Cols,, llegaron a la conclusién de que la autotoma es
una alternativa costo — efectiva al compararse con citologia convencional.

Si se compara la prueba de ADN en muestras recolectadas por personal de salud
contra la autotoma, esta Ultima fue costo - efectiva en dos estudios; en uno de ellos se
daba este resultado solo si el uso de la autotoma lograba coberturas mayores al 50% y
en el otro, los niveles de cobertura también fueron una variable de importancia.
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Las revisiones sistematicas incluidas se evaluaron mediante la lista AMSTAR-2, el
riesgo de sesgo de los estudios transversales se evalué con QUADAS-2.

Con respecto a la valoracion de la confianza general en los resultados de la revision, se
consider¢ a Arbyn y Nodjikouambaye como baja, debido a que en ninguno de los dos
casos, las personas revisoras proporcionaron un listado de estudios excluidos con la
respectiva justificacion, ademas, en Arbyn solo se explicé de forma parcial la seleccion
del disefo de los estudios incluidos y los autores no evaluaron el impacto potencial del
riesgo de sesgo de los estudios individuales sobre el resultado del metaanalisis,
tampoco se realizé un analisis de sensibilidad. Por su parte, en Nodjikouambaye, no se
reportd la fuente de financiamiento para el estudio. Los metaanalisis Cho y Sy se les
asigno una valoracidn media, ya gue no se considerd que tuvieran ninguna debilidad
critica; sin embargo, en ambos casos las personas revisoras no explicaron claramente
la heterogeneidad observada en los resultados.

Con respecto a los estudios tranversales, en Aranda y Ngu, es incierto si la seleccion de
pacientes podria aumentar el riesgo de sesgo, ya que no es claro si se inscribieron
pacientes de forma consecutiva o no. En todos los casos se considera que existe baja
preocupacion en que la realizacion o interpretacion de la prueba sea causante de
sesgo. En la seccidon “estandar de referencia”, es incierto el riesgo de sesgo en Aranda
y Tranberg 2020, ya que se considerd como estandar el muestreo clinico.

La revision sistematica de Malone y Cols. logré 9 de 11 items de la lista de verificacion
de evaluacidn critica del JBI para revisiones sistematicas y sintesis de investigacion, su
principal limitante fue que no contd con 2 0 Mas revisores de forma independiente.

Las 4 evaluaciones econdmicas lograron al menos 27 de 29 items de la lista de
verificacion CHEERS; todos los estudios no refieren la elaboracién de un plan de
analisis.

Tres RS'%12B y siete estudios transversales'>1617.18.19¥20 ayglyaron la concordancia entre
las muestras por autotoma y las muestras clinicas para la deteccion de VPH, un estudio
reportdé una concordancia regular (k= 0.34 y 0.40), el resto de moderada a sustancial
(k= 0.47 a 0.72).




EVALUACION CLINICA Y ANALISIS ECONOMICO DE LA AUTOTOMA
PARA LA DETECCION DEL VIRUS DEL PAPILOMA HUMANO

En Arbyn, la concordancia general fue de 88.7% (IC del 95% 86.3 a 90.9), k= 0.72 (IC del
95% 0.66 a 0.78). Los valores de kappa no variaron significativamente segun la
prevalencia del VPH. Mientras que en Sy, el k agrupado fue de 0,66 (IC del 95 % de 0.61
a 0.71; 1?’=88%). En las poblaciones de riesgo el k fue de 0.63 (IC del 95 % de 0.56 a
0.71). Las pruebas de amplificacion basadas en PCR tuvieron un desempefno mejor con
un Kk de 0.68 (IC del 95 % de 0.63 a 0.73) en comparacién con las pruebas de deteccion
de ARNmM (k=0.61, IC del 95% del 0.51 a 0.71). La revision sistematica, Nodjikouambaye,
K de los estudios fue heterogéneo, la concordancia reportada fue de moderada a
sustancial, la menor concordancia se reportd en Olusegun et al. con un valor de k de
0.47 (IC del 95% de 0.21a 0.72) y la mayor concordancia fue en Mbatha et al. y Untiet et
al. con un k de 0.74 en cada estudio.

En el estudio transversal Aranda, la concordancia general, con respecto a las muestras
clinicas, fue de 78.2% (390/505), k= 0.34 (IC del 95% de 0.25 a 0.44), p=0.63 para la
determinacion de ADN del VPH y de 92.5% (467/505), k= 0.40 (IC del 95% de 0.25 a 0.56),
p=0.23 para la prueba de ARNmM. En Bokan, el porcentaje de concordancia entre la
autotoma y las muestras clinicas fue de 81.8% (k=0.534) cuando se utilizé el dispositivo
Qvintip y de 77.1% (k=0.45) con Herswab. Por su parte, Ngu mostré una concordancia
general entre la autotoma y las muestras clinicas de 90.2% (IC del 95% de 85.1 a 93.8%),
K= 0.59 (IC del 95% de 0.41 a 0.75). En Nutthachote se reportd un indice k= 0.73. En el
estudio transversal Rohner la concordancia general entre los resultados de las
muestras de orina y las muestras clinicas fue moderada (k= 0.54), el resultado fue
similar cuando se comparo con las muestras de autotoma (k= 0.58). Por ultimo, en
Tranberg 2018, se observo una concordancia sustancial entre la autotoma vaginal y las
muestras clinicas para la deteccion del VPH, con un indice k= 0.70 (IC del 95% de 0.58
a 0.81%).

Tres RS™12¥ " y tres estudios transversales'® °Y2° reportaron datos sobre la precision
diagnostica de la deteccidn de VPH en muestras autotomadas, ya sea vaginales o de
orina. Las pruebas de deteccion de VPH en muestras vaginales por autotoma
mostraron una precisién diagnodstica similar a las muestras clinicas™ Y™, Los estudios
gue analizaron muestras de orina autorecolectadas™®Y2° mostraron una sensibilidad
significativamente menor en comparacion a las muestras clinicas y una especificidad
heterogénea (38.4% a 91.6%), por lo cual, no es posible recomendar su uso para la
deteccion del VPH.
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En Cho, la sensibilidad y especificidad relativas de la prueba de VPH en orina en
comparacion con muestras clinicas fue de 0.84 (IC del 95% de 0.78 a 0.91; I?= 78.8%) y
1.06 (IC del 95% de 1.03 a 1.10; 1?=40.3%), respectivamente. La sensibilidad de la prueba
de VPH en muestras de orina autorecolectadas fue de 76% (IC del 95% de 56 a 95) y de
97% (IC del 95% de 93 a 100) en muestras clinicas, para la deteccion de NIC 2 o peor. La
especificidad fue similar entre los dos tipos de muestras, para las autorecolectadas fue
de 87% (IC del 95% de 83 a 89) y para las muestras clinicas de 85% (IC del 95% de 79 a
a1).

Nodjikouambaye reporté una sensibilidad de 96.5% y una especificidad de 78.9% en la
deteccidon de VPH en muestras tomadas por las pacientes. En el estudio transversal
Rohner, la sensibilidad de la prueba de VPH en orina (80%, IC del 95% de 70.8 a 88.2%)
fue significativamente menor que la de las muestras clinicas (94%, IC del 95% de 88.2
a 88.9%) (p= 0.001). La especificidad de la prueba de VPH fue la misma en muestra de
orina y muestra clinicas (38.4%, IC del 95% de 32 a 44.8%) y fue menos en las muestras
por autotoma (30%, (23.9 a 35.9%). En Tranberg (2020), la sensibilidad de la autotoma
fue de 80.9% (IC del 95% de 66.7 a 90.9%) y la especificidad de 91.6% (IC del 95% de 86.3
a 95.3%).

No se analizaron datos de seguridad relacionados a los dispositivos utilizados para
autotoma.

Una revision sistematica de evaluaciones econdmicas reportd que la autotoma
comparada con la prueba de ADN de VPH recolectadas por personal de salud y
citologia, era una estrategia costo — efectiva al incrementar la cobertura de mujeres
gue se realizan tamizaje para VPH. De manera complementaria 4 evaluaciones
econdmicas, no incluidas en dicha revisiéon, también refieren que la autotoma es costo
— efectiva al compararse con citologia o prueba de ADN recolectadas por personal de
salud. En México, la autotoma fue costo - efectiva en comparacion con citologia
convencional, pero no lo fue con respecto a la prueba de ADN recolectada por personal
de salud.
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Dos de los metaanalisis incluidos (Choy Sy), reportaron una heterogeneidad sustancial
en los datos, en Cho no se realiza un analisis de sensibilidad. En Arbyn y
Nodjikouambaye no se describen a detalle los estudios incluidos, lo cual impide el
analisis completo de los datos.

La evidencia analizada incluye a mujeres pertenecientes a diversos grupos etariosy no
considera Unicamente la edad de tamizaje para CCU establecida en México.

Los entornos de atencion, el tipo de dispositivos para la autotoma y los ensayos de
detecciéon de DNA para el procesamiento de las muestras fueron altamente
heterogéneos y esto puede influir en la comparabilidad de los resultados.

La mayoria de evaluaciones econdmicas incluidas en Malone y Cols. proviene de paises
de altos ingresos (11 de 16), ademas, 2 de los 4 estudios que se incluyeron
adicionalmente también fueron realizados en paises de altos ingresos, donde la
autotoma mostrd ser costo — efectiva, a esa misma conclusion llegaron estudios
realizados en paises de bajos ingresos como Uganda o El Salvador.

La evidencia econdmica para México es escasa, ya que Unicamente un estudio evalud
la costo — efectividad de la autotoma en 2010.

CONCLUSIONES E IMPLICACIONES

De acuerdo con la evidencia analizada, la concordancia de las muestras vaginales por
autotoma y las muestras clinicas es aceptable, ademas del tipo de muestra, se debe
considerar la eficacia para la deteccion de VPH, también es dependiente del tipo de
estudio (PCR, captura de hibridos, deteccién de ARNm EG/E7, entre otros).

Las pruebas de deteccién de VPH en muestras vaginales por autotoma mostraron una
sensibilidad y especificidad de 80 a 96.5% y 789 a 90%, respectivamente. (Cabe
mencionar que en el metaanalisis Sy, la sensibilidad de las muestras por autotoma fue
en promedio 10% menor cuando se compara con las muestras clinicas, mientras que
la especificidad es similar entre ambas muestras).

Los estudios que analizaron muestras de orina autorecolectadas, mostraron una
sensibilidad significativamente menor en comparacion a las muestras clinicas (51.6 a
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76% vs 88.9 a 97%) y una especificidad heterogénea (38.4% a 91.6%), por lo cual, no es
posible recomendar su uso para la detecciéon del VPH.

En México, la cobertura de tamizaje para cancer cervicouterino, es heterogénea,
siendo mucho menor en las areas rurales en comparaciéon con zonas urbanas, lo
anterior, incrementa el riesgo de morir por cancer de cuello uterino hasta tres veces
en las mujeres de zonas de bajos recursos. En contextos en los que no es posible
realizar el tamizaje tradicional, la autotoma vaginal permite analizar las muestras de
estas pacientes con una concordancia de regular a sustancial y una precision
diagndstica similar a las muestras tomadas por personal médico.

De manera general, la evidencia econdmica concluye que la autotoma puede ser costo
— efectiva en comparaciéon con las tomas de muestras convencionales en las pruebas
de ADN Yy citologia, al lograr mayores niveles de cobertura. Por ello, en México, se
podria esperar que en aquellos lugares donde se tengan niveles bajos de cobertura
respecto al tamizaje para VPH, pueda convertirse en una alternativa costo — efectiva.
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APENDICE

APENDICE 1. PROTOCOLO DE BUSQUEDA DE LA EVALUACION
CLiNICA

Términos de blisqueda

“Human Papillomavirus” MeSH Terms
“HPV, Human Papillomavirus Viruses” MeSH Terms
“Uterine Cervical Dysplasia” MeSH Terms

“Self collection of the cervical screening test”
“Self-sampling for human papillomavirus (HPV) testing”
“Home-based testing”

“Cervical screening”

“Self- collected”

“Concordance”

“Agreement”

ALGORITMO DE BUSQUEDA

PubMed Central

(“HPV" [All Fields] OR “human papillomavirus” [MeSH Terms] OR “uterine
cervical dysplasia” [MeSH Terms]) AND (“self-collection cervical screening test”
[All Fields]) OR (“Self-sampling for human papillomavirus testing” [All Fields] OR
“Home-based testing” OR “cervical screening” OR “self-collected”) AND
(“concordance” OR “agreement”)

Cochrane Library

#1 Self-collection for the Cervical Screening Test

#2 Self-sampling for human papillomavirus (hpv) testing
#3 Human Papillomavirus

#4 Uterine Cervical Dysplasia

#5 Cervical screening

(“HPV" [All Fields] OR “human papillomavirus” [MeSH Terms] OR “uterine
cervical dysplasia” [MeSH Terms]) AND (“self-collection cervical screening test”
[All Fields]) OR (“Self-sampling for human papillomavirus testing” [All Fields] OR

PAS
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“Home-based testing” OR “cervical screening” OR “self-collected”) AND
(“concordance” OR “agreement”)

BVS

("human papillomavirus" OR HPV OR cervical OR cervix) AND ("self-test" OR
"home-based testing" OR "home test" "community-based test" OR '"self-
sampling" OR "self-collecting" OR "self-collected" OR "self-collection" OR "self-
versus provider-collected" OR "self- and provider-collected" OR '"self versus
physician-collected" OR "self- and physician-collected")




EVALUACION CLINICA Y ANALISIS ECONOMICO DE LA AUTOTOMA
PARA LA DETECCION DEL VIRUS DEL PAPILOMA HUMANO

APENDICE 2. SELECCION DE ESTUDIOS CLINICOS INCLUIDOS.
DIAGRAMA DE FLUJO PRISMA

Identificacion

Cribado

T
o
2
e
O
9
w

Diagrama 1. Diagrama de flujo de PRISMA

PubMed
Central
(n=113)

Cochrane
Library B\_/Z
(n =70) (n=8)

Registros
identificados en
otras fuentes
(n=0)

A 4

Estudios identificados
(n=191)

\4

Seleccidn por titulo y
resumen
(n =140)

A\ 4

Citas Duplicadas
(n=51)

A

Registros después de
eliminar citas por diversas
razones
(n=77)

Registros analizados a
texto completo
(n=42)

.

Estudios incluidos
(n=11)

Fuente: Elaboracién propia, CENETEC

A 4

Estudios que no cumplian
con los criterios de
inclusion
(n=63)

Estudios de aceptacion
de autotoma
No fue posible recuperar
el documento
El comparador no era
el adecuado
(n=35)
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APENDICE 3. CARACTERISTICAS DE LOS ESTUDIOS INCLUIDOS
EN LA EVALUACION CLINICA

Tabla 3. Estudios incluidos

Revisiones sistematicas

Autor, afo de Intervenciéon y

publicacién

Diseno del estudio Poblacion

comparador

Desenlace

ARBYN, 2022

CHO, 2021

Metaanalisis n=10 071

(20 estudios de
concordancia)

Bases de datos:

Medline, Embase y
CENTRAL.

Los estudios eran elegibles
si cumplian con los
siguientes criterios: una
muestra vaginal recolectada
por la propia mujer
(autotoma) y una muestra
cervical recolectada por
personal del drea de la salud
(muestra clinica).

Haber realizado el mismo
ensayo para la deteccion de
VPH en ambas muestras y
que la presencia o ausencia
de NIC 2 o peor, fuera
verificada mediante
colposcopia y biopsia.

n=10 990

Edad:15a 76
anos

Metaanalisis
(21 estudios transversales)
Bases de datos:

PubMed, EMBASE y
Cochrane.

Criterios de inclusion:

El estudio evalud la
precision diagnostica de la
deteccién de VPH en
muestras clinicas y
muestras de orina
autorecogidas. El estandar
de referencia fue la
presencia de NIC 2 o peor,
confirmado por biopsia. El
estudio reportd el numero
de verdaderos y falsos
positivos, verdaderos y
falsos negativos.

Intervencion:
Muestras
vaginales
recolectadas por
las pacientes.

Comparador:
Muestras clinicas

Intervencion:
Muestras de orina
recolectadas por
las participantes.

Comparador:
Muestras clinicas

El estandar de
referencia fue la
presencia de NIC
2 o peor
confirmado por
biopsia.

Concordancia en la
detecciéon de VPH

entre la autotomay
las muestra clinicas.

(Kappa de Cohen)

Precision
diagnostica de la
deteccién de VPH en
muestras de orina
autorecolec- tadas




SY, 2022

NODJIKOUAMBAYE,
2020

EVALUACION CLINICA Y ANALISIS ECONOMICO DE LA AUTOTOMA
PARA LA DETECCION DEL VIRUS DEL PAPILOMA HUMANO

Metaanalisis

(24 estudios transversales, 3
cohortesy un ECA)

Bases de datos:

PubMed, Web of Science,
Lvivo, African Index Medicus
and Cochrane Library.

Criterios de inclusion:

Estudios que compararan la
autotoma con muestras
clinicas. Estudios realizados
en Africa. Estudios que
reportaran los siguientes
desenlaces: Kappa de
Cohen o sensibilidad y
especificidad de la
autotoma.

Revisiéon sistematica

(4 ECAs y 21 estudios no
aleatorizados)

Bases de datos: MEDLINE,
EMBASE, PubMed, Web of
Science, Social Sciences
Index, BMC Public Health e
International Journal of
Women “s Health.

Criterios de inclusion:
Estudios  en poblacion
africana. Mujeres

asintomaticas elegibles para
tamizaje para CCU. Estudios
que compararan la
autotoma con las muestras
clinicas y reportaran alguno
de los desenlaces de interés:
Precision diagnostica,
concordancia.

Estudios observacionales

Autor, afio de

publicacion

ARANDA, 2021

Diserio del
estudio

Transversal

Poblacion

Mujeres de 30
a 65 anos

Mujeres de 30
a 65 anos

505 mujeres

sexualmente
activas, de 30 a 65
aflos(media 43.8 +
8.1 anos), que
asistieron a una
clinica de deteccién
de CCU (65%) y
profesionales del
area de la salud que
laboraban en dicha

Intervencion:
Muestras
vaginales
recolectadas por
las pacientes.

Comparador:
Muestras clinicas

Intervencion:
Muestras
vaginales
recolectadas por
las pacientes.

Comparador:
Muestras clinicas

Intervencion y

comparador

Intervencion:
Muestra recolectada
por las pacientes
con el dispositivo
Xyto Test.

Comparador:
Muestra clinica
obtenida con Cervex
Brush.

Los dos
procedimientos de

Precision
diagnosticay
concordancia

Precision
diagnostica y
concordancia

Desenlaces

Concordancia entre
la autotomay las
muestras clinicas.




BOKAN, 2021

NUTTHACHOTE,
2019

Transversal

Transversal
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clinica (35%), sin
antecedentes de
tratamiento médico
o quirdrgico por
CCU.

209 mujeres
consecutivas de 20 a
64 anos, que
asistieron a una
clinica de
colposcopia.

400 mujeres con
una edad media de
48 + 11 afos, que
acudieron a un
programa de
deteccion de CCU.

muestreo se
realizaron el mismo
dia, en orden
alterno.

Ambas muestras
fueron conservadas
en PreservCyt.

Todas las muestras
fueron procesadas
para la deteccién de
VPH con PCR
(Abbott RealTim) y
con un ensayo de
ARNm E6/E7
(PreTect HPV-
Proofer “7)

Concordancia entre
la autotomay las
muestras clinicas.

Intervencion:
Autotoma con los
siguientes
dispositivos:

111 participantes
tomaron su muestra
con el dispositivo
Qvintip y 98 con
Herswab.

Comparador:
Muestra clinica, se
tomaron dos
muestras, una para
citologiay la
segunda para
deteccioén de VPH.

En todos los casos
primero se realizé la
autotomay
posteriormente el
examen
ginecoldgico.

Después de la toma
de muestras, las
mujeres se
sometieron a
colposcopiay en
caso necesario
biopsia.

Todas las muestras
se procesaron con el
ensayo Hybrid
Capture 2.

Intervencion:
Muestra vaginal
recolectada por la
paciente con un
cepillo QIAGEN.

Comparador:
Muestra clinica
recolectada con
Surepath (cepillo)

Concordancia para
la deteccién de VPH
entre muestras de
orina autorecogidas,
muestras vaginales
por autotoma y
muestras clinicas.
Precision
diagnéstica de la




TRANBERG, 2018

TRANBERG, 2020

Transversal

Transversal
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213 mujeres
consecutivas de
entre 30 y 59 anos
diagnosticadas con
ASC-US.

Mujeres entre 30 y
59 afos diagnos-

ticadas con ASC-US.

para deteccién de
VPH y citologia.

En todos los casos
se recolecto primero
la muestra por
autotomay
posteriormente la
muestra clinica.

Las muestras se
analizaron con el
método Hybrid
capture ll. A las
mujeres con
muestras positivas a
VPH tipo 16 018 se
les realizé una
colposcopia.

Intervencion:
Autotoma vaginal
con el dispositivo
Evalyn Brush.

Comparador:
Muestra clinica.

Ambas muestras
fueron analizadas
para VPH utilizando
la prueba Cobas
4800.

Se les realizé biopsia
a las mujeres cuyas
muestras clinicas
dieron positivo a
VPH.

Intervencion:
Muestra vaginal y de
orina
autorecolectadas.

Comparador:
Muestra clinica
(Cervex-Brush)

Las muestras
clinicasy las
recolectadas por el
personal médico se
tomaron con un
intervalo de 42 dias.

Las muestras
clinicas se
consideraron como
el estandar de
referencia.

Las muestras se
procesaron con los
ensayos Genomica
CLART y Cobas.

deteccién de VPH
en muestras de
orina y vaginales
autorecogidas.

Concordancia entre
las muestras por
autotomay las
muestras clinicas.
Precision
diagnéstica.

Concordancia para
la deteccion de VPH
entre muestras de
orina autorecolec-
tadas, muestras
vaginales por
autotomay
muestras clinicas.
Precision
diagnéstica.
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APENDICE 4. EVALUACION CRITICA DE LA EVIDENCIA
Tabla 4. AMSTAR 2

No. de ARBYN CHO sy NODIJIKOUAMBAYE

dominio SN CE C R (2022) (2021) (2022) (2020)

¢Las preguntas de investigacion y los criterios de inclusién para la
revision incluyeron los componentes de PICO?

¢Elinforme de la revisidon contenia una declaracién explicita de que los
métodos de revisidn se establecieron antes de la realizacion de la
revisiony justificé el informe cualquier desviacién significativa del
protocolo?

¢.Explicaron las personas revisoras su seleccion de los disefios de estudio )

3 . . L v (parcial) v v v
para su inclusién en la revisién?
¢ Usaron las personas revisoras una estrategia integral de busqueda

bibliografica?

¢ Las personas revisoras realizaron la seleccion de estudios por
duplicado?

¢Las autoras y autores de la revision, realizaron la extracciéon de datos
por duplicado?

¢Las personas revisoras proporcionaron una lista de estudios excluidos y
justificaron las exclusiones?

¢ Las autoras y autores de la revision, describieron los estudios incluidos
con el detalle adecuado?

¢Usaron las autoras y autores de la revision, una técnica satisfactoria
9 para evaluar el riesgo de sesgo en los estudios individuales que se v v v v
incluyeron en la revision?
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10 ¢ Los autores de la revision informaron sobre las fuentes de financiacion
. X L v v v v
de los estudios incluidos en la revision?

1 Si se realizé un metanalisis, ¢ las autoras y autores de la revisidon usaron y y y NA
métodos apropiados para la combinacion estadistica de los resultados?

Si se realizé un metanalisis, ¢ las autoras y autores de la revision,
12 evaluaron el impacto potencial del riesgo de sesgo en los estudios X X y NA
individuales sobre los resultados del metanalisis u otra sintesis de

evidencia?

¢Las autoras y autores de la revision, tuvieron en cuenta el riesgo de
13 sesgo en los estudios individuales al interpretar/discutir los resultados de v v v v
la revision?

¢ Las personas revisoras proporcionaron una explicacion satisfactoria y
14 una discusidon sobre cualquier heterogeneidad observada en los X X X v
resultados de la revision?

Si realizaron una sintesis cuantitativa, ¢ realizaron las personas revisoras
15 una investigacién adecuada del sesgo de publicacion (sesgo de estudio y y y y
pequefo) y discutieron su probable impacto en los resultados de la

revision?

¢Las autoras y autores de la revisién informaron sobre posibles fuentes
16 de conflicto de intereses, incluida la financiacién que recibieron para v X v X
realizar la revision?

| Bk | Mek | Men | B
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Tabla 5. QUADAS 2

Riesgo de sesqo Inquietudes sobre su
9 9 aplicabilidad

Seleccion Estandar Seleccion Estandar

de Prueba de de Prueba de

. indice . . indice .
pacientes referencia pacientes referencia

NUTTHACHOTE
(2019)

ROHNER
(2020)
TRANBERG
(2018)
TRANBERG
(2020)
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Tabla 6. GRADE

Pregunta: ; Deberia usarse la autotoma vaginal para diagnosticar la infeccién por VPH en mujeres asintomaticas candidatas a tamizaje para CCU?
Referencia bibliogRafica: Sy, F; Greuel, M; Winkler, V; Bussmann, H; Barnighausen, T, et. al. Accuracy of HPV testing on slf-collected and clinician-collected
samples for different screening strategies in African stings: A systematic review and meta-analysis. Gynecol Oncol. 2022 Aug; 166(2): 358-368.

Sensibilidad 0.61a 0.95 )
Especificidad 0.78 a 0.99

Effect per
T . . 1,000
N2 de Factores que pueden disminuir la certeza de la evidencia )
) .. patients QoE de
estudios Disefio de . el
Desenlace ) tested precision
(N2 de estudio - —
) Riesgo ) ) Probabilidad del test
pacientes) Evidencia ) ) . .. Sesgo de
de .. Inconsistencia | Imprecision .. pre-test de
indirecta publicacién
sesgo 15.3%
Verdaderos
positivos
(pacientes con 93a145
la infeccion por
VPH)
Corte
7 estudios transversal
) No es No es ) ) ) O
Falsos 2222 (estudio . . Serio? No es serio Ninguno
. . . serio serio Moderado
negativos pacientes preciso de tipo
(pacientes cohorte)
incorrectamente
8a 60

clasificados de
no tener la
infeccion por
VPH)




EVALUACION CLINICA Y ANALISIS ECONOMICO DE LA AUTOTOMA
PARA LA DETECCION DEL VIRUS DEL PAPILOMA HUMANO

Verdaderos
negativos
(pacientes sin la 661 a 839
infeccion por
VPH)
corte
7 estudios transversal
) ) No es - ) : ee00
Falsos positivos 2?22 (e.stud|o. Serio cerio Serio No es serio Ninguno .
(pacientes pacientes preciso de tipo
clasificados cohorte)
incorrectamente 8a 186

como la
infeccion por
VPH)

Explicaciones:
a. Alta heterogeneidad no explicada
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Tabla 7

Pregunta: ; Deberia usarse la autotoma (muestra de orina) para diagnosticar la infeccién por VPH en mujeres asintomaticas candidatas a tamizaje para CCU?
Referencia bibliogRafica: Cho, H; Ryul, S; Lee, J; Hong, J. Accuracy of human papillomavirus teste on self-collected urine versus clinician-collected samples for
the detection of cervical precancer: a systematic review and meta-analysis. J Gynecol Oncol. 2022 Jan; 33(1): e4.

Sensibilidad 0.79 (95% Cl: 0.72 a 0.85) )
Especificidad 0.55 (95% Cl: 0.46 a 0.63)

Effect per
s . . 1,000
N2 de Factores que pueden disminuir la certeza de la evidencia )
) .. patients QoE de
estudios Diseno de ..
Desenlace 5 tested precision
(N2 de estudio = —
) Riesgo ) ) Probabilidad del test
pacientes) Evidencia ) ) .. Sesgo de
de .. Inconsistencia | Imprecision . .. pre-test de
indirecta publicacion
sesgo 15.3%

Verdaderos
positivos
(pacientes con 121 (110 a 130)
la infeccion por
VPH)
Corte
18 estudios transversal
. . No es ) . ) o000
Falsos 10205 (estudio Serio® ) Muy serio? Serio Ninguno X
. . . serio Muy baJa
negativos pacientes preciso de tipo
(pacientes cohorte)
incorrectamente
32 (23 a 43)

clasificados de
no tener la
infeccion por
VPH)




Verdaderos
negativos
(pacientes sin la
infeccion por
VPH)

Falsos positivos
(pacientes
clasificados
incorrectamente
como la
infeccion por
VPH)

Explicaciones:

18 estudios
10205
pacientes

corte
transversal
. . No es
(estudio Serio?® .
serio

preciso de tipo
cohorte)
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No es serio

Serio?

Ninguno

466
(390 a 534)
®000
Baja
381
(313 a 457)

a. En la mayoria de los estudios se considera que la seleccidn de los pacientes puede aumentar el riesgo de sesgo. En Sorbi et. al. hay

inquietudes sobre el flujo y tiempo, asi como en su aplicabilidad.

b. No se explica la amplia heterogeneidad

c. Intervalos de confianza amplios
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Tabla 8

Pregunta: ; Deberia usarse la autotoma para diagnosticar la infeccién por VPH en mujeres asintomaticas candidatas a tamizaje para CCU?
Referencia bibliogRafica: Tranberg, M; Jensen, J; Hammer, B; Blaakeaer, J; Svanholm; et. al. Good concordance of HPV detection between cervico-vaginal self-
samples and general practitioner-collected samples using the Cobas 4800 HPV DNA test. BMC Infect Dis. 2018; 18:348.

Sensibilidad 0.80 (95% Cl: 0.66 a 0.90)
— Prevalencias 15.3%
Especificidad 0.91 (95% Cl: 0.86 a 0.95)

Effect per
s . . 1,000
N2 de Factores que pueden disminuir la certeza de la evidencia )
) .. patients QoE de
estudios Disefio de ..
Desenlace ) tested precision
(N2 de estudio —
) ) ) Probabilidad del test
pacientes) Evidencia ) ) . .. Sesgo de
. Inconsistencia | Imprecision . .. pre-test de
indirecta publicacion 150E5
. (]

Verdaderos
positivos
(pacientes con 122 (1012 138)
la infeccion por
VPH)
Corte
1 estudio transversal
) Muy No es . ) ) 00
Falsos 213 (estudio i . No es serio? No es serio Ninguno K
. . . serio? serio Baja
negativos pacientes preciso de tipo
(pacientes cohorte)
incorrectamente
31(15a52)

clasificados de
no tener la
infeccion por
VPH)




Verdaderos
negativos
(pacientes sin la
infeccion por
VPH)

Falsos positivos
(pacientes
clasificados
incorrectamente
como la
infeccion por
VPH)

Explicaciones:

1 estudio
213
pacientes

corte
transversal
. Muy No es
(estudio . .
serio? serio

preciso de tipo
cohorte)
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No es serio

No es serio

771
(728 a 805)
_ ®000
Ninguno .
Baja
76
(42aM9)

a. El estandar de referencia no fue aplicado a todas las muestras, Unicamente a las que dieron positivo a la deteccién de VPH.
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Tabla 9

Pregunta: ; Deberia usarse la autotoma para diagnosticar la infeccién por VPH en mujeres asintomaticas candidatas a tamizaje para CCU?
Referencia bibliogRafica: Rohner, E; Rahangdale, L; Sanusi, B; Knittel, A; Vaughan, L. Test accuracy of human papillomavirus in urine for detection of cervical
intraepithelial neoplasia. J Clin Microbiol. 2020 Mar; 58 (3): e01443-19.

Sensibilidad 0.80 (95% Cl: 0.70 a 0.88) )
Especificidad 0.38 (95% Cl: 0.32 a 0.44)

Effect per
s . . 1,000
N2 de Factores que pueden disminuir la certeza de la evidencia )
) .. patients QoE de
estudios Diseno de ..
Desenlace 5 tested precision
(N2 de estudio = —
) Riesgo ) ) Probabilidad del test
pacientes) Evidencia ) ) .. Sesgo de
de .. Inconsistencia | Imprecision . .. pre-test de
indirecta publicacion
sesgo 15.3%

Verdaderos
positivos
(pacientes con 122 (107 a 135)
la infeccion por
VPH)
Corte
1 estudio transversal
} Muy No es . ) ‘ 8000
Falsos 413 (estudio . . No es serio?® No es serio Ninguno -
. . ) serio® serio Baja
negativos pacientes preciso de tipo
(pacientes cohorte)
incorrectamente
31 (18 a 46)

clasificados de
no tener la
infeccion por
VPH)




Verdaderos
negativos
(pacientes sin la
infeccion por
VPH)

Falsos positivos
(pacientes
clasificados
incorrectamente
como la
infeccion por
VPH)

Explicaciones:

1 estudio
413
pacientes

corte
transversal
. Muy No es
(estudio . .
serio? serio

preciso de tipo
cohorte)
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No es serio

No es serio

322
(271 a 373)
_ ®000
Ninguno .
Baja
525
(474 a 570)

a. Todas las participantes tenian una colposcopia previa anormal y los resultados del estandar de referencia no estuvo disponible para todas

las muestras.
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Tabla 10

Pregunta: ; Deberia usarse la autotoma para diagnosticar la infeccién por VPH en mujeres asintomaticas candidatas a tamizaje para CCU?
Referencia bibliogRafica: Tranberg, M; Skov, J; Hammer, B; Andersen, B. Urine collection in cervical cancer screening-analytical comparison of two HPV DNA
assays. BMC Infect Dis. 2020; 20:926.

Sensibilidad 0.80 (95% Cl: 0.70 a 0.88) )
Especificidad 0.38 (95% Cl: 0.32 a 0.44)

Effect per
s . . 1,000
N2 de Factores que pueden disminuir la certeza de la evidencia )
) .. patients QoE de
estudios Diseno de ..
Desenlace 5 tested precision
(N2 de estudio = —
) Riesgo ) ) Probabilidad del test
pacientes) Evidencia ) ) .. Sesgo de
de .. Inconsistencia | Imprecision . .. pre-test de
indirecta publicacion
sesgo 15.3%

Verdaderos
positivos
(pacientes con 96 (0a0)
la infeccion por
VPH)
Corte
1 estudio transversal
. Muy No es . . . [+1-10]@)
Falsos 150 (estudio . . No es serio No es serio Ninguno -
. . ) serio® serio Baja
negativos pacientes preciso de tipo
(pacientes cohorte)
incorrectamente
57 (153 a 153)

clasificados de
no tener la
infeccion por
VPH)




Verdaderos
negativos
(pacientes sin la
infeccion por
VPH)

Falsos positivos
(pacientes
clasificados
incorrectamente
como la
infeccion por
VPH)

Explicaciones:

1 estudio
150
pacientes

corte
transversal
. Muy No es
(estudio . .
serio? serio

preciso de tipo
cohorte)
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813
(0a0)
. . ee00
No es serio Ninguno .
Baja
34
(847 a 847)

a. El estandar de referencia solo se aplicd a las muestras que dieron positivo a la deteccién de VPH.
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Términos de bisqueda

a)

“HPV” All Fields
"human papillomavirus viruses" MeSH Terms
"numan papillomavirus viruses" All Fields
"self-collection" All Fields
"diagnosis" Subheading
"screening" All Fields
"early detection of cancer" MeSH Terms
"self-sampling" All Fields
"self-collected" All Fields
“Economics” Mesh
“economics” Subheading /All Fields
“economics, medical” MeSH Terms
“medical economics” All Fields
“health economic” All Fields
“cost-Benefit Analysis” Mesh
“cost-benefit analysis” All Fields
“cost effectiveness” All Fields
“economic evaluation” All Fields

“costs and cost analysis”

PubMed Central:

MeSH Terms/All Fields

(HPVIAIl Fields] OR ("human papillomavirus viruses"[MeSH Terms] OR

("human"[All Fields] AND "papillomavirus"[All Fields] AND "viruses"[All Fields]) OR
"human papillomavirus viruses"[All Fields] OR ("human"[All Fields] AND
"oapillomavirus"[All Fields]) OR "human papillomavirus"[All Fields])) AND ((self-
collection[All Fields] AND ("neck'[MeSH Terms] OR "neck'"[All Fields] OR
"cervical"[All Fields]) AND ("diagnosis"[Subheading] OR "diagnosis"[All Fields] OR
"screening"[All Fields] OR "mass screening"[MeSH Terms] OR ("mass"[All Fields]
AND "screening"[All Fields]) OR "mass screening"[All Fields] OR "screening"[All
Fields] OR "early detection of cancer"[MeSH Terms] OR ("early"[All Fields] AND
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"detection"[All Fields] AND "cancer"[All Fields]) OR "early detection of cancer"[All
Fields]) AND ("research design"[MeSH Terms] OR ("research"[All Fields] AND
"design"[All Fields]) OR "research design"[All Fields] OR "test"[All Fields])) OR (self-
sampling[All Fields] AND ("human papillomavirus viruses"[MeSH Terms] OR
("human"[All Fields] AND "papillomavirus"[All Fields] AND "viruses'"[All Fields]) OR
"Muman papillomavirus viruses"[All Fields] OR ("human"[All Fields] AND
"oapillomavirus"[All Fields]) OR "human papillomavirus"[All Fields]) AND
testing[All Fields]) OR self-collected[All Fields]) AND (("Economics"[Mesh] OR
"economics"[Subheading] OR ‘"economics"[All Fields]) OR ("economics,
medical'[MeSH Terms] OR "medical economics"[All Fields]) OR "health
economic"[All Fields] OR ("Cost-Benefit Analysis'[Mesh] OR '"cost-benefit
analysis"[All Fields] OR '"cost effectiveness"[All Fields]) OR "economic
evaluation"[All Fields] OR ("costs and cost analysis"[MeSH Terms] OR "costs and
cost analysis"[All Fields]))

b) Value in Health:
#1 “HPV" within All Content
#2 “((self-collection cervical screening test) OR (self-sampling for human
papillomavirus testing) OR (self-collected))”
#3 “cost-effectiveness” within All Content
#1 AND #2 AND #3

c) Centre for Reviews and Dissemination. University of York (CRD):
(HPV) AND (((self-collection cervical screening test) OR (self-sampling for human
papillomavirus testing) OR (self-collected))) AND (cost-effectiveness) IN DARE, NHSEED,
HTA

d) ScienceDirect:
((HPV) OR (Human Papillomavirus Viruses)) AND ((self-collection cervical screening test)
OR (self-sampling for human papillomavirus testing) OR (self-collected)) AND (cost-
effectiveness) IN Review articles AND Research articles
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APENDICE 6. SELECCION DE ESTUDIOS INCLUIDOS
ECONOMICOS. DIAGRAMA DE FLUJO PRISMA

Diagrama 2. Diagrama de flujo de PRISMA

c PubMed value in CRD York ScienceDirect
Nl Central Health (=1 (n = 1,496)
8 (n =849) (n=29) '
3]
E
=)
c
()
k)
y
L . Estudios excluidos por ser
Estudios identificados R dnicamente resumen:

(n =2,375) " (n = 41)
[e]
L v
.'g Estudios excluidos por no ser
(@) Lectura de titulos > evaluaciones econémicas

(n=2334) completas

(n=2,279)
\ 4

. Estudios excluidos por no
Lectura de resimenes

T (n = 55) p| contener laintervencion o el
% n= comparador, no contener la
= poblacion objetivo o estar
2 duplicado:

9 v (47)

w

Lectura completa
(n=8)

Excluido por combinar
tamizaje y tratamiento
(n=2)

Excluido por combinar
estrategias de tamizaje
(n=1)

Estudios incluidos
(n=5)

Fuente: Elaboracién propia, CENETEC
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APENDICE 7. CARACTERISTICAS DE LOS ESTUDIOS INCLUIDOS EN LA REVISION
SISTEMATICA ECONOMICA

Meenan
etal.
(2023)

Aarnio
etal.
(2020)

Campos
etal.
(2020)

Horizonte
temporal

6 meses

6 meses

De por vida

Perspectiva

Sistema de
atencion
médica

Proveedor(a)
de la atencién
médica

Social

Estados
Unidos

Suecia

El
Salvador

Tabla 6. Estudios incluidos+

Umbral
costo-
efectividad

Costo
incremental

Efectividad

Comparador -
incremental

Citologia

; 0.089 7.64 85.84% N.D.
convencional
Citologia 107 mujeres
9 adicionales €405,187 €3,787 N.D.
convencional . R
diagnosticadas
Prueba de ADN
recolectadas por N.D. N.D. $1,210 $1,945
personal de
salud

Conclusion

El envio por correo de kits de
autotoma a mujeres que se
habian atrasado en sus
exdmenes de deteccion de
cancer de cuello uterino fue
costo - efectivo.

La autotoma aumento la
participacion y la deteccion de
CIN2+ a un costo menor que
las pruebas de citologia
recolectadas por parteras en la
deteccién primaria del cuello
uterino. Por lo tanto, ofrecer a
mujeres una autotoma en el
hogar puede ser una
alternativa mas costo —
efectiva que la deteccién en
una clinica.

La autotoma en el hogar para
mujeres reacias a hacerse la
prueba probablemente sea
costo - efectiva en El Salvador,
si se pueden lograr niveles de
cobertura razonables.
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Convencional

Prueba de ADN Bemlifanie A coberturas bajas la

. ara VPH autotoma no es costo —
P . . P Autotoma efectiva, no obstante a
etal. De por vida Sociedad Uganda recolectadas por N.D. N.D. ) - N.D. o
(2015) cronal de Dominante coberturas mayores al 50% se
P —_ AURGHEITE convierte en una estrategia
dominante.

Dominante***

+: No se incluye la revisién sistematica de evaluaciones econémicas. RCEI: Razén Costo — Efectividad Incremental. & RCEI de la autotoma por prueba adicional
completada. N.D: No disponible en el articulo. € = euros. *; Con una cobertura del 30%. **; Con una cobertura del 50%. ***: Con una cobertura del 70%.
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APENDICE 8. EVALUACION CRITICA DE LA EVIDENCIA ECONOMICA

Lista de verificacion de los Estandares Consolidados de Reporte de Evaluaciones Econémicas Sanitarias (CHEERS) 2022.

Reportado en seccién

Seccién/tépico Guia para la elaboracién del reporte

Meenan (2023) Aarnio (2020) Campos (2020) Campos (2015)

Titulo 1 N . PR
intervenciones que estan siendo comparadas
Resumen
Resumen 5 Se incluye un resumen estructurado destacando el contexto, los métodos
principales, los resultados y los analisis alternativos
Introducciéon
Antecedentes y 2 Se describe el contexto del estudio, la pregunta de estudio y su relevancia
objetivos practica para la toma de decisiones en politicas o en la practica clinica
Métodos
Plan de andlisis - . . P L .
. Se indica si se desarrollé un plan de analisis de la evaluacién econémica y
de la evaluacion 4 . . .
S donde se encuentra disponible
econdémica
Poblacion de 5 Se describen las caracteristicas de la poblacion del estudio (como el rango
estudio etario, las caracteristicas demograficas, socioecondmicas o clinicas)
Se proporciona informacion contextual relevante que pueda influir en los
Contexto y lugar 6 prop quep
hallazgos
Se describen las intervenciones o estrategias que estdn siendo comparadasy
Comparadores 7 , L
por qué se eligieron
. Se indican la/s perspectiva/s adoptada/s por el estudio y por qué se eligié o
Perspectiva 8 C /s persp / P fsp yporq g
eligieron
Horizonte - . . . .
9 Se indica el horizonte temporal del estudio y por qué es apropiado
temporal
Uz el 10 Se reporta la/s tasa/s de descuento y el motivo para elegirla/s
descuento

Seleccién de los
desenlaces
sanitarios

n

Titulo

El estudio se identifica como una evaluacion econémica y especifica las

Se describe qué desenlaces se utilizaron como medida/s de beneficio/s y
dafio/s
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Medicién de los
desenlaces
sanitarios

Justificacion y
descripcion del
modelo

Mediciény
valoracién de
recursosy costos

Moneda, fecha de
los precios y
conversion

Justificacion y
descripcién del
modelo

Andlisis y
supuestos

Caracterizaciéon
dela
heterogeneidad

Caracterizacion
de los efectos
Distribucionales

Caracterizacién
dela
incertidumbre

Abordaje para la
participacion e
involucramiento
de los pacientes,
el publico,
la comunidady
otras partes
interesadas

Pardmetros del
estudio

12

13

14

17

20

21

22
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Se describe como fueron medidos los desenlaces utilizados para representar
beneficio/s y dafio/s

Se describe la poblacién y los métodos utilizados para medir y valorar los
desenlaces sanitarios

Se describe cémo se midieron los recursos sanitarios y se valoraron los costos

Se reportan las fechas de la estimacion de la cantidad de recursos y los costos
unitarios, asi como la moneda y afio de conversién

En caso de usar un modelo de decision, se describe en detalle y justifique su
eleccion. Reporte si el modelo esta disponible publicamente y dénde se
puede acceder

Se describen todos los métodos utilizados para analizar o transformar datos
estadisticamente; los métodos de extrapolacion, y las aproximaciones para
validar cualquier modelo utilizado.

Se describen todos los métodos utilizados para estimar cémo los resultados
del estudio varian entre subgrupos.

Se describe cémo se distribuyen los impactos entre diferentes individuos, o
los ajustes realizados para reflejar poblaciones prioritarias

Se describen los métodos utilizados para caracterizar las fuentes de
incertidumbre en el analisis.

Se describe cualquier estrategia utilizada para involucrar a los pacientes o a
los destinatarios de los servicios, al publico en general, a la comunidad, o las
partes interesadas (por ejemplo, médicos o pagadores) en el disefio del
estudio.

Resultados

Se informan los detalles de todos los pardametros utilizados (por ejemplo,
valores, rangos, referencias), incluyendo la incertidumbre o los supuestos
distribucionales.

PARA LA DETECCION DEL VIRUS DEL PAPILOMA HUMANO

v v v v
v v v v
v v v v
v v v v
v v v v
v v v v
v v v v
v v v v
v v v v
v v v v
v v v v
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Resumen de los
resultados
principales

Efectodela
incertidumbre

Efectodela
participacion e
involucramiento
de los pacientes,
el publico, la
comunidad y
otros actores

Hallazgos del
estudio,
limitaciones,
generalizabilidad
y conocimiento
actual

Fuente de
financiamiento

Conflictos de
interés

23

24

25

26

27

28

EVALUACION CLINICA Y ANALISIS ECONOMICO DE LA AUTOTOMA
PARA LA DETECCION DEL VIRUS DEL PAPILOMA HUMANO

Se informan los valores promedio de las principales categorias de costos y
desenlaces de interés, y resimalos en el indicador o la medida global mas
apropiados.

Se describe cémo la incertidumbre sobre los juicios analiticos, los pardmetros
o las proyecciones afectan los hallazgos. Si corresponde, informe el efecto de
la eleccidon de la tasa de descuento y el horizonte temporal.

Se reporta sobre cualquier influencia o cambio que la participacion de
pacientes o destinatarios de los servicios, el publico, la comunidad u otros
actores haya tenido en el enfoque o los hallazgos del estudio.

Discusion

Se reportan los hallazgos principales del estudio, las limitaciones, asi como las
consideraciones éticas o de equidad que no se hayan incorporado, y cémo los
mismos podrian afectar a pacientes, las politicas o la practica.

Otra informacién relevante

Se describa cémo se financié el estudio y cualquier rol del financiador en la
identificacion, el disefio, la realizacién, y el reporte del mismo.

Se reportan los conflictos de interés de los autores, de acuerdo con los
requisitos de la revista cientifica o del ICMJE.

Total

Fuente: Elaboracién propia, CENETEC, con base en Husereau et al.2022%

X

27/29

28/29

28/29

27/29
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Lista de verificacion de evaluacién critica del JBI para revisiones sistematicas y sintesis de

investigacion
Malone
(2020)
1. ¢ Esté clara y explicitamente formulada la pregunta de revision? Si
2. ¢ Los criterios de inclusion fueron apropiados para la pregunta de revision? Si
3. i Fue adecuada la estrategia de busqueda? Si
4. ¢ Fueron adecuadas las fuentes y recursos utilizados para la busqueda de estudios? Si
5. ¢ Fueron adecuados los criterios de valoracion de los estudios? Si
6. ¢La evaluacion critica fue realizada por dos o0 mas revisores de forma independiente? No
7. ; Hubo métodos para minimizar los errores en la extracciéon de datos? Si
8. ¢ Fueron apropiados los métodos utilizados para combinar los estudios? Si
9. ;Se evalud la probabilidad de sesgo de publicacién? No aplica
10. ¢ Fueron las recomendaciones para politicas y/o practicas respaldadas por los datos informados? Si
1. ¢ Fueron adecuadas las directivas especificas para nuevas investigaciones? Si

Fuente: Elaboracién propia CENETEC con base en JBI: Joanna Briggs Institute®
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