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RESUM

El Protocol de detecci6 preco¢ del cancer de coll uteri que es presenta introdueix i
actualitza les evidéncies cientifiques referents al cribratge d’aquest cancer, alhora
que té en compte I'experiéncia assolida a Catalunya després de I'aplicacio i
avaluacio de les recomanacions vigents des de I'any 2006. Aquest Protocol
introdueix novetats que suposen un canvi significatiu en I'organitzacié i en I'us de
recursos al territori.

Novetats:

¢ Introduccio de la prova de deteccio de genotips del virus del papil-loma
huma (VPH) d’alt risc oncogénic com a prova primaria de cribratge per a les
dones > 30 anys.

¢ Implementacio del genotipat parcial (resultat especific per als genotips
VPH16, VPH18 i el conjunt d’altres 12 genotips d’alt risc) i de la citologia
cervical com a proves de triatge després d’un resultat positiu a la prova de
detecci6 del VPH .

e Conducta clinica basada en el risc de tenir o desenvolupar una neoplasia
intraepitelial cervical de grau 3 0 més greu (HSIL/CIN3+).

¢ Implementacio d’un programa de detecci6 preco¢ del cancer de coll uteri
organitzat de base poblacional on es convidara a tota la poblacié diana
entre 25 i 65 anys.

e Us de 'automostra com a métode d’obtencié de la mostra al Programa de
detecci6 precog del cancer de coll uteri poblacional.

Indicacions de cribratge:
1. Dones de 25-29 anys:

e Cribratge amb citologia cervical en medi liquid recollida per un
professional sanitari.

e Si el resultat de la citologia és negatiu, s’estableix un interval entre
proves de tres anys fins a 'edat de 29 anys.

2. Dones a partir dels 30 anys:

e Cribratge amb prova de detecci6 del VPH amb genotipat parcial (VPH16,
VPH18 i el conjunt d’altres 12 genotips d’alt risc).
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e Larecollida de la mostra es fara en medi liquid si és un professional
sanitari qui la recull i amb automostra quan sigui la propia dona qui reculli
la mostra.

e Siel resultat de la prova és negatiu, s’estableix un interval entre proves
de cinc anys, fins a I'edat de finalitzacio de cribratge.

e Si el resultat és positiu es fara una citologia de triatge (aquesta citologia
sera reflex en cas que la mostra hagi estat recollida per un professional
sanitari o se citara la dona per fer una citologia en cas que hagi estat
automostra). Segons els resultats del genotipat parcial i de la citologia, es
determinara la conducta clinica que caldra seguir.

3. Finalitzacio del cribratge:
Es valorara la finalitzacié del cribratge en les seglents situacions:

e Dones > 65 anys sense antecedents de lesions HSIL/CIN2+ amb un
cribratge previ adequat en els darrers 10-11 anys.

Es considera cribratge previ adequat el compliment d’un dels seglents
suposits:

o Antecedent de dues proves de deteccio del VPH negatives,
separades entre elles per un interval de cinc anys, i realitzades en
els darrers 10 anys.

o Antecedent de tres citologies negatives, separades entre elles per
una interval de tres anys, i realitzades en els darrers 10 anys.

o Antecedent de dues citologies negatives, separades entre elles per
un interval de tres anys, i una prova de deteccié del VPH negativa,
separada de les citologies per tres anys. Totes elles realitzades en
els darrers 11 anys.

e Dones > 65 anys amb antecedents de lesions HSIL/CIN2+, i que s’han
seguit fent cribratges seguint les indicacions establertes al Protocol
durant un minim de 25 anys des del tractament de la lesi6 cervical.

¢ Dones > 65 anys amb:

o Sense cribratge previ adequat i sense antecedents de lesions
d’HSIL/CIN2+ en els darrers 25 anys o
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o Amb antecedents de lesions HSIL/CIN2+ tractades fa més de 25
anys, que no es van fer les proves recomanades en els intervals de
cribratge establerts.

En aquestes dones sera necessari fer un co-test (citologia i prova de
deteccié del VPH conjuntament) i en cas d’obtenir resultats negatius per a
ambdues proves, podran finalitzar el cribratge.

Amb aquest Protocol, a més s’estableixen diferents actuacions per al control de
qualitat i I'avaluacié del propi Programa mateix.

Control de qualitat del Programa de detecci6 precog¢ del cancer de coll uteri:

e S’estableixen els controls de qualitat externs i interns per a la citologia, la
prova de detecci6 del VPH i la biopsia entre els diferents laboratoris de
referéncia.

o S’estableixen els controls de qualitat de la colposcopia a tots els nivells
assistencials.

e S’estableixen els controls de qualitat programatics relatius al Protocol
(temps entre proves, indicacié de proves, etc.).

Avaluacio6 del Programa de deteccié precog del cancer de coll uteri:

e S’estableixen els indicadors d’avaluacio. Entre els diferents indicadors,
es preveu el calcul anual de la cobertura i el rendiment de les diferents
proves de cribratge.

e |’avaluacié global completa del Programa de deteccio precog del cancer
de coll uteri es fara amb una periodicitat quinquennal, corresponent a
una ronda de cribratge completa.

Formacio als professionals:

e S’estableix la realitzacié d’una formacioé en linia aixi com seminaris de
treball i jornades cientifiques.

Informaci6 ala poblaci6 general:

e S’informara a la poblacio general, posant especial émfasi a la poblacio
diana del Programa de deteccio preco¢ del cancer de coll uteri,
mitjangant la distribucié de triptics, la creacio d’'una pagina web
informativa amb material interactiu i I'organitzacio de xerrades
informatives.
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Lesi6 intraepitelial escatosa d’alt grau

Lesi6 intraepitelial escatosa d’alt grau/Neoplasia intraepitelial cervical
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Lesi6 intraepitelial escatosa d’alt grau/Neoplasia intraepitelial cervical
de grau 3 0 més greu

International Federation of Cervical Pathology and Colposcopy
Lower Anogenital Squamous Terminology
Lesio intraepitelial escatosa de baix grau

Lesié intraepitelial escatosa de baix grau/Neoplasia intraepitelial
cervical de grau 1

Organitzacié Mundial de la Salut
Reaccio en cadena de la polimerasa
Societat Espanyola de Ginecologia i Obstetricia

Lesié intraepitelial escatosa/Neoplasia intraepitelial cervical (CIN1, 2
0 3:degrau 1, 2 0 3, respectivament)

Virus de la Immunodeficiéncia Humana

Virus del papil-loma huma
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1 INTRODUCCIO

Aquest document és I'actualitzacio del Protocol de cribratge de cancer de coll
uteri rebut pel Departament de Salut de la Generalitat de Catalunya a 'any
2016. S’hi introdueixen i s’actualitzen les evidéncies cientifiques referents a la
deteccid precoc del cancer del coll uteri (1,2) consolidades des de la publicacié
del Protocol de I'any 2006, incloent les recomanacions de les noves guies de la
Asociacion de Patologia Cervical y Colposcopia (AEPCC) actualitzades i
publicades a I'any 2022 (3), aixi com I'experieéncia assolida a Catalunya
després de I'aplicacié i avaluacio de les recomanacions vigents i dels pilots
realitzats (4,5). A més a més, s’adapta a I'ordre SCB/480/2019 de 26 de abril
de 2019, per la qual es modifica 'annex 1 del Reial Decret de Serveis Comuns
del Sistema Nacional de Salut (1030/2006) (BOE-A-2019-6277), d’acord amb el
qual totes les comunitats autbnomes haurien d'implementar I'is de la prova de
deteccio de virus del papil-loma huma (VPH) com a prova primaria de cribratge
i passar d'un cribratge oportunista a un programa de cribratge poblacional (6).

Tot aixd es tradueix en un protocol en qué s’inclouen novetats importants:

1.1.Us de la prova de deteccié del VPH com a prova primaria de
cribratge a partir dels 30 anys

El descobriment que la persisténcia de les infeccions al coll uteri per a
determinats genotips del VPH causen practicament tots els cancers de coll uteri
i les seves lesions precursores immediates (7,8) va replantejar les estrategies
de prevencid. Aixi, actualment es planteja que la prevencié del cancer de coll
uteri cal que es dirigeixi directament a I'agent causal, ja sigui mitjangant la
vacunacio contra el VPH (prevencié primaria) o I'is de la prova de deteccié del
VPH com a prova primaria per al cribratge del cancer de coll uteri (prevencio
secundaria) (9).

La prova de detecci6 de deteccié del VPH com a prova primaria de cribratge
esta ampliament implementada com a consequéncia de I'existéncia de
nombrosos estudis realitzats a diversos paisos i grups socials que han
confirmant i demostrat la seva aplicabilitat generalitzada a diferents grups
d"edat de la poblacié diana de cribratge (1,2). En comparacié amb la citologia,
la prova de detecci6 del VPH ofereix un increment de la sensibilitat del 30-40%
per a la deteccid de neoplasia intraepitelial cervical de grau 2 o més greu
(HSIL/CIN2+), tot i que I'especificitat sigui un 3-5% inferior (10).

Diversos assaigs clinics realitzats en paisos europeus en qué es comparava un
grup amb cribratge citologic amb un altre grup amb cribratge amb prova de
deteccio del VPH , i per als quals hi ha dades de seguiment d’almenys dues
rondes de cribratge, han demostrat que la deteccio del VPH feta a partir dels 30
anys d’edat ofereix un increment en la proteccié front al cancer de coll uteri
invasor del 60-70% en comparacio amb la citologia (11). Aixi mateix, aquests
estudis també van posar de manifest que la incidéncia acumulada registrada
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per cancer de coll uteri va ser menor 5,5 anys després d’una prova de deteccio
del VPH negativa que 3,5 anys després d’una citologia negativa (taxa
acumulada d’incidéncia de cancer de 8,7 per 105 i de 15,4 per 105,
respectivament). Aixi doncs, aquestes dades indiquen que un cribratge amb
prova de deteccio del VPH cada cinc anys ofereix una proteccio superior
davant el cancer de coll uteri que un cribratge amb citologia realitzat cada tres
anys (11).

Aquests assaigs clinics aleatoritzats també posen de manifest que, entre els
30-34 anys d’edat, la proteccié addicional de la prova de detecci6 front al
cancer de coll uteri respecte a la citologia (60-70%) és igual o superior a la
proteccio addicional observada en dones més grans al canviar la prova de
cribratge (11). Aixo podria ser degut a una detecci6 superior
d’adenocarcinomes en dones joves, que generalment no es detecten amb
citologia, o bé a una progressid més rapida vers cancer de les lesions cervicals
infradiagnosticades amb la citologia en dones joves respecte a dones més
grans (11).

En base a tota aquesta evidéncia disponible, les principals societats
cientifiqgues relacionades amb la prevencié del cancer de coll uteri han
actualitzat les guies de conducta clinica de prevencio d’aquest cancer (1,3).
Totes elles recomanen la implementacio de programes de cribratge
poblacionals i la introduccio de la prova de deteccio del VPH com a prova
primaria de cribratge en dones a partir dels 30 anys d’edat. A Europa, les guies
per a la garantia de qualitat del cribratge del cancer del coll uteri publicades al
2015 estableixen un rang d’edat entre els 30 i 35 anys per iniciar el cribratge
amb la prova de detecci6 del VPH (1). A Espanya, les guies de cribratge del
cancer del coll uteri i de practica clinica en cancer ginecologic i mamari a
Espanya, publicades per la Sociedad Espariola de Ginecologia y Obstetricia
(SEGO) i TAEPCC (12,13) recomanen com a opci6 preferent I'inici del cribratge
amb la prova de deteccio del VPH a partir dels 30 anys des de I'any 2014, una
recomanacio que es manté en 'actualitzacié de les guies a I'any 2022 (3). A
més, des de I'any 2021, amb la publicacié de la segona edici6 de la Guia de
Cribratge i Tractament de Lesions Precanceroses Cervicals per a la Prevenci6
del Cancer de Coll Uteri, I'Organitzacié Mundial de la Salut (OMS) també es
recomana la detecci6 de I'acid desoxiribonucleic (ADN) del VPH com a prova
de cribratge primaria en lloc de la inspeccié visual amb acid acetic (VIA) o la
citologia en el cribratge de la poblacié general de dones a partir dels 30 anys i
de les dones que viuen amb infeccié pel virus de la immunodeficiencia humana
(VIH) (2).

Malgrat I'existéncia de més de 200 tecnologies diferents de deteccié del VPH, a
escala internacional s’ha consensuat que per a I'is al cribratge només s’han de
fer servir aquelles técniques clinicament validades seguint criteris
internacionals. Aquestes tecnologies han de tenir capacitat per detectar els 13
genotips del VPH considerats d’alt risc oncogénic per 'TOMS classificats com a
carcinogens del grup 1 (VPH16, VPH18, VPH31, VPH33, VPH35, VPH39,
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VPH45, VPH51, VPH52, VPH56, VPH58 i VPH59) i del grup 2A (VPH68)
(3,14,15).

1.2. El genotipat parcial i la citologia cervical com a proves de
triatge després d’un resultat de VPH positiu

L’objectiu del triatge és seleccionar les dones que requereixen la realitzacié de
proves addicionals en presentar un major risc de tenir o desenvolupar una lesio
precancerosa com a consequéncia d’un resultat positiu a la prova primaria de
cribratge.

El fet que la prova de deteccio del VPH detecti la infeccio, fins i tot abans que
es produeixin els canvis a nivell cel-lular que detecta la citologia, provoca que
I'is de proves de deteccié del VPH augmenti el nombre de dones amb un
resultat de cribratge positiu respecte als resultats anormals obtinguts amb el
cribratge citologic (10-12% de positivitat amb les proves de deteccié del VPH
respecte el 3-4% de anormalitat amb la citologia). Aixd és consequencia que
amb la detecci6 del VPH es fa un cribratge a una fase més precoc de la
malaltia, fins i tot abans que es produeixin lesions precanceroses. Aix0 resulta
en una elevada sensibilitat (més veritables positius) per a la deteccio de lesions
HSIL/CIN2+ perd una menor especificitat (més falsos positius detectats, els
quals finalment no desenvoluparan la malaltia). Com a conseqiiencia, doncs,
un elevat percentatge de dones amb prova de detecci6 del VPH positiva
necessitaran una prova de triatge que permeti estratificar-les segons el risc de
desenvolupar de neoplasia intraepitelial cervical de grau 3 0 més greu
(HSIL/CIN3+). La referencia a colposcopia per dur a terme proves
diagnostiques es pot optimitzar si es disposa d"una prova de triatge, de manera
gue es dona la possibilitat d’enviar la dona a fer un seguiment més passiu si el
triatge €s negatiu. Remetre a colposcopia a totes les dones VPH positives
sense triatge previ implica un elevat risc de sobrediagnostic, sobretractament i
sobrecost associat a la deteccio d’infeccié pel VPH sense risc de progressid

3).

1.2.1L’as del genotipat per al triatge després d’un resultat positiu en la
prova de deteccio6 del VPH .

El risc de progressié a HSIL/CIN3+ esta fortament associat amb el genotip del
VPH causant de la infeccié i la seva persisténcia (16). Hi ha evidencia solida
gue demostra que les dones infectades pels genotips VPH16 o VPH18 tenen
un risc més elevat de desenvolupar HSIL/CIN3+ que les dones infectades amb
altres genotips del VPH oncogénics (VPH31, VPH33, VPH35, VPH39, VPHA45,
VPH51, VPH52, VPH56, VPH58, VPH59, VPH66, VPH68) (16). Aquest fet
recolza I'us del genotipat per estratificar el risc en dones positives per a VPH.
Per exemple, a I'estudi ATHENA, realitzat als Estats Units d’América (N=42.209
dones > 25 anys) va mostrar que la taxa d’incidéncia acumulada després de 3
anys de HSIL/CIN3+ va ser del 25,2% (1C95%: 21,7-28,7) per a les dones
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VPH16 positives i nomeés del 5,4% (IC95%: 4,5-6,3) en dones positives per
genotips diferents a VPH16 o VPH18 (18). A I'assaig clinic POBASCAM
realitzat a Holanda (21.996 dones al grup d’intervencio i 22.106 dones al grup
control), els resultats obtinguts van ser semblants: incidencia acumulada
d’HSIL/CIN3+ als 3 anys del 26,1% per a les dones amb un resultat positiu per
a VPH16 i/o VPH18 en comparacié amb un 6,6% de dones amb genotips
diferents al VPH16 i VPH18 (19).

Aix0 ha causat que algunes de les tecnologies de deteccié del VPH ja
comercialitzades i validades, a més de donar el resultat positiu/negatiu per als
14 genotips oncogeénics, proporcionin un resultat de genotipat parcial (VPH16,
VPH18 i el conjunt dels altres 12 genotips d'alt risc) o individual per a cada
genotip.

L'Gs del genotipat per al triatge ocasiona que els algorismes de conducta clinica
(frequencia i tipus de seguiment que s'ha de realitzar en cada cas) es
modifiquin d'acord als resultats de risc estratificats de presentar o desenvolupar
un HSIL/CIN3+ (20,21). Dades de la cohort Kaiser Permanente Northern
California del National Cancer Institute (22) dels Estats Units van establir un
risc d’HSIL/CIN3+ a tres anys per a les dones VPH positives per als genotips
VPH16 amb citologia negativa del 10,6%. Aquest risc supera el risc de les
dones amb cel-lules escatoses atipiques de significat indeterminat (ASC-US)
VPH positives (risc de 6,5%) o amb lesi6é escatosa de baix grau (LSIL) (risc de
6,8%) (22), dos resultats que actualment es remeten per a colposcopia
immediata. Per tant, seguint el principi de “Mateix nivell de risc, mateixa
conducta clinica”, I'elevat risc de desenvolupar HSIL/CIN3+ de les dones
positives per VPH16 o VPH18 justifica la derivacié immediata a colposcopia. En
aquest mateix estudi, el risc en dones positives per a genotips del VPH
diferents a VPH16 i VPH18 va ser inferior al 5% (21) ra6 per la qual en
aguestes dones es realitzaria un triatge amb citologia i, depenent del resultat,
es valoraria la realitzacié d‘una colposcopia (19,23).

1.2.2Citologia com a prova de triatge de les dones amb infeccio6 pel
VPH

La citologia s’ha proposat com a prova de triatge de dones positives al VPH per
la seva elevada especificitat (10) i també pel fet que, com a prova de triatge en
les dones amb un resultat positiu per VPH, permet estratificar el risc de tenir o
desenvolupar una lesié HSIL/CIN3+, evitant un excés de colposcopies i
biopsies (24).

Restringir la citologia a dones positives per VPH elimina la detecci6 de dones
amb resultat de citologia ASC-US i negatives a VPH, que constitueixen una
proporcié important de resultats citologics anormals en la deteccié primaria
perd que practicament no tenen risc d’HSIL/CIN2+ (25,26).
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Aproximadament el 40% les dones positives per VPH amb citologia de triatge
negativa eliminen la infeccié durant el segiient any. Aixi, doncs, evitar la
derivacié immediata a colposcopia en agquests casos disminueix el risc de
sobrediagnostic d’infeccions que és altament probable que s’eliminin (26).

La majoria de les guies de prevencio del cancer de coll uteri i la majoria dels
paisos que ja estan canviant els seus programes de cribratge utilitzen la
citologia com a prova de triatge per a les dones positives per VPH. No obstant
aixo, I'us del genotipat parcial en combinacié amb la citologia s’esta estenent
cada vegada més, ja que permet una millor adaptacié de la conducta clinica
basada en el risc immediat de tenir un d’HSIL/CIN3+. Diversos estudis han
demostrat que si es combinen el genotipat amb la citologia per al triatge de
dones positives per VPH s’observa una millora en la sensibilitat perd una
especificitat menor que si només s’utilitzés la citologia com a prova de triatge
anica (1,27-29).

1.3.Conducta clinica basada en el risc de desenvolupar
HSIL/CIN3+

Aquest Protocol incorpora la conducta clinica basada en el risc. Aquesta
conducta no només beneficia la dona, adaptant la conducta a la seva situacié o
risc individual, sin6 que també optimitza I'assignacio de recursos, i, per tant, el
rendiment i I'eficieéncia del Programa de cribratge.

El cribratge del cancer de coll uteri basat en riscos utilitza nivells de risc
d’HSIL/CIN3+ per determinar la conducta clinica més adequada, sota un mateix
principi rector: “Mateix nivell de risc, mateixa conducta clinica”.

El risc d’HSIL/CIN3+ no ve determinat només pel resultat obtingut a les proves
de cribratge i de triatge, sind que també varia segons:

e La historia de cribratge previa: abséncia de cribratge previs, resultats de
proves anteriors, etc.

e |’estat vacunal contra el VPH.
e Altres factors de risc de la pacient: edat, consum de tabac, etc.

Per exemple, davant un mateix resultat de "citologia amb resultat d’ASC-US i
prova de deteccio positiva per VPH", una dona que sigui el primer cop que es
cribra té més del doble de risc de tenir un HSIL/CIN3+ que una dona amb un
resultat negatiu a la prova de detecci6 del VPH en una ronda de cribratge
previa.
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Els algorismes de conducta clinica de la guia de ’TAEPCC de 2022 (3), en els
quals es basen els algorismes inclosos en aquest Protocol, s’han desenvolupat
en funcié dels riscos de:

e Resultats combinats de les proves de cribratge (prova de deteccio del
VPH +/- genotipat parcial +/- citologia de triatge) i de les proves
diagnostiques.

¢ Resultats de proves de rondes de cribratge prévies.

e Edat.

D’acord amb 'AEPCC, s’han establert sis llindars o nivells de risc
d’HSIL/CIN3+, cadascun dels quals té associada una conducta clinica concreta
(taula 1). D’acord amb aquestes recomanacions, s’estableix un nivell de risc del
5% a partir del qual cal derivar les dones per fer una colposcopia.

En aquest Protocol pero, encara no es contemplen els antecedents de
vacunacio contra el VPH o altres factors individuals de progressié com pot ser
el consum de tabac.

Risc d'HSIL/CIN3+

Actuacio clinica

Exemples

Baix
(<0,15% de risc als 5 anys)

Seguent cribratge als 5 anys

+ VPH negatiu (cribratge).

Moderat — Baix Seguiment (o seguent cribratge)

(20,15 - 0,5% de risc als 5 anys)

als 3 anys

+ Citologia negativa (cribratge).
+ Citologia ASC-US (cribratge) i VPH negatiu (triatge)

Moderat
(>0,5% -5% de risc a 5 anys)

Seguimenta 1 any

+ VPH positiu (no 16/18) i citologia negativa, ASC-US o LSIL (triatge).
« VPH negatiu i citologia ASC-US o LSIL (co-test en dones >65 anys que encara requereixen

cribratge).

- Citologia ASC-US (cribratge) i VPH positiu (no 16/18) (triatge)

Moderat - alt Colposcopia Risc 1* en un
(>5% -10% de risc immediat) periode maxim de 8 setmanes

« VPH 16/18 positiu f citologia negativa (triatge o co-test)
« VPH positiu (no 16/18) i citologia, ASC-US o LSIL (triatge sense cribratge previ en els Ultims

5 anys amb VPH o els ditims 3 anys amb citologia o co-test en dones >65 anys que encara
requereixen cribratge)

+ Citologia LSIL (cribratge)

(>10% - 25

Colposcopia Risc 2* en un
periode maxim de 4 setmanes

« VPH 16/18 positiu i citologia (triatge) ASC-US o LSIL

Colposcopia Risc 2* en un
periode maxim de 2 setmanes

+ Citologia HSIL, ASC-H, AGC, AIS o carcinoma (independentment del resultat de la prova de

deteccié de VPH)

Taula 1. Conducta clinica d’acord amb el risc d’'HSIL/CIN3+ segons el resultats dels cribratge.

*La diferenciacié de la colposcopia d’acord amb el risc d’HSIL/CIN3+ s’explica a la secci6 de

adenocarcinoma in situ, ASC-H: cél-lules escatoses atipiques en que no es pot descartar la

lesié d’alt grau, ASC-US: cél-lules escatoses atipiques de significat indeterminat, HSIL: lesio

intraepitelial escatosa d’alt grau, LSIL: lesié intraepitelial escatosa de baix grau. VPH: virus del
papil-loma huma. Taula adaptada de la Guia AEPCC, 2022 (3).
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Per exemple, una dona amb un resultat ’ASC-US a la citologia i positiva per
VPH16 o VPH18 tindra un risc d’HSIL/CIN3+ immediat del 18%, mentre que
una dona amb citologia ASC-US pero positiva per a altres genotips del VPH
tindra un risc de CIN3+ a 5 anys del 4,5%. Aixi doncs, en el primer cas es
derivara la dona a colposcopia, fixant un temps de realitzacié maxim de 4
setmanes, mentre que en el segon cas, es recomanara fer seguiment al cap
d’'un any.

Els algorismes de conducta clinica que es detallen en aquest Protocol
incorporen el mateix codi de color que el mostrat a la taula 1, per tal de guiar
visualment la identificacio rapida del nivell de risc en cada situacio6 clinica.

D’acord amb la conducta basada en el risc immediat d’HSIL/CIN3+, a
Catalunya es diferencien dos tipus de colposcopia: risc 1irisc 2. Segons
quin sigui aquest risc d’HSIL/CIN3+, el lloc de realitzacié i el temps per fer
la colposcopia des de la disponibilitat de I'informe de proves prévies
variara, com també I’exhaustivitat en la documentacié de I’exploracié

1.4.L’automostra per a la realitzacié de la prova de deteccié del
VPH

La implementacio de la prova de deteccié del VPH al cribratge del cancer de
coll uteri ha donat lloc a I'aparicié de noves estratégies per a la recollida de la
mostra cervico-vaginal. La més rellevant és la possibilitat d'utilitzar I'automostra
i aixi obtenir mostres mitjancant el raspallat de la vagina per part de la propia
dona.

L’automostra és un procediment que permet que les dones es puguin recollir la
mostra per a la prova de deteccio del VPH al seu domicili o al lloc que desitgin,
sense necessitat d’'un examen ginecologic d’un professional sanitari. El seu us
es percep com a discret i privat i permet I'estalvi de temps i mentre que el
procés les dones el descriuen com a adequat, indolor i rapid (30).

Quan l'automostra és acceptada per les dones de I'entorn en el qual es vol
implementar, millora molt la cobertura de cribratge (30). Aixo és important
perqué la majoria dels diagnostics de cancer de coll uteri es donen en dones
que mai s’han sotmés al cribratge o que no el fan en els periodes de temps
establerts (31,32). De fet, 'TOMS considera que el cribratge amb automostra és
una eina clau per accelerar la lluita mundial contra el cancer de coll uteri
(33,34).
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Els aspectes principals per tenir en compte al implementar en prova de
deteccio del VPH amb I'Us de I'automostra al cribratge sén els seguents:

1.4.1Avaluacio6 de la concordanca de resultats entre l'automostra i les
mostres recollides per professionals sanitaris

Multiples estudis mostren un rendiment de la prova de deteccio del VPH
(sensibilitat i especificitat) molt similars entre les automostres i les mostres
obtingudes pels professionals sanitaris (considerat com a gold standard),
sempre que la deteccio del VPH es realitzi amb métodes de reaccio en cadena
de la polimerasa (PCR) (35,36).

La seglent taula (taula 2) resumeix una metaanalisi basada en la prova de
deteccié del VPH com a prova primaria de cribratge, realitzada en dones que
no acudeixen a cribratges periodics.

Taula 2. Sensibilitat i especificitat relatives de les proves de deteccié del VPH en automostres
en comparacié amb mostres recollides per professionals sanitaris, segons el tipus de tecnologia
de detecci6 del VPH utilitzada al laboratori.

Amplificacio de |10 -/CINZY |23 ?6?:0 a0,89)* ?6?:3 a0,98)*

nyal
senya HSIL/CIN3+ 19 ?6?766 a 0,98)* ?6?975 a 0,99)*
e HSIL/CIN2+ 117 ?6?5;37 a1,02) (()6?:7 a 0,99)*
HSIL/ICINS+ 8 (06?56 a1,02) ?6?57 2 0,99)*

*Estadisticament significatiu (I'interval de confianca exclou la unitat).HSIL/CIN2+ = neoplasia
intraepitelial cervical de grau 2 o0 més greu; HSIL/CIN3+ = neoplasia intraepitelial cervical de
grau 3 0 més greu. IC 95% = interval de confianca del 95%. PCR = reacci6 en cadena de la

polimerasa VPH: virus del papil-loma huma. Taula adaptada d’Arbyn et al. (35).

A la taula es mostren els segients resultats:

e Quan la prova de detecci6 del VPH es realitza mitjancant la tecnica
de PCR: la sensibilitat de la prova de detecci6é del VPH, per a la detecci6
d’HSIL/CIN2+ o HSIL/CIN3+ no és significativament inferior a les
automostres en comparacié amb les mostres recollides pels
professionals (els valors de la sensibilitat relativa no varien respecte a la
unitat), mentre que l'especificitat en automostres és lleugerament inferior
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a la de les mostres recollides per un professional (I'especificitat relativa
de 0,98 (1C95% 0,97-0,99) per al desenlla¢ de HSIL/CIN2+).

e Quan la prova de deteccio del VPH es realitza mitjancant la técnica
d'amplificacié de senyal: la sensibilitat i I'especificitat son inferiors en
les automostres respecte a les mostres obtingudes pels professionals
(sensibilitat relativa de 0,85 (IC95%: 0,80-0,89) i I'especificitat relativa de
0,96 (1C95% 0,93-0,98) per al desenlla¢g de HSIL/CIN2+).

Tanmateix, una avaluacié publicada a I'any 2021 de I'is de 'automostra al
programa de cribratge (usuaries habituals) dels Paisos Baixos (37) va mostrar
una sensibilitat relativa per detectar HSIL/CIN3+ en automostres respecte a les
mostres recollides pels professionals del 0,94 (IC95%: 0,90-0,97) mentre que
I'especificitat relativa va ser d’1,02 (IC95%: 1,02-1,02). Aquesta menor
sensibilitat podria ser deguda al punt de tall de la tecnica de detecci6 del VPH
per a definir la positivitat de la mostra, ja que totes les proves comercialitzades
per a la deteccié del VPH estan calibrades per a mostres recollides per
professionals, que solen tenir una major cel-lularitat que les automostres
(37,38). També podria ser deguda als processos manuals necessaris per al
processament de les automostres: els mil-lilitres en els que es resuspen la
mostra, les vegades que s’agita, com s'emmagatzema, etc (38,39). Malgrat la
necessitat d'una optimitzacié integral dels protocols de processament
d’automostres i un seguiment i avaluacio acurats de l'estratégia i dels seus
resultats de manera continua (40,41), les dades donen suport al seu Us en el
cribratge atés que té una sensibilitat un 40% superior a la de la citologia liquida
(42).

1.4.2 Acceptabilitat de ['automostra

L’acceptabilitat de 'automostra sol mesurar-se observant 'augment de la
participacio en el cribratge de les dones a qui s’ofereix el dispositiu
d’automostra (és a dir, si la dona el retorna o0 no) o mitjangant un quiestionari en
qué es demana I'opinié de la dona sobre I'is d’aquest dispositiu. En una
metaanalisi sobre 37 estudis que va incloure més de 10.000 dones de 24
paisos dels cinc continents, el 59% (IC 95%: 48-69%) va declarar preferéncia
per un cribratge amb automostra en comparacié amb el cribratge basat en la
recollida de la mostra per un professional (43). Una altra revisié sistematica va
informar d’'un rang entre el 65% i el 93%, i va trobar una alta acceptabilitat de
I'automostra independentment del lloc de I'estudi, del dispositiu utilitzat, I'entorn
o les caracteristiques demografiques de les participants (44). Les raons més
citades per preferir 'automostra van ser la facilitat d’ds (91%), menor vergonya
(91%), augment de la privadesa (88%), més comoditat (88%), capacitat de
recollir la mostra per la mateixa dona (69%) i conveniencia (65%) (43). Les
raons per no agradar 'automostra van ser la incertesa sobre la recollida de la
mostra de manera correcta (21%), I'ansietat provocada (15%), el dolor o la
incomoditat fisica (10%), i no voler tocar-se (6%) (43).
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A més, 'automostra permet cribrar dones que no participen en el cribratge de
manera habitual. Una revisié sistematica i metaanalisi sobre 16 assaigs
aleatoritzats comparant I's d’'una automostra enviada per correu a casa amb
un cribratge al centre de salut per part del professional va identificar un
augment de participacio del 9,9% (IC 95%: 5,8-13,9%) entre les dones que es
cribraven amb automostra (45).

Tanmateix, l'acceptabilitat de I'automostra varia en funcié de la poblacio i, per
tant, s’ha observat variabilitat entre paisos (30). Per aix0, es recomana la
realitzacio d’estudis locals per avaluar I'acceptabilitat, I'eficacia i el rendiment de
'automostra abans de la seva implementacio als programes de cribratge (1).

1.4.3Seguiment de les dones amb resultats positius

Quan s'implementa l'automostra en un programa de cribratge és especialment
important implementar un bon sistema d'alertes i citacions que assegurin
'adheréncia al triatge i el seguiment adequat de les dones amb un resultat
positiu.

Actualment, I'Unica prova de triatge que es pot realitzar de manera reflex sobre
una mostra recollida amb automostra és la determinacié dels genotips d’alt risc
del VPH. Per altra banda, lI'automostra no permet la realitzaci6é d'una citologia
reflex, de manera que les dones amb un resultat positiu a la prova de deteccio
del VPH recollida amb automostra caldra que es realitzin una nova recollida de
mostra presencialment per part d'un professional sanitari. Aixo €s perqué
I'automostra no pot garantir la presencia de suficients cél-lules ectocervicals ni
endocervicals per a una correcta avaluacio citologica. Diversos estudis que
comparen les automostres amb les mostres recollides pels professionals
sanitaris han trobat una deficiencia de cél-lules endocervicals en el 66%
d’automostres respecte del 14% observat en mostres recollides per
professionals (46). La sensibilitat de la citologia per detectar lesions cervicals
d’alt grau en automostres va ser entre un 23% i un 77% inferior respecte a la
sensibilitat de la citologia en mostres obtingudes pels professionals i
conservades en medi liquid (46—49).

Aixi doncs, en el cas de I'automostra, la realitzacié d’una citologia com a prova
de triatge per part d’un professional requereix una cita presencial de les dones
positives per VPH. Aixd podria comportar que el possible increment de la
cobertura generada per 'automostra quedés limitat a consequéncia de la
pérdua de seguiment de les dones que no acudeixin a les visites posteriors. Per
tant, cal establir una estrategia de comunicacioé clara envers les dones que
garanteixi el compliment del seguiment.

1.4.4Requisits per a la implementacié de I'automostra
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Per implementar I'automostra a gran escala, com és el cas del cribratge
poblacional del cancer de coll uteri, cal tenir en compte els seglients aspectes
(30):

e Tipus de prova de detecci6 del VPH

Com s'ha explicat anteriorment, actualment les proves basades en la tecnica de
la PCR per detectar I'ADN del VPH tenen més precisié que les proves basades
en I'amplificacié de senyals o de deteccio de I'ARN.

A més, cal tenir en compte que les proves de deteccio del VPH han d'estar
validades clinicament per a I'is en automostres (50).

e Cel-lularitat

Es important controlar la preséncia de material cel-lular huma per garantir la
qualitat de les mostres. La proporcié de mostres no valides sol ser superior en
les automostres en comparacio amb les mostres recollides pels professionals
sanitaris, possiblement com a consequéncia d’'una recollida insuficient de
material cel-lular (51). Actualment, la majoria de tecnologies basades en PCR
inclouen la deteccié d’un gen constitutiu huma (per exemple la beta-globina
humana) com a control intern per la integritat, extraccio i amplificacio de la
mostra.

e Dispositius

Actualment hi ha molts dispositius d’automostra comercialitzats (tampons,
turundes, hisops, dispositius de rentat i diversos tipus de raspalls). Tots es
diferencien en el disseny per facilitar la recollida de la mostra i també en el
meétode de preservacié (amb/sense medi liquid).

Els estudis realitzats no han trobat diferéncies entre els diferents dispositius
d’automostra utilitzats i les mostres recollides pels professionals sanitaris. Tot i
aixo, fins ara el nombre d'estudis comparatius entre dispositius €s limitat (35). A
causa que cada dispositiu i medi de transport pot tenir una estabilitat variable
des de la recollida de mostra fins al processament, és important que, abans de
la implementacié al cribratge, es validi clinicament tot el procediment: des del
dispositiu de recollida, el medi de conservacio, el procediment d'extraccio de
I'ADN, fins a la prova de detecci6 del VPH a utilitzar.

A Catalunya la implementacié de 'automostra es fara de manera progressiva al
territori, a mesura que es vagi implementant el programa poblacional.
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1.5.El cribratge del cancer de coll uteri poblacional

Fins ara, el cribratge del cancer de coll uteri a Catalunya ha estat oportunista i,
per tant, s'oferia des dels serveis sanitaris assistencials a les persones que
acudien als professionals de salut per una rad diferent al cribratge o bé a
demanda de la dona, ja fos des de els serveis de I'Atencié a la Salut Sexual i
Reproductiva (ASSIR) o per derivacié des dels equips d’atencio primaria.

El cribratge oportunista, en no estar estructurat i sistematitzat, és dificilment
eficient i eficag i dificulta I'equitat en cribrar unicament les dones que ho
demanen o que es visiten per altres motius als serveis sanitaris. Com a resultat,
dona baixes cobertures en certs grups de poblacio i sobreutilitzacio en altres
grups (14,52). Per tant, és poc eficient i ocasiona una elevada despesa al
sistema sanitari public (53).

A Catalunya, segons els resultats obtinguts de I'avaluacié de les activitats de
cribratge del cancer de coll uteri a la sanitat publica en el periode 2008-2011,
I'estimacié de la cobertura del cribratge citologic en dones d’entre 25 i 65 anys
va ser aproximadament del 40%, i només el 50% de les dones amb una
citologia negativa tornava a la segiient ronda de cribratge als tres anys (5).

El cribratge poblacional és organitzat i esta dissenyat per assolir la major
cobertura possible de manera equitativa. El model de cribratge poblacional
convida a participar a totes les dones elegibles de la poblacié diana, i arriba a
aguelles dones que no se solen cribrar. Els programes organitzats comprenen
una sistematica d’invitacioé i recordatoris entre una poblacié diana predefinida,
utilitzen proves estandarditzades i de qualitat garantida, i tenen establert el
correcte seguiment del resultat obtingut: lliurament de resultat de proves en
dones amb un resultat negatiu, i la conducta clinica a seguir en dones positives.
Aixi, el cribratge poblacional és organitzat, més equitatiu, de més qualitat i té
més impacte en la poblacié (3,52,54,55).

Es per aquest motiu que, |'evidéncia cientifica i les recomanacions de les
societats cientifiques espanyoles i europees conclouen que la introduccié de la
prova de deteccio del VPH com a prova primaria de cribratge s’ha de fer en el
context d'un cribratge poblacional, tenint en compte que la maxima cobertura
d'un programa nomeés s'obté si aquest esta organitzat (1,3).

A l'any 2018, es va realitzar un estudi a Catalunya per calcular el cost total d’'un
programa de cribratge del cancer de coll uteri organitzat amb la prova de
deteccio6 del VPH a intervals de 5 anys, en comparacié amb I'actual programa
oportunista amb citologia cervical a intervals de 3 anys (53). Els resultats van
indicar que els mateixos recursos economics invertits en el protocol oportunista
amb citologia cada 3 anys amb un 40% de cobertura entre les dones de 25-64
anys, podrien usar-se de manera més eficient per cobrir al 70% de la poblacio
en un cribratge organitzat basat en la prova de detecci6 del VPH realitzada
cada 5 anys (figura 1) (53).

29 de 165



Protocol de deteccid preco¢ del cancer de coll uteri a Catalunya

Cost médic directe ] Cost del programa

Cost no meédic directe | Cost indirecte

Cost en milions (€)

60 € -
‘:I..f,lr.\iq\
50 € A
44.3M
40¢€ '___:f’i"_';"r_"“______ ___________________________;‘f'_'/’_"'_‘ _________________ Cost directe + indirecte del
cribratge actual
. 29.3M
30¢< 1 N  __________ _meeess __ESSSS » Cost directe del
cribratge actual
20€ 4
10 € 4
o€ -
Cobertura: 40% 70% 40% 70% 100%
Cribratge oportunista amb Cribratge organitzat amb
citologia cada 3 anys prova del VPH cada 5 anys
(25-64 anys) (25/35-64 anys)

Figura 1. Cost anual estimat del programa de cribratge del cancer de coll uteri oportunista
basat en citologia i d’'un programa organitzat basat en la prova de deteccié del VPH , segons

diferents taxes de cobertura.

Figura adaptada de Diaz et (53).

Finalment, a Espanya, a I'any 2019, tenint en compte I'evidéncia cientifica
descrita i la factibilitat, es va emetre I'Ordre SCB/480/2019 de 26 de abril de
2019, per la qual es modifica I'annex 1 del Reial Decret de Serveis Comuns del
Sistema Nacional de Salut (1030/2006) (BOE-A-2019-6277) (6). Aquesta
modificacié ordena que totes les comunitats autonomes han de passar d'un
cribratge oportunista a un cribratge poblacional utilitzant la prova de deteccio
del VPH com a prova primaria de cribratge. La norma preveu que la complexitat
de la posada en marxa d'un cribratge poblacional amb les garanties de qualitat
adequades exigeix, que la seva implantacio es faci de forma gradual, de
manera que s’estableix un termini de 5 anys des de l'entrada en vigor de
I'Ordre, perqué totes les comunitats autdbnomes iniciin aquest programa, i un
termini de 10 anys perqué la cobertura (invitacio a participar) s’aproximi al
100% (6).
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2 INDICACIONS DE CRIBRATGE

2.1.Edat, proves i interval entre proves negatives

En aquest document, els autors reconeixen respectuosament
gue no totes les persones amb coll uteri s’identifiquen com a
dones. Al llarg de tot el Protocol s’utilitza el terme "dona/dones"
per fer referencia tant a les dones com a la resta de persones
amb coll uteri.

Poblacié diana: dones amb coll uteri de 25 a 65 anys que han iniciat I'activitat
sexual.

2.1.1Edat entre els 25i 29 anys

e Prova de cribratge: citologia cervical recollida en medi liquid per part
d’un professional sanitari.

e Frequéncia: cada tres anys si s’obté un resultat negatiu.
e Conducta clinica immediata després d’un resultat positiu:

o ASC-US: fer la prova de deteccié del VPH en la mateixa mostra
cervical recollida en medi liquid (prova de deteccio del VPH reflex).

o LSIL: fer una colposcopia de risc 1 en un temps maxim de 8
setmanes des de I'obtencio del resultat de LSIL.

o Lesié intraepitelial escatosa d’alt grau (HSIL) o cél-lules escatoses
atipiques en qué no es pot descartar la lesié d’alt grau (ASC-H):
remetre a colposcopia de risc 2 en un temps maxim de 4 setmanes
des de I'obtencio del resultat.

o Cel-lules glandulars atipiques de significat indeterminat (AGC),
adenocarcinoma in situ (AlS) o sospita de carcinoma cervical:
remetre a colposcopia de risc 2 en un temps maxim de 2 setmanes
des de I'obtencio del resultat.
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2.1.2Edat entre 301 65 anys

e Provade cribratge: deteccié de genotips del VPH d’alt risc oncogénic
amb genotipat parcial (resultat especific pels genotips VPH16, VPH18 i
el conjunt d’altres 12 genotips d’alt risc).

e Frequéncia: cada cinc anys si s’obté un resultat negatiu.
e Conducta clinica immediata després d’un resultat positiu:

o Positiu per VPH16 i/o VPH18 i /o altres genotips diferents a
VPH16/18: cal fer una citologia de triatge:

= Mostra recollida per un professional sanitari: la citologia de triatge
es fara sobre la mateixa mostra cervical recollida en medi liquid
(citologia reflex).

= Mostra recollida per la propia dona (automostra): cal citar a la
dona per la recollida d’'una nova mostra per a la realitzacié d'una
citologia. A les dones amb infeccidé per VPH18 se’ls fara una
citologia juntament amb una colposcopia de risc 2 en un temps
maxim de 4 setmanes des de I'obtencio del resultat de la prova de
deteccio del VPH .

Actualment no hi ha cap tractament amb evidéncia cientifica
demostrada per eliminar la infeccié o ajudar a eliminar la infeccio
pel VPH quan no hi ha una lesié. En els casos d’infeccié pel VPH
el que es fa és un seguiment estret. Només hi ha tractament
possible per a les lesions HSIL/CIN2+ diagnhosticades.

2.2.Grups d’edat fora de I’estratégia recomanada
2.2.1Menys de 25 anys

Es recomana no fer cribratge del cancer de coll uteri.

2.2.2Més de 65 anys
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2.3. Situacions que requereixen un protocol diferenciat
2.3.1Absencia de cribratge previ adequat

Inclou aquelles dones que no han seguit adequadament les recomanacions
establertes al Protocol de cribratge, és a dir, dones sense citologia en els
darrers 3 anys o sense prova de deteccio del VPH en els darrers 5 anys. En
aquests casos, I'actuacié dependra de 'edat:

e Entre 301 65 anys

Cal fer una prova de deteccio del VPH . Si el resultat és negatiu, I'interval
de repeticié és cada cinc anys fins als 65 anys.

A diferencia del Protocol anterior (Protocol 2006), el concepte de
cribratge inadequat canvia i només s'aplica a dones de més de 65 anys.
En dones d’entre 30 i 65 anys, indiferentment del seu historial de
cribratge i edat, només es fa la prova de detecci6 del VPH .

Es fonamental informar correctament aquestes dones de la importancia
de fer-se el cribratge i de seguir els intervals establerts entre proves, aixi
com de realitzar les proves de triatge quan estiguin indicades.

e Més de 65 anys

Aquestes dones ja no haurien de seguir-se cribrant, pero atés que,
abans dels 65 anys, no es van fer les proves recomanades en els
intervals establerts, perque puguin finalitzar el cribratge se'ls fara un co-
test (prova de deteccié del VPH i citologia) recollit en medi liquid per part
d’un professional sanitari. Si ambdues proves sén negatives, es
finalitzara el cribratge. Quan s’informa de la finalitzacio del cribratge, cal
gue el professional sanitari expliqui les recomanacions a seguir en cas
de presentar simptomatologia.

En cas d’un resultat positiu en qualsevol de les dues proves, s’han de seguir els
algorismes d’actuacio establerts.

2.3.2Dones immunocompromeses
El sistema immunitari pot estar debilitat per multiples malalties i

tractaments. Segons la causa de la immunodeficiencia, es pot diferenciar
entre immunodeficiéncies primaries i secundaries. Les
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immunodeficiencies primaries son les menys comunes i estan causades
principalment per condicions hereditaries que alteren intrinsecament el
sistema immunitari (els limfocits, fagocits i els components del
complement).

A Espanya, les immunodeficiencies primaries més comuns son les
deficiéncies de anticossos, com ara el déficit d'IgA i la immunodeficiencia
combinada greu (56). Per altra banda, les immunodeficiéncies
secundaries s6n causades per una malaltia subjacent, com pot ser la
infeccio pel VIH o per tractaments especifics que alterin el sistema
immunitari, com ara els farmacs biologics, immunomoduladors, els
corticoesteroides o la quimioterapia (56). Podreu trobar un llistat detallat

En aquestes situacions on el sistema immunitari podria estar debilitat, hi
ha més susceptibilitat a la persisténcia de la infeccié pel VPH i, per tant,
un augment del risc de desenvolupar lesions precanceroses i cancer de
coll uteri respecte a la poblacié general (58,59). Per tant, cal ajustar els
intervals de cribratge i las proves a realitzar segons el grau
d'immunocompromis:

a) Immunocompromis moderat/greu:

Es considera immunocompromis moderat/greu quan es compleix
qualsevol del seguents criteris:

e Infeccio pel VIH amb < 200 limfocits T CD4 i/o carrega
viral detectable.

e Trasplantament d'organ solid o de progenitors
hematopoiétics en tractament immunosupressor.

e Tractament actiu amb quimioterapia, farmacs biologics i
immunomoduladors.

e Tractament actiu de llarga durada (> 14 dies) amb
corticoesteroides a dosi = 20mg/dia de prednisona o
equivalent.

¢ Immunodeficiencies primaries

b) Immunocompromis lleu:
Es considera immunocompromis lleu quan no es compleix cap

dels criteris anteriors enumerats per immunocompromis
moderat/greu.
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Cribratge en dones immunocompromeses

e Dones de 25 a 29 anys

o Provade cribratge: citologia cervical recollida en medi liquid per
part d’'un professional sanitari.

o FreqlUéncia:

Davant un resultat negatiu, la citologia es repetira:

Cada tres anys en cas d’'immunocompromis lleu, incloent la
infeccié pel VIH amb CD4 =200 cl/mL i carrega viral
indetectable.

Cada any en cas d'immunocompromis moderat/greu.

o Conducta clinica immediata després d’un resultat positiu:

Les dones amb immunocompromis lleu seguiran els
algorismes de conducta clinica establerts per a la poblacié

A les dones amb infeccidé pel VIH amb CD4 =200 cl/mL i
carrega viral indetectable se’ls fara una colposcopia de risc 2
seguint els temps maxims establerts segons el resultat de la

A Les dones amb immunocompromis moderat/greu se’ls fara
una colposcopia de risc 2 seguint els temps maxims establerts

e Dones de > 30anys

o Prova de cribratge: deteccio de genotips del VPH d’alt risc
oncogéenic amb genotipat parcial (VPH16, VPH18 i el conjunt
d’altres 12 genotips d’alt risc).

En aquest grup de dones la mostra pot ser recollida mitjancant un
dispositiu d’automostra o bé en medi liquid per part d’un
professional sanitari.
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o Freqgiencia:

Davant un resultat negatiu, la prova de deteccié del VPH es
repetira:

- Cada cinc anys en cas d'immunocompromis lleu, incloent
infeccié pel VIH amb CD4 = 200 cl/mL i carrega viral
indetectable.

- Cada tres anys en cas d'Immunocompromis moderat/greu.
o Conducta clinica immediata després d’un resultat positiu:

- Immunocompromis lleu: se seguiran els algorismes de
conducta clinica establerts per a la poblacié general de la

200 cl/m i carrega viral indetectable, que es fara colposcopia
sempre:

= Sila mostra ha estat recollida per un professional
sanitari es fara una citologia reflex. El resultat d’aquesta
citologia determinara el nivell de risc de colposcopia a
realitzar posteriorment.

= En cas d'automostra, la dona sera citada per a la
recollida d’'una mostra per fer una citologia de triatge i,
posteriorment, se la citara per a la colposcopia segons el
nivell de risc establert. Només en casos positius per
VPH18, per no endarrerir la colposcopia, la citologia de
triatge es fara en el mateix moment que la colposcopia
de risc 2.

- Immunocompromis moderat/greu:

» Sila mostra ha estat recollida per un professional
sanitari es fara una citologia reflex. Posteriorment, es
fara una colposcopia de risc 2 en el periode establert en
funcié del resultat obtingut a la citologia (2 0 4
setmanes).

= En cas d’automostra, per no endarrerir la colposcopia, la
citologia de triatge es fa al mateix moment que la
colposcopia de risc 2.
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Cal recordar que en totes les situacions d'immunocompromis és fonamental
valorar 'estat vacunal i cal recomanar/indicar la vacunacié contra el VPH.

2.3.3 Preséncia de simptomes

El cribratge, per definicid, es fa en dones asimptomatiques. Davant la preséncia
de simptomes que poden indicar patologia a nivell del coll uteri (sagnats
intermenstruals, coitorragies, metrorragies, dolor abdominal baix, etc.), s’ha de
fer el diagnostic diferencial de la patologia. En cas que els simptomes siguin
suggestius de neoplasia de coll uteri cal derivar la pacient el més aviat possible
al centre de referéncia per fer una colposcopia de risc 2 i la resta de proves que
el/la professional de ginecologia consideri segons sospita clinica.

2.3.4 Gestacio

En dones embarassades, la prova i la freqiéencia de cribratge segueixen els
mateixos criteris establerts per a la poblacio general. El que s’ha de tenir en
compte en dones embarassades €s quan realitzar la recollida de la mostra.

La recollida de la mostra cervical variara en funcio del seu historial de cribratge
previ:

e Siladonaté un cribratge previ adequat, seguint les indicacions
establertes al Protocol, en cas que requereixi cribratge del cancer de coll
uteri es recomana la recollida de la mostra a partir de les vuit setmanes
després del part.

e Sila dona no té un cribratge previ adequat o no s’ha fet cap prova de
cribratge previament, el seguiment de I'embaras pot ser una bona
oportunitat per cribrar a la dona. Es pot realitzar la prova de cribratge
durant 'embaras, preferiblement durant les primeres dotze setmanes
d’embaras (3).

Seguiment d’un cribratge positiu en gestants:

Si una dona es queda embarassada durant el seguiment posterior a una prova
de cribratge positiva, que requereixi la recollida d’'una nova mostra, no
s'endarrerira la recollida de la mostra. En cas de requerir una colposcopia,
aquesta ha de ser de risc 2 i I'han de realitzar ginecolegs/dlogues amb
experiéncia en patologia en dones embarassades.
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2.3.5Antecedent de lesions cervicals HSIL/CIN2-3, AIS o cancer

Les dones amb antecedents de lesions HSIL/CIN2+, independentment de si
han seguit tractament conservador o excisional i/o de si han requerit tractament
oncologic, una vegada retornen al cribratge habitual, han de seguir les
indicacions establertes al Protocol durant un periode minim de 25 anys, encara
que impliqui mantenir el cribratge més enlla dels 65 anys d’edat. Aixo es deu al
risc incrementat que tenen aquestes dones de patir una nova lesio
precancerosa o, fins i tot, un cancer del coll uteri respecte de la poblacio
general (risc entre cinc i deu vegades superior (3).

Lesions HSIL/CIN2+ sense cribratge posterior adequat

La conducta clinica a seguir en el cas de les dones amb antecedents de
tractament per lesions HSIL/CIN2-3 que un cop han tornat al cribratge no s’han
cribrat d’acord amb les indicacions establertes al Protocol, es determinara
segons:

» Sino han passat 25 anys des del tractament de la lesio: es realitzara
la prova de detecci6é del VPH i si es negativa, es repetira segons
I'interval de cribratge establert fins que transcorrin 25 anys des del
moment del tractament, independentment de si la dona supera I'edat de
65 anys.

» Sijahan passat 25 anys des del tractament de la lesié i la donaté
més de 65 anys d’edat: se li realitzara un co-test que determinara la
finalitzacio del cribratge. Si el resultat d’ambdues proves és negatiu,
finalitzara el cribratge.

» Sijahan passat 25 anys des del tractament de la lesié pero la dona
te menys de 65 anys d’edat: se li continuara fent el cribratge fins als 65
anys d’edat amb la prova de deteccié del VPH .

Cal informar les dones amb tractament per lesions HSIL/CIN2+ o cancer de coll
uteri de la importancia de continuar-se cribrant seguint estrictament les
recomanacions establertes atenent al risc de persisténcia i/o de recurréncia
lesional (3).

2.3.6 Antecedent d’histerectomia

La patologia concreta que ha motivat la histerectomia condiciona si cal o no
cribrar les pacients, ja que, per exemple, les dones tractades amb histerectomia
per lesions HSIL/CIN2+ segueixen tenint un risc addicional de cancer de vagina
associat al VPH (3).
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Histerectomia total per:

e HSIL/CIN2-3, AIS o cancer de coll uteri: caldra fer el seguiment
corresponent a la patologia diagnosticada i, posteriorment, fer cribratge
durant un minim de 25 anys amb la realitzacio de la prova de detecci6
del VPH vaginal, independentment si la dona ha complert els 65 anys
d’edat.

e Neoplasies no relacionades amb el VPH (ovari, endometri, intesti,
mama, etc.): cal fer el seguiment indicat per la patologia de base, pero
no caldra fer més proves de cribratge del cancer de coll uteri si no hi ha
troballes de lesié HSIL/CIN2+ de coll uteri a la peca d’histerectomia. En
cas que n’hi hagi, caldra fer cribratge del cancer de coll uteri durant un
minim de 25 anys, independentment si la dona ha complert els 65 anys
d’edat.

En cas que a la pega d’histerectomia s’hi trobés una lesié LSIL/CIN1,
només cal fer seguiment si es confirma infeccié pel VPH. El seguiment
es fara d’acord amb les indicacions del Protocol i fins que la infeccio
s’elimini.

e Patologia benigna (sense evidéencia de lesié HSIL/CIN2-3, AIS o
maligna de coll uteri relacionada amb la infeccié pel VPH a la peca
d’histerectomia): esta indicat finalitzar el cribratge després de la
histerectomia independentment de I'edat, I'existéncia o no de cribratge
previ adequat o de la preséncia d’altres factors de risc. En cas que a la
peca d’histerectomia s’hi trobés una lesié LSIL/CIN1, només cal fer
seguiment si es confirma infeccié pel VPH. El seguiment es fara d’acord
amb les indicacions del Protocol i fins que la infeccié s’elimini.

Histerectomia subtotal (conservacié del coll uteri): caldra continuar fent el
cribratge del cancer de coll uteri amb les proves i periodicitat establertes al
Protocol.

2.3.7Recomanacions de cribratge en dones vacunades contra el VPH

El cribratge s’ha de mantenir en dones vacunades independentment de I'edat de
vacunacio, atés que les vacunes actualment comercialitzades no protegeixen del
100% dels casos de cancer de coll uteri. L’evidéncia actual per modificar els protocols
de cribratge en aquestes dones és limitada. A mesura que hi hagi noves evidéncies es
revisara si cal adaptar el Protocol de Detecci6 preco¢ del cancer de coll uteri en dones
vacunades.
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3 ALGORISMES DE CONDUCTA CLINICA

Els algorismes d’aquest Protocol es basen en el principi rector: “Mateix nivell de
risc, mateixa conducta clinica”. Estan, per tant, basats en el nivell de risc
d’HSIL/CIN3+, actualitzats a I'evidéncia cientifica actual i adaptats a les
recomanacions de la Guia de Prevencio Secundaria del Cancer de Coll Uteri:
Conducta clinica davant resultats anormals de les proves de cribratge,
publicada per TAEPCC I'any 2022 (3).

CRIBRATGE PRIMARI

) v
Edat 265
Valorar la
finalitzacio del
cribratge

Citologia
Automostra
Si

\mmunocnmpmmese

Y

ALGORISME C1 ALGORISME C2 ALGORISME C3 aLcorisvie C4, C5 ALcorisme Co
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No = altres——p» (Cito inflamatdria o

insatisfactaria)
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F 3
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\
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Retorn a cribratge si dos co-test
—

negatius separats un any entre si No

Figura 2. Esquema general dels algorismes de conducta clinica del Protocol de deteccio

preco¢ del cancer de coll uteri a Catalunya.
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Aquest esquema (figura 2) permet definir quin és 'algorisme a seguir segons
I'edat, I'estat d'immunosupressio, els resultats de les proves prévies i els
antecedents de tractament per lesions prévies.

Inicialment es parteix dels algorismes de cribratge primari. A les dones d'entre
25129 anys, el cribratge es realitza amb citologia recollida en medi liquid,
seguint I'algorisme C1. A les dones de més de 30 anys el cribratge es fa amb la
prova de deteccio del VPH . En funci6 de si la mostra és recollida pel
professional sanitari o per part de la propia dona (automostra), se seguiran els
algorismes C2 o C3, respectivament.

A partir dels 65 anys es valorara la finalitzacié del cribratge, és a dir, si és
necessari 0 o que se segueixin realitzant proves de cribratge, seguint els
algorismes C4 i C5. En el cas de les dones immunocompromeses, s'utilitzara
I'algorisme CB6.

En funcié del resultat obtingut a les proves de cribratge primaries es decidira la
conducta clinica posterior. Si aquestes proves son negatives, tornarem a
utilitzar els algorismes de cribratge primari segons els intervals de temps
establerts d’acord amb la darrera prova realitzada: 3 anys després d’'una
citologia normal i 5 anys després d’'una prova de deteccié del VPH negativa.
Aquests intervals de temps varien en les dones immunocompromeses (vegeu
algorisme C6). Si les proves de cribratge obtenen resultats insatisfactoris o en
el cas que el resultat de la citologia sigui inflamacid, se seguira l'algorisme I1.

Si el resultat de les proves de cribratge €s positiu 0 anormal, se seguira la
conducta clinica indicada als algorismes C1, C2, C3, C5 o C6 en funcié del risc
de desenvolupar lesions HSIL/CIN3+:

e Quan el risc sigui menor del 5%, es requerira un seguiment a 1 o 3 anys.

e Quan el risc sigui d’entre el 51 el 10%, es requerira la realitzacio d'una
colposcopia de risc 1.

e Quan el risc sigui superior al 10%, es requerira la realitzacié d'una
colposcopia de risc 2.

Per a la realitzacio de la colposcopia (independentment de si es tracta de risc 1
o de risc 2) se seguira l'algorisme de diagnostic D1, tant pel diagnostic com per
al seguiment posterior, excepte quan s'hagi obtingut un resultat de d'AGC a la
citologia primaria o de triatge, que se seguira I'algorisme D2.

En cas que es faci un tractament excisional d'una lesié de coll uteri, s'’haura de
fer un seguiment post-tractament seguint I'algorisme P1, excepte quan el
tractament sigui posterior a un AIS, en qué se seguira l'algorisme P2.
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Per definir la conducta clinica de seguiment amb co-test, caldra valorar si la
dona s’ha fet una colposcopia durant I'any previ. El co-test consisteix en la
realitzaci6 d'una prova de deteccio del VPH i una citologia simultaniament, a
partir d'una mostra recollida en medi liquid per part d'un professional a I'ASSIR.
En els casos en qué es requereixi seguiment mitjancant co-test i no s’hagi
realitzat colposcopia, se seguira l'algorisme S1. Per altra banda, si aquest
seguiment es fa després d'una colposcopia, se seguira l'algorisme S2.

Quan al co-test de seguiment s’obtingui un resultat positiu, se seguiran els
algorismes D1 o D2, en cas que la dona requereixi la realitzacié d'una
colposcopia, o els algorismes S1 0 S2 si tan sols requereix un seguiment
mitjancant co-test. Quan la dona tingui dos co-test de seguiment amb resultats
negatius separats un any entre si, podra tornar al cribratge habitual.
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Com hem d’interpretarels algorismes?

| Codi de I'algorisme | | Titol de 'algorisme |

Juliol 2023
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— 3
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Aquest esquema permetra entendre tota la informacio que contenen els algorismes.
A la part superior trobareu el codi i el titol de I'algorisme.

Tot seguit, trobareu la prova o procediment a realitzar inicialment en I'algorisme. Posteriorment, apareixen els resultats de la prova
o procediment realitzat. Per a cada resultat s’indica el maneig a seguir al llarg de I'algorisme. Aquests resultats tenen una gamma
de colors que oscil-len entre el verd i el vermell, d’acord amb el risc de tenir o desenvolupar lesions d’alt grau HSIL/CIN3+, tal i com
es mostra a la llegenda que hi ha a la part inferior de I'algorisme. El color verd correspon a un risc baix (< 0,15% de risc als 5 anys)
i el color vermell a un risc molt alt (> 25% de risc immediat d’HSIL/CIN3+).

A la part inferior de I'algorisme, apareixen unes franges de color rosat i groc que van de costat a costat de I'algorisme. Aquestes
franges indiquen el lloc on es realitzara la prova o procediment, ja sigui de diagnostic (rosa) o de seguiment (groc). A cada territori
es definira el nivell assistencial on es fara la prova o procediment, segons el nivell de risc. Els rectangles en aquesta part de
I'algorisme indiquen quines proves o procediments de seguiment o diagnostic cal realitzar. En el cas de les colposcopies, en
aquest mateix rectangle s’indica el nivell de risc (risc1 0 2, que defineix el grau d’exhaustivitat en la seva realitzacio), el codi de
I'algorisme a seguir posteriorment i I'interval maxim de temps entre el resultat de la prova prévia i la realitzacié d’aquesta
colposcopia (cercle). En el cas de co-test, s’indica el temps que ha de transcorrer fins a realitzar-lo (cercle) i el codi de I'algorisme a
seguir segons els resultats obtinguts.

Es molt important que la realitzacié i I'obtencié dels resultats de les proves de cribratge, de triatge o de seguiment (ja siguin proves
de deteccio del VPH , citologies, colposcopies, biopsies o tractaments), aixi com les derivacions entre les unitats de colposcopia de
risc 1i 2 es facin en el periode de temps establert, especialment en els casos de més risc o de sospita de carcinoma de coll uteri.

El risc de lesio HSIL/CIN3+ dependra en gran mesura de I'anomalia observada en la prova de cribratge i/o triatge. Aquest aspecte
condicionara l'interval de temps que es recomana per realitzar l'avaluacio de la pacient, tal i com es detalla a continuacié als
algorismes de maneig clinic
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ALGORISME C1 Cribratge primari citologic en dones entre 25 i 29 anys
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L'algorisme C1 es correspon al cribratge primari per a dones entre els 25 i els 29 anys d’edat. En aquest grup d'edat, el cribratge es
fa mitjangant una citologia amb mostra recollida en medi liquid per part d'un professional sanitari.

Si aquesta citologia té un resultat negatiu, és a dir, no hi ha alteracions, les dones tornaran a cribrar-se un cop transcorreguts 3
anys, seguint I'algorisme corresponent segons I'edat. Per exemple, si passats aquests tres anys les dones continuen tenint menys
de 30 anys, se les tornara a cribrar amb citologia (algorisme C1). En cas que tinguin 30 anys 0 més, se'ls fara la prova de detecci6
del virus del papil-loma huma (algorisme C2 o C3).

Quan s'obté un resultat de LSIL a la citologia, cal fer una colposcopia de risc 1 en un temps maxim de 8 setmanes des de I'obtencié
del resultat i seguint 'algorisme D1.

Si el resultat obtingut a la citologia és un ASC-US, es realitzara una prova de deteccio del VPH reflex al laboratori a partir de la
mostra de citologia liquida obtinguda préviament; per tant, NO caldra citar la dona per a la recollida d'una nova mostra. Si el
resultat d’aquesta prova de detecci6 del VPH és negatiu, es realitzara un seguiment amb un co-test al cap de 3 anys. Si é€s positiu
per a altres genotips d'alt risc diferents al VPH16 o VPH18, es fara un co-test al cap d'un any. En aquests dos casos se seguira
I'algorisme S1 en funcié del resultats obtinguts al co-test. Si és positiu per als genotips VPH16 o VPH18, es realitzara colposcopia
de risc 2 en un periode maxim de 4 setmanes des de I'obtencié d’aquests resultats i se seguira 'algorisme D1.

En cas que a la citologia s'obtingui un resultat d'HSIL o ASC-H, es fara una colposcopia de risc 2 en un temps maxim de 4
setmanes. Si el resultat és AGC, sospita de carcinoma o d'AlS es fara una colposcopia de risc 2 en un periode maxim de 2
setmanes. En tots aquests resultats se seguira I'algorisme D1 segons els resultats de la colposcopia, excepte en el cas de resultat
d'AGC, en qué cal seguir I'algorisme D2.
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ALGORISME CZ Cribratge primari VPH en dones = 30 anys™ - MOSTRA RECOLLIDA A L'ASSIR
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L'algorisme C2 es correspon al cribratge primari amb visita presencial a I'ASSIR per a dones a partir dels 30 anys d'edat. Aquest
algorisme inclou el cribratge primari de dones amb edat entre els 30 i 65 anys pero també inclou el cribratge primari de les dones
de més de 65 anys a qui se'ls allarga I'edat de finalitzacio de cribratge.

Recordeu que en cas d'haver tingut un tractament per HSIL/CIN2+, el cribratge s'allarga fins a 25 anys després del moment del
tractament. Per exemple, una dona a qui s'ha realitzat una conitzacio als 50 anys haura de seguir-se cribrant fins als 75 anys
d'edat.

Per a aquestes dones, la prova de cribratge primaria és la prova de deteccié del VPH, que es realitza en una mostra recollida per
professional sanitari en un medi de citologia liquida.

Si el resultat de la prova és negatiu, tindrem en compte l'edat de la dona per a remetre-la o no a la ronda de cribratge seguent. Si la
dona té menys de 65 anys, ha de repetir-se la prova de deteccié del VPH al cap de 5 anys, seguint aguest mateix algorisme (C2).
Si la dona té 65 anys o0 més, se segueix l'algorisme C4, que valora la finalitzacio o no del cribratge en funcié de si es compleixen
certs parametres.

Si el resultat de la prova de deteccio del VPH és positiva, des del mateix laboratori es fara per defecte una citologia reflex.
Aix0 vol dir que NO caldra citar la dona per a la recollida d'una nova mostra.

Si el resultat de la prova de deteccié del VPH és positiu per a altres genotips d'alt risc diferents del VPH16 o VPH18, i el resultat de
la citologia reflex és negativa, a la dona se li realitzara un co-test al cap d'un any amb seguiment mitjangant I'algorisme S1. Quan el
resultat de la citologia reflex és ASC-US o LSIL, el maneig clinic posterior esta definit per la historia prévia de cribratge. Es a dir, en
cas que la dona tingui una prova de deteccié del VPH negativa realitzada en els 5 anys previs o0 una citologia en els darrers 3 anys,
se li fa un co-test al cap d'1 any. En cas que no es compleixin aquestes condicions, es fara una colposcopia de risc 1 en un temps
maxim de 8 setmanes des de I'obtencio del resultat de la citologia. A totes les dones amb infeccio pel VPH causada per altres
genotips diferents al VPH16 o VPH18 i una citologia reflex amb alteracions d'alt grau (HSIL, ASC-H, AGC, sospita de carcinoma
cervical, AlS) se'ls fara una colposcopia de risc 2. El que canvia sera el periode maxim per a la realitzacio de la colposcopia. En el
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cas d’'HSIL o ASC-H, es fara en un periode maxim de 4 setmanes, en el cas d’AGC o de sospita de carcinoma cervical o d'AlS, es
fara en un periode maxim de 2 setmanes.

A les dones positives per als genotips del VPH16 o VPH18, se'ls fara una colposcopia sempre, independentment del

resultat obtingut a la citologia reflex. En aquests casos, la citologia reflex ens servira per definir quin és el nivell de risc de
colposcopia que cal aplicar. En els casos amb citologia negativa cal fer una colposcopia de risc 1 en un periode maxim de 8
setmanes. Si el resultat de la citologia reflex és ASC-US, LSIL, HSIL o ASC-H, cal fer una colposcopia de risc 2 en un periode
maxim de 4 setmanes. A les dones amb un resultat d'AGC, sospita de carcinoma cervical o d’AlS, se'ls fara una colposcopia de
risc 2 en un periode maxim de 2 setmanes.

Per a tots aquests resultats positius que requereixin la realitzacidé d’'una colposcopia, se seguira I'algorisme D1, excepte en el cas
de resultat d'AGC en qué se seguira I'algorisme D2.
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ALGORISME C3 Cribratge primari en dones 2 30 anys* - AUTOMOSTRA

Cribratge Prova VPH amb genotipat parcial (automostra)

v v v

NEGATIU VPH NO 16/18 VPH 16 .

Triatge Triatge l

Edat 265 anys? Citologia medi Ilqmd a I'ASSIR @ Cltolngla medi liquid a PASSIR ]
v v v

v !

NO Si ASC-US, HSII_ c u
NEGATIVA

Seguent
ror%da c3 C4 Cribratge previ els tltims
ib 3 anys amb citologia o
cribratge ultims 5 anys amb VPH?
si NO
D. . t. ¢ A J
1agnostic
Ni g” 1 1)) @ Colposcopia
e R MRIscl D1 GELY Riscl D1
Diagnostic v v v v v v
Nivell 2 Colposcapial Colposcopia Colposcopia Colposcdpia R Co.lposcc.)p:::ak
. . . ) citologia
Risc2 D1 Ris2 D2 Risc2 D1 Risc2 D2 Riscz2 D1 Risc2
. v v
Seguiment
Nivell 1 Co-test S1

Risc de tenir o desenvolupar

*Dones entre 3065 anys o dones >65 anys amb antecedent de tractament per HSIL/CIN2+ en els darrers 25
BAIX MODERAT Al
lesions HSIL/CIN3+

anys. w Generalitat
. A

**Citologia realitzada per determinar la gradacid de risc durant el seguiment en cas de co-test (algorisme 52). Rll2 de Catalunya
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L'algorisme C3 es correspon al cribratge primari amb automostra per a dones a partir dels 30 anys d'edat. En aquestes dones, la
prova de cribratge primaria és la prova de deteccié del VPH sobre una mostra recollida per elles mateixes mitjangant un

dispositiu d’automostra. Aquest algorisme inclou el cribratge primari de dones amb edat entre els 30 i 65 anys, pero també inclou el
cribratge de les dones de més de 65 anys a qui se'ls allarga I'edat de finalitzacié de cribratge. Recordeu que en

cas d'haver tingut un tractament per HSIL/CIN2+, el cribratge s'allarga fins a 25 anys després del moment del tractament. Per
exemple, una dona a qui s'ha realitzat una conitzacid als 50 anys haura de seguir-se cribant fins als 75 anys d'edat.

Si el resultat de la prova és negatiu, tindrem en compte l'edat de la dona per a remetre-la o no a la ronda de cribratge seguent. Si la
dona té menys de 65 anys, ha de repetir-se la prova de deteccié del VPH al cap de 5 anys, seguint aquest mateix algorisme (C3).
Si la dona té 65 anys o més, se seguira l'algorisme C4, que valorara la finalitzacié o no del cribratge en funcié de si es compleixen
certs parametres.

Si el resultat de la prova de deteccié del VPH és positiva, cal citar la dona per realitzar la citologia de triatge en una mostra recollida
per un professional sanitari. El temps maxim per a la realitzacié d’aquesta citologia és de 2 setmanes des de I'obtencio del resultat
de la prova de deteccié del VPH . L'automostra no permet la realitzacio de la citologia de triatge de manera reflex.

Un cop obtenim els resultats d'aquesta citologia de triatge, si el resultat del VPH és positiu per a altres genotips d'alt risc diferents
del VPH16 o VPH18 amb citologia negativa, a la dona se li realitzara un co-test al cap d'1 any seguint les indicacions de I'algorisme
S1.

Quan la citologia reflex és ASC-US o LSIL, la conducta clinica posterior esta definida per la historia prévia de cribratge. Es a dir, en
el cas que la dona tingui una prova de deteccié del VPH negativa realitzada en els 5 anys previs o una citologia en els darrers 3
anys, se li fara un co-test al cap d'1 any. En el cas que NO es compleixin aquestes condicions, se li fara una colposcopia de risc 1
en un temps maxim de 8 setmanes des de 'obtenci6 del resultat de la citologia.

A totes les dones amb infeccié pel VPH causat per altres genotips diferents al VPH16 o VPH18 i una citologia reflex amb
alteracions d'alt grau (HSIL, ASC-H, AGC, sospita de carcinoma cervical, AIS) se'ls fara una colposcopia de risc 2. El que canviara
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sera el periode maxim per a la realitzacié de la colposcopia. En el cas d’'HSIL o ASC-H, es realitzara en un periode maxim de 4
setmanes, mentre que en el cas d’AGC o de sospita de carcinoma cervical o d'AlS, es fara en un periode maxim de 2 setmanes.

Quan el cribratge s’ha fet amb automostra, les actuacions son diferents segons si la prova de deteccio del VPH és positiva per als
genotips VPH16 o VPH18.

A les dones positives per al VPH16, se'ls fara colposcopia sempre, independentment del resultat de la citologia de triatge. Aquesta
citologia de triatge servira per definir quin nivell de risc de colposcopia cal aplicar. Als casos positius per a VPH16 amb citologia de
triatge negativa, se'ls fara una colposcopia de risc 1 en un periode maxim de 8 setmanes. Si el resultat de la citologia de triatge és
ASC-US, LSIL, HSIL o ASC-H, es fara un colposcopia de risc 2 en un periode maxim de 4 setmanes. A les dones amb un resultat

d'AGC, sospita de carcinoma cervical o d’AlS, se'ls fara una colposcopia de risc 2 en un periode maxim de 2 setmanes.

Les dones amb infeccio pel VPH18 NO se citaran primer per a una citologia de triatge, siné que se'ls fara directament una
colposcopia de risc 2 i la mostra de citologia es recollira durant la realitzacié de la colposcopia. Aquesta colposcopia es fara en un
periode maxim de 4 setmanes. El resultat de la citologia definira la gradacié de risc i, per tant, I'algorisme de conducta clinica a
seguir durant el seguiment en cas d’haver de fer un co-test.

Davant de tots aquests resultats positius que requereixin la realitzacié d’'una colposcopia, se seguira I'algorisme D1, excepte en el
cas de resultat d’AGC en qué se seguira I'algorisme D2.
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ALGORISME C4 Valoracié de finalitzacié del cribratge en dones 2 65 anys

-

.

Cribratge

Dones 265 anys

v

Tractament per HSIL/CIN2+ en els darrers 25 anys?

v v
NO si
v v
Cribratge previ adequat durant els darrers 10-11 anys? Algorisme C2 0 C3
Es considera cribratge previ adequat quan es compleixi un dels seglients suposits: fins a transcorreguts 25 anys des del tractament
a) Té dues proves de VPH negatives, separades entre elles per 5 anys, en els darrers 10 anys: e 5 anys v 5 anys S
b) Té tres citologies negatives, separades entre elles per 3 anys, en els darrers 10 anys: Cito =205 o 38NYS o SANYS s actual
c) Té dues utologles n.egatlves.;, separades entre elles per 3 anys, i una prova de VPH negativa, Cito 22MVS o Bays o 5a0YS \hco actual
separada de la citologia anterior per 3 anys, en els darrers 11 anys:
v v
si NO
v v
Quina edat té la dona? Algorisme C5
v v
65 anys >65 anys
v v
Prova de VPH actual Finalitzacié del cribratge
3 ¥ + recomanacions en cas de
presentar simptomatologia
NEGATIU POSITIU
v v Risc de tenir o desenvolupar
Finalitzacio del cribratge . lesions HSIL/CIN3+
) Algorisme
+ recomanacions en cas de
C2,C3 AT Generalitat

presentar simptomatologia

BAIX

MODERAT AI.‘I

WY de Catalunya
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L’algorisme C4 és exclusivament per a dones amb 65 o més anys d’edat. Mitjancant aquest algorisme, avaluarem si la dona pot
finalitzar o no el programa de cribratge del cancer de coll uteri.

Davant d'una dona de 65 anys o meés, el primer que farem sera mirar si se li ha fet tractament per HSIL/CIN2+ en els darrers 25
anys. Si és que si, no podra finalitzar el cribratge i haura de seguir cribrant-se mitjancant la prova de deteccio del VPH en intervals
de 5 anys fins que transcorrin 25 anys des de la realitzacié del tractament. Per exemple, una dona a

qui li hagin realitzat una conitzacié als 50 anys haura de seguir-se cribrant amb prova de detecci6 del VPH cada 5 anys fins a
complir 75 anys d'edat.

En cas que la dona no hagi tingut cap tractament per HSIL/CIN2+, mirarem si ha tingut o no un cribratge previ adequat durant els
darrers 10-11 anys.

Es considera cribratge previ adequat quan la dona compleixi UN dels seglents criteris:
e Té dues proves de deteccié del VPH negatives, separades entre elles per 5 anys, realitzades en els darrers 10 anys.
e Té tres citologies negatives, separades entre elles per 3 anys, realitzades en els darrers 10 anys.

e Té dues citologies negatives, separades entre elles per 3 anys, i una prova de deteccio del VPH negativa, separada de la
citologia anterior per 3 anys, realitzades en els darrers 11 anys.

Si la dona ha tingut un cribratge previ adequat, avaluarem quina edat té. En cas que la dona tingui 65 anys d’edat, es fara una
prova de deteccio del VPH . Si s’obté un resultat positiu, es determinara la conducta clinica a seguir mitjangant els algorismes C2 o
C3, en funcio de si la mostra es recollida pel professional sanitari o per part de la propia dona (automostra).

En cas que el resultat de la prova de deteccié del VPH sigui negatiu o la dona tingui més de 65 anys d’edat, no caldra que la dona
se segueixi realitzant més proves de cribratge del cancer de coll uteri, és a dir, podra finalitzar del programa de cribratge. Recordeu
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que, en aquest cas, €s especialment important informar la dona sobre les recomanacions a seguir en cas de presentar
simptomatologia.

En cas de NO haver tingut un cribratge previ adequat durant els darrers 10 o 11 anys es fara un co-test i se seguira l'algorisme C5.
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ALGORISME C5 Cribratge primari amb CO-TEST en dones >65 anys que encara requereixen cribratge - continuacié algorisme C4

Cribratge CO-TEST (VPH + citologia)
(recollida de mostra pel professional, medi citologia liquida)
VPH: NEGATIU  VPH: NEGATIU VPH: no e

Cito: NEGATIVA

l

Finalitzacid del cribratge +
recomanacions en cas de presentar
simptomatologia

Cito: NEGATIVA,
ASC-US, LSIL

Cito: ASC-US, LSIL

Diagnostic
Nivell 1

VPH: 16/18
Cito: NEGATIVA

max
8 set.

Colposcopia
Riscl

D1

Diagnostic
Nivell 2

Seguiment ;
Nivell 1 Co-test S1

Risc de tenir o desenvolupar

BAIX
lesions HSIL/CIN3+

MODERAT AI

VPH: Qual
resultat
Cito: HSIL,

v
Colposcopia D1 Colposcopia
Risc2 Risc2 DZ

Colposcopia
Risc2 D1

AT Generalitat
Wl de Catalunya
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L'algorisme C5 és la continuacio de l'algorisme C4 de valoracio de finalitzacio del cribratge per a dones de més de 65 anys. Aquest
algorisme mostra la conducta clinica a seguir en les dones de més de 65 anys sense un cribratge previ adequat en els darrers 10-
11 anys i que no tenen tractament previ per HSIL/CIN2+ en els darrers 25 anys. Aquestes dones, per I'edat que tenen, ja haurien
d'haver finalitzat el cribratge, perd atés que no es van fer les proves recomanades en els intervals establerts, cal que se’ls faci un
co-test abans de poder finalitzar el cribratge.

El co-test consisteix en la realitzacié d'una prova de detecci6 del VPH i una citologia simultaniament, sobre la mateixa mostra, a
partir d'una mostra recollida en medi liquid i per part d'un professional, a I'ASSIR.

Si el resultat és negatiu per a les dues proves, la dona podra finalitzar el cribratge. Recordeu que, en aquest cas, €s especialment
important informar a la dona sobre les recomanacions a seguir en cas de presentar simptomatologia.

En cas que el resultat del VPH sigui negatiu pero a la citologia s’obtingui un resultat d'ASC-US o LSIL, a la dona se li realitzara un
co-test al cap d'un any, seguint I'algorisme S1.

A les dones amb resultat del VPH positiu per a altres genotips d'alt risc diferents del VPH16 i VPH18 i amb citologia negativa, ASC-
US o LSIL, aixi com a les dones positives per als genotips VPH16 o VPH18 amb citologia negativa, se'ls realitzara una colposcopia
de risc 1 en un periode maxim de 8 setmanes.

Si el resultat és positiu pels genotips VPH16 o VPH18 i el resultat de la citologia és ASC-US o LSIL o bé si s'obté un resultat de
citologia de HSIL o ASC-H independentment del resultat del VPH obtingut previament, se'ls fara una colposcopia de risc 2 en un
periode maxim de 4 setmanes.

Davant de qualsevol resultat del VPH que acompanyi una citologia amb resultat ’AGC, sospita de carcinoma cervical o d’AlS, es
realitzara una colposcopia de risc 2 en un temps maxim de 2 setmanes.

En totes aquests resultats que requereixen colposcopia se seguira posteriorment a la colposcopia I'algorisme D1, excepte en el cas
de resultat d'AGC en qué se seguira I'algorisme D2.
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ALGORISME CG Cribratge primari en dones immunocompromeses

Dones amb VIH o immunocompromeses per altres causes

v

v

Dones 25-29 anys

Dones >30 anys

v

¥

v v

Immunocompromis =S =L T Infeccid per VIH
lleu P CD4 2200 cl/mL i Immunocompromis moderat/greu* lleu P CD4 2200 cl/mL i Immunocompromis moderat/greu*
Carrega viral indetectable Carrega viral indetectable
T I | I i - T
. Valorar estat vacunal VPH i recomanacio de vacunacio . HEETED G2 R EEL P ] TR C 2 T T
Algorisme Algorisme ¥ v
c1 Ra . c2, 3
Citologia Citologia (recollida pel professional o ( lid | professional 3 tra)
(recollida pel professional, (recollida pel professional, automostra) PElE ) [ (R el O A T
medi liquid) medi liquid) v v v v
NEGATIU VPH NO 16[1- VPH 16/18 - NEGATIU
L |
ASC-US,LSI l
NEGATIVA ¢ + *

Diagnostic
Nivell 2

HSIL, ASC-H

Segiient
ronda
cribratge

Y

- NEGATIVA
!

Segiient
ronda
cribratge

Y

Colposcopia

Risc2 D1

Colposcopia

Risc2 Dl, D2

*Es consideraimmunocompromis moderat/greu si:

Segiient
ronda
cribratge

Citologia reflex
(si mostra recollida pel professional) o
citologia de triatge™*

(si automostra)

Segiient
ronda
Cribratge

v v v

NEGATIV. ASCH
LSIL

Y

J
F

Colposcopia
Risc2

D1

Colposcopia

Riscz D2

Colposcopia

Risc2 D1

**En cas d’AUTOMOSTRA, per no endarrerir la colposcopia, la citologia de

Risc de tenir o desenvolupar
lesions HSIL/CIN3+

MODERAT ALI

* Infeccié per VIH amb <200 limfocits T CD4 i/o carrega viral detectable. triatge es realitza al mateix moment gue la colposcopia si:
+ Trasplantament d'organ solid o de progenitors hematopoéticsen tractament +  VPH18 positiu

|mmunosupres.sor. . o B + Immunocompromis moderat/greu.
+ Tractament actiu amb quimioterapia, farmacs bioldgics i immunomoduladors.
+ Tractament actiu de llarga durada (>14 dies) amb corticosteroides a dosi >=20mg/dia de
prednisona o equivalent.
= Immuncdeficiéncies primaries.

TN Generalitat
WY de Catalunya

BAIX Aquesta citologia serveix per determinar la gradacio de risc durant

el seguiment amb co-test (algorisme S2).
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L'algorisme C6 es correspon al cribratge primari de les dones immunocompromeses, sigui quina sigui la causa
d'immunocompromis.

En aquestes dones, la prova de cribratge primaria es mantindra d’acord amb la seva edat, el que variara sera la conducta clinica
posterior i I'interval de cribratge. Aixi doncs, la prova primaria de cribratge sera la citologia en medi liquid recollida pel professional
per aquelles amb edat entre el 25 i els 29 anys, mentre que la prova de deteccié del VPH sera la utilitzada per a les dones de 30
anys o més. La prova de deteccio del VPH es pot fer amb una mostra recollida per part del professional sanitari o mitjancant
'automostra.

En aquestes dones s’ha de tenir en compte el nivell d’'immunocompromis i, en el cas de les dones amb infeccio pel VIH, el
recompte de limfocits T CD4 i la carrega viral.

El nivell d’immunocompromis es defineix com lleu o moderat/greu. Es considera immunocompromis moderat/greu quan la dona
compleixi UN dels segiients suposits:

¢ Infeccio pel VIH amb < 200 limfocits T CD4 i/o carrega viral detectable.

e Trasplantament d'organ solid o de progenitors hematopoétics en tractament immunosupressor.

e Tractament actiu amb quimioterapia, farmacs biologics i farmacs immunomoduladors.

e Tractament actiu de llarga durada (> 14 dies) amb corticosteroides a dosi 220mg/dia de prednisona o equivalent.
e Immunodeficiencies primaries.

Es considera immunocompromis lleu quan el professional consideri que hi ha situacié d'immunocompromis perdo NO es compleix
cap dels suposits previs.
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Per a les dones de 25 a 29 anys amb immunocompromis lleu, es fara el cribratge mitjangant I'algorisme C1. En cas de les dones
amb infeccio pel VIH i nivells de CD4 = 200 cL/mL i carrega viral indetectable, si a la citologia s’obté un resultat negatiu, es
realitzara la propera prova de cribratge als 3 anys. En cas d'immunocompromis moderat/greu, si a la citologia s’obté un resultat
negatiu cal fer la propera prova de cribratge a I'any. En aquestes dues situacions, si s’obté un resultat ’ASC-US, LSIL, HSIL o
ASC-H es fara una colposcopia de risc 2 en un temps maxim de 4 setmanes des de I'obtencié del resultat de la citologia. En canvi,
si s’obté un resultat d’AGC, AlS o sospita de carcinoma cervical es fara també una colposcopia de risc 2 pero, en aquest cas, en un
temps maxim de 2 setmanes.

Per a les dones de 30 anys o més amb una situacié d'immunocompromis lleu, es fara el cribratge mitjangant els algorismes C2 o
C3 en funcié del métode de recollida de mostra. En les dones amb infeccié pel VIH i nivells de CD4 = 200cL/mL i carrega viral
indetectable, si el VPH és negatiu, es fara la propera prova de cribratge al cap de 5 anys. En les dones amb immunocompromis
moderat/greu, si s’obté un resultat negatiu es fara la proxima prova de cribratge als 3 anys. En aquestes dues situacions, si s'obté
un resultat del VPH positiu per qualsevol genotip, es realitzara una citologia reflex quan la mostra prévia hagi estat recollida per un
professional sanitari. En cas d’automostra, cal realitzar una citologia de triatge amb recollida de mostra presencial a 'ASSIR. Si
s’obté un resultat de citologia negativa, ASC-US, LSIL, HSIL i ASC-H es realitzara una colposcopia de risc 2 en un periode maxim
de 4 setmanes. En cas d’haver obtingut un resultat de citologia AGC, sospita de carcinoma cervical o AlS, es realitzara una
colposcopia de risc 2 en un periode maxim de 2 setmanes.

En tots els resultats que requereixen colposcopia, posteriorment se seguira I'algorisme D1, excepte en el cas de resultat d'AGC en
qué se seguira I'algorisme D2.

En cas que per a la recollida de la mostra s’utilitzi 'automostra, quan es tracti d’un resultat positiu per VPH18, aixi com en
situacions d'immunocompromis moderat/greu, la citologia de triatge posterior es fara al mateix moment que la colposcopia.
Aquesta citologia permetra determinar la gradacié de risc durant el seguiment en cas de co-test (algorisme S2). Es important fer la
citologia simultaniament a la colposcopia per a no endarrerir la realitzacio de la colposcopia.

En el cas de dones en situacié d'immunocompromis, €s especialment important valorar I'estat vacunal contra el VPH i recomanar
la vacunacio6 a les dones amb infeccié pel VIH o amb immunocompromis moderat/greu per altres causes.
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En cas d’AGC,
veure algorisme D2

ALGORISME D 1: Diagnostic i seguiment després d’una colposcopia

Colposcopia Riscl i Colposcopia Risc2 (omplir el formulari corresponent)
v v ¥
Lesid cervical: visible J Lesio cervical: visi

ZT: tipus 3 ZT: tipus 1, 2
Biopsia i
vaginoscopia

Lesio cervical: NO visible

Estudi endocervical*, vaginoscopia i
valorar biopsia exocervical

Estudi endocervical* i
vaginoscopia

Es considera discordanca major si la citologia prévia és suggestiva de lesié d’alt tractament)

grau (ASC-H o HSIL), bidpsia de baix grau o normal. l l
N v v

Diagnostic Revisar diagnostic. Revisar diagnostic. TRACTAMENT EXCISIONAL en max. 8 setmanes
. - A : % ? . - A
Nivell 2 Continua la discordanca? ¥ Con*tlnua Al v - NOMES seguiment CIN2-3 amb colposcbpiai citologia cada 6 . Conitzacio
~ - mesos i VPH anual, durantun maxim de 2 anys si: [FLS (excisié Tractament
NO Sl NO Sl + desig gestacional 8 set. tipus 3) oncologic
* lesid <2 quadrants
v . * CIN3 <1 quadrantsi<30anys
Co-testal’ (si conti di d Tract t
o-testalany (sl continua discordanca a max ractamen H - f 2
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L'algorisme D1 descriu la conducta clinica a seguir després d’'una colposcopia, ja sigui de nivell de risc 1 0 2. Només en el cas de
citologia amb resultat d'AGC, se seguira un algorisme especific, el D2, que s'explicara més endavant. En aquest cas es molt
important recordar d’emplenar el formulari de colposcopia.

Si en fer la colposcopia no hi ha cap lesio cervical visible, es fa un estudi endocervical i una vaginoscopia. Si en fer la colposcopia
hi ha almenys una lesié cervical visible i la zona de transformacio és de tipus 3, es fara un estudi endocervical, una vaginoscopia i

caldra valorar de fer una biopsia exocervical. En cas que hi hagi almenys una lesié cervical visible i la zona de transformacio sigui

de tipus 1 0 2, es fara una biopsia i una vaginoscopia.

En aquest algorisme, I'estudi endocervical es pot fer de dues maneres; mitjancant una citologia endocervical amb citobrush ja sigui
una citologia en medi liquid o bé una citologia convencional o bé mitjangant un raspat (legrat) endocervical (recollit amb una legra i
conservant la mostra en formol).

En funcio dels resultats obtinguts en I'estudi endocervical, la bidopsia i/o la vaginoscopia, es determinara la conducta clinica
posterior.

Si el resultat és negatiu, ASC-US, o LSIL/CIN1 exocervical, sense sospita de lesié endocervical o bé ASC-US o LSIL/CIN1
endocervical, caldra valorar si hi ha discordanca major cito-colpo-histologica. Es a dir, quan la citologia és suggestiva de lesio d'alt
grau mentre que la biopsia determina una lesioé de baix grau o abséncia de lesié. En cas de discordanca cito-colpo-histologica
major es recomana revisar el diagnostic tant citologic, com histologic i colposcopic, conjuntament ginecolegs i patolegs. Si després
de la revisio cito-colpo-histologica, la discordanca desapareix, en el cas d’un resultat negatiu, ASC-US o LSIL/CIN1 exocervical
sense sospita de lesié endocervical, es fara un co-test al cap d'un any seguint l'algorisme S2. Si al contrari, la discordanca després
de la revisio es manté, i s'obté un resultat negatiu ASC-US o LSIL/CIN1 exocervical, caldra valorar si fer o bé un co-test al cap d’'un
any i tractar en cas que a I'any es mantingui la discordanca o bé fer un tractament excisional en un temps maxim de 8 setmanes.

En el cas de resultat ’ASC-US o LSIL/CIN1 endocervical, si després de revisar el diagnostic ja no hi ha discordanga, es fara un
seguiment amb co-test i un estudi endocervical, al cap d'un any, seguint l'algorisme S2. Si tenim un resultat de ASC-US o
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LSIL/CIN1 endocervical on continua la discordanca després de la revisio cito-colpo histologica, es fara directament un tractament
excisional en un temps maxim de 8 setmanes.

Quan s'obté un resultat d’ASC-H o HSIL/CIN2-3 es fa sempre un tractament excisional en un temps maxim de 8 setmanes. Només
es valorara fer un seguiment molt estret en certes situacions excepcionals:

1. Dona amb desig gestacional.

2. Lesié menor de dos quadrants.

3. Dona menor de 30 anys amb lesié CIN3 amb afectaciéo menor d’'un quadrant.
4. Gestacio.

En les tres primeres situacions, cal fer seguiment amb colposcopia i citologia cada 6 mesos i VPH anual, durant un maxim de 2 anys.
En cas de gestacid, el seguiment es fara amb colposcopia de risc 2 cada 12-16 setmanes i co-test amb colposcopia a les 6-8
setmanes postpart.

En cas de tractament en qualsevol situacio de I'algorisme, es fara seguiment posterior amb I'algorisme P1.

Davant d'un AIS es fara una conitzaciéo amb excisié de tipus 3 en un temps maxim de 8 setmanes, i es fara seguiment amb
I'algorisme P2.

En cas d'un carcinoma invasor cal derivar a la dona a tractament oncologic.
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A les dones a les qui se’ls ha diagnosticat un ASC-H o HSIL en la citologia endocervical o bé un HSIL/CIN2-3 o un AlS a la biopsia,
es recomana I'administracio de la vacuna contra el VPH tan aviat com sigui possible des del moment del diagnostic (no cal esperar
al tractament) i fins a 1 any despreés de la intervencio.

En tots els casos en que s'hagi fet tractament, s'haura de seguir I'algorisme de seguiment P1, excepte en el cas d’AlS, en el qué es
fara seguiment post-tractament amb l'algorisme P2.
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ALGORISME DZ Diagnostic i seguiment després d’un resultat citologic d’AGC

AGC
v

[ AGC (no especificada) ] [ AGC —H (possible neoplasia) ] [ Atipies d’origen endometrial

v v

z;‘a’i“c’;tlc @ Colposcopia, raspat (legrat) endocervical* i vaginoscopia ] Ecografla i bidpsia
L o endometri
@ En dones >35 anys o dones <35 anys amb risc de cancer d’endometri: biopsia endometri + ecografia transvaginal ] l l
v
NEGATIUS | POSITIUS - NEGATIUS I POSITIUS
v

v
l | LSIL/CIN1 LSIL/CIN1
AGC || AGCH | exocervical endocer\ncal
| ]
| AGC | | AGC-H || AGC || AGC-H | Admlnlstrac:lnvacunaVPH
tan aviat com sigui possible

(no cal esperar al tractament)

A4 ¢ l

v v

Y
[ =V 8 Tractament max trac:laarlr?;:: [EVa Tractament max CO('::E?;? Tractarpent Colposcopia |ras!nat* Seguime.nt
XA oy cisional EENY  cisional RTV O o x cisional B s 3) oncologic (Iggrat) endocervical patologlé
p Risc2 D1 endometrial
. v A4 ¥
Seguiment Cotesti §2
Nivell 1 Co-test S2 Cotest S2 raspat (legrat)
endocervical*
Y Y Y A4
Seguiment Si tractament,
Nivell 2 Seguiment P1 seguiment P1 Seguiment P1 Seguiment P2

Risc de tenir o desenvolupar
lesions HSIL/CIN3+
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L'algorisme D2 es correspon al diagnostic i seguiment després d'un resultat citologic d'atipia de cel-lules glandulars o AGC.

La conducta clinica a seguir esta determinada per la descripci6 de I'atipia de cél-lules glandulars de l'informe d'anatomia
patologica: atipia de cel-lules glandulars (no especificada) o AGC, atipia en qué no es pot descartar una neoplasia o AGC-H, o
atipia d'origen endometrial. Les atipies AGC-H sén les que tenen més risc de lesié intraepitelial o invasora.

En el cas d'AGC o d'AGC-H es fara una colposcopia de risc 2, un raspat (legrat) endocervical i una vaginoscopia, en un temps
maxim de 2 setmanes des del resultat d’AGC a la citologia. A més, en cas que es tracti de dones de 35 anys o més, o de dones de
menys de 35 anys pero amb criteris de risc de cancer d'endometri, és a dir, dones amb sagnat vaginal inexplicable, obesitat o
situacions d'anovulacio cronica, es fara una biopsia endometrial i una ecografia transvaginal en un temps maxim de 4 setmanes
des del resultat d’AGC.

En aquest algorisme, I'estudi endocervical només es pot fer amb raspat (legrat) endocervical, recollint la mostra amb una legra i
conservant-la en formol.

Si els resultats son negatius, en el cas d'AGC, es fara un co-test al cap d'un any, i seguiment mitjangant I'algorisme S2. En canvi,
en el cas d'AGC-H es fara un tractament excisional en un temps maxim de 8 setmanes amb seguiment posterior mitjancant
I'algorisme P1.

Si els resultats sén positius, davant d'un LSIL/CIN1 exocervical, en el cas d'AGC, es fara un co-test al cap d'un any, i seguiment
mitjangant I'algorisme S2. En canvi, en cas d'AGC-H, es valorara la necessitat de fer tractament excisional en un temps maxim de 8
setmanes i seguiment posterior mitjancant l'algorisme P1.

Si el resultat és un LSIL/CIN1 endocervical, en el cas d'/AGC, es fara un co-test i un raspat (legrat) endocervical al cap d’'un any,
seguint I'algorisme S2. En canvi, en el cas d'un AGC-H, es fara un tractament excisional en un temps maxim de 8 setmanes amb
seguiment posterior d'acord amb l'algorisme P1, igual que ocorre sempre que s'obtingui un resultat d'HSIL/CIN2-3.
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En el cas d’AlS, es fara una conitzacié amb excisio de tipus 3 en un temps maxim de 8 setmanes i es fara el segumient d’acord
amb l'algorisme P2.

Quan es diagnostiqui un carcinoma invasor, es derivara la dona a tractament oncologic.

A les dones a les quals se’ls ha diagnosticat un HSIL/CIN2-3 o un AlS, es recomana I'administracio de la vacuna contra el VPH tan
aviat com sigui possible des del moment del diagnostic (no cal esperar al tractament) i fins a 1 any després de la intervencid.

Finalment, si els resultats obtinguts son atipies d'origen endometrial, es fara una ecografia i biopsia d'endometri en un periode
maxim de 2 setmanes. Quan els resultats obtinguts siguin negatius, es fara una colposcopia de risc 2 i un raspat (legrat)
endocervical en un temps maxim de 2 setmanes des de I'obtencié d’aquests resultats, i seguiment mitjancant I'algorisme D1. En
cas gue l'ecografia o la biopsia per atipies d'origen endometrial donessin resultats positius, s'ha de fer el seguiment d'acord amb la
patologia endometrial diagnosticada.
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ALGORISME S 1: Conducta clinica després d’un co-test realitzat com a seguiment SENSE colposcopia prévia

Co-test

! } | | | |

VPH: no 16/18
VPH: NEGATIU VPH: NEGATIU cito: i AT{VA VPH: 16/18 VPH: 16/1 VPH: Qualsevol r
Cito: NEGATIVA  Cito: ASC-US, LSIL ASCUS. LSIL Cito: NEGATIV. Cito: ASC-US, Cito: HSIL, ASC

Diagnostic v v v
Nivell 1 max Colposcopia
8 set. Riscl D1
Diagnostic v

v A 4 v

Nivell 2 Colposcopia D1 Colposcopia Colposcopia
Risc2 Risc2 D2 Risc2 Dl
Y
Seguiment e
. Co-test
Nivell 1 otest 51

Dos co-test negatius separats un any entre si C1, CZ
- retorn al cribratge habitual o c3

Risc de tenir o desenvolupar

BAIX MODERAT A AN Generalitat
lesions HSIL/CIN3+ l Wl de catalunya
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L'algorisme S1 correspon a la conducta clinica a seguir després de fer un co-test com a seguiment d'una prova de cribratge
positiva que no va requerir la realitzacié d'una colposcopia.

Si el resultat del co-test és negatiu, es fara un nou co-test al cap d'un any. Després de dos co-test negatius separats un any entre
si, la dona tornara al cribratge habitual seguint els algorismes C1, C2, C3 o C6 segons es correspongui.

Quan el co-test resulti en un VPH negatiu i una citologia amb ASC-US o LSIL, o bé en un VPH positiu per a genotips d'alt risc
diferents al VPH16 o VPH18 i una citologia negativa, ASC-US o LSIL, o bé en un VPH positiu per als genotips VPH16 o VPH18 i
una citologia negativa, es fara una colposcopia de risc 1 en un temps maxim de 8 setmanes i seguiment mitjangant I'algorisme D1.

En els casos de VPH positiu per als genotips VPH16 o VPH18 amb citologia ASC-US o LSIL, o bé davant de qualsevol resultat de
deteccié del VPH amb citologia HSIL o ASC-H, es fara una colposcopia de risc 2 en un periode maxim de 4 setmanes.

En cas de citologia d'AGC, sospita de carcinoma cervical o d’AlS, independentment del resultat de la prova de deteccié del VPH ,
es fara una colposcopia de risc 2 en un periode maxim de 2 setmanes des de I'obtencio6 dels resultats, seguint els algorismes D1 o
D2, segons correspongui.
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ALGORISME SZ Conducta clinica després d’un co-test realitzat com a seguiment AMB colposcopia prévia

A ! }

Co-test

!

Y

Y

Colposcopia

Risc2 DZ

Colposcopia

Risc2 Dl

VPH: NEGATIU  VPH:NEGATIU  VPH:no16/18 | VPH:no 16/18 VPH: 16/ VPH: 16/18 VPHre?:I:Lste
Cito: NEGATIVA Cito: ASC-US, LSIL Cito: NEGATIVA  Cito: ASC-US, LSI Cito: NEGATIVA Cito: ASC-US, ' Cito: HSIL,
|
_________ | I - 1
: ! Cito
; Cito prévia: ! prévia: HSIL,
| negativa, ASC-US, : ASC-H, AGCo
i LSILo ; bidpsia prévia
i VPH persistent | LSIL/CIN1
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: !
e l
Diagnostic L/
Nivell 1 max Colposcopia
8 set. Riscl D1
Diagnostic A4
Nivell 2 Colposcopia
@ Risc2 D]-
. 4
Seguiment z —
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L'algorisme S2 correspon a la conducta clinica a seguir després de fer un co-test com a seguiment d’una colposcopia prévia feta
I'any anterior.

Si ambdues proves del co-test s6n negatives o bé si el VPH és negatiu amb citologia ASC-US o LSIL, a aquesta dona se li fara un
nou co-test al cap d'un any, seguint I'algorisme S1.

En les situacions en qué els resultats del co-test siguin positius per al VPH per a un genotip d'alt risc diferent al VPH16 o VPH18
amb citologia negativa, ASC-US o LSIL, s’ha de tenir en compte el resultat de les proves prévies realitzades I'any anterior. Si el
resultat de la citologia previa era negativa, ASC-US, LSIL o VPH persistent per a un genotip d'alt risc diferent al VPH16 o VPH18,
es fara un co-test al cap d’'un any seguint I'algorisme S1. En canvi, si el resultat d'aquestes proves previes era HSIL, ASC-H, AGC,
o biopsia previa amb LSIL/CIN1 endocervical, es fara una colposcopia de risc 1 en un temps maxim de 8 setmanes i se seguira
I'algorisme D1.

Si el co-test té un resultat VPH positiu per als genotips VPH16 o VPH18 amb citologia negativa, també es fara una colposcopia de
risc 1 en un temps maxim de 8 setmanes i posteriorment se seguira I'algorisme D1.

En els casos de resultat positiu per al VPH16 o VPH18 amb citologia ASC-US o LSIL, o bé davant de qualsevol resultat del VPH i
citologia HSIL o ASC-H, es fara una colposcopia de risc 2 en un periode maxim de 4 setmanes.

Per als resultats de co-test amb citologia d'AGC, sospita de carcinoma cervical o d’AlS, independentment del resultat de la prova
de deteccio del VPH, es fara una colposcopia de risc 2 en un periode maxim de 2 setmanes des de |'obtencié dels resultats,
seguint els algorismes D1 o D2, segons el resultat de citologia obtingut.
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En cas d’AlS,
veure algorisme P2

ALGORISME P1 Seguiment post-tractament excisional de lesio intraepitelial escatosa

Peca histologica

v v

Un o més dels segiients:
+ Marge endocervical afectat
* Marge profund afectat
* Estudi endocervical* post-conitzacio positi
* Més d’'un marge positiu

l l

Marges negatius o marge
exocervical positiu

Seguiment osconia
Nivell 2 Co-test Co-tes‘t, co pOSC({pIa i
estudi endocervical*
VPH: NEGATIU VPH: POSITIU i/i c\::oHNI\IIEEiGAITr-Ir\IIL:\ Confirmacio d
Cito: NEGATIVA Cito: POSITIVA No SIL/CIN histologic SIL/CIN
Diagnostic l l
Nivell 2 Colposcopia, biopsia ifo D1 max Valorar
estudi endocervical* DZ ¥ tractament
Seguiment v v
Nivell 1
Co-test S1 Co-test S1
RiSF de tenir o desenvolupar = —— "jEst.udi endocer\_rical: cito endocervical amb cito:.brush (citologia en medi AT Generalitat
lesions HSIL/CIN3+ liguid o convencional) o raspat (legrat) endocervical (mostra en formol) dll¥ de Catalunya
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L'algorisme P1 es correspon a la conducta clinica a seguir després d’un tractament excisional de lesi6 intraepitelial escatosa. Quan
es tracti d’'un AlS se seguira 'algorisme P2. El seguiment varia segons I'afectacié dels marges de la peca histologica.

En dones amb marges negatius o0 marge exocervical afectat a la peca de conitzacio, es fara un co-test al nivell 2 als 6 mesos del
tractament excisional. En aquest cas, si ambdues proves del co-test sén negatives, es fara un co-test al cap d'un any, a nivell 1,
seguint l'algorisme S1. Si alguna de les proves del co-test és positiva, es fara una colposcopia, biopsia i/o estudi endocervical a
nivell 2 en un temps maxim de 4 setmanes i seguiment posterior mitjangant I'algorisme D1 o D2, segons correspongui.

Quan la peca de conitzacié mostri un 0 més dels segients resultats, es fara un co-test, colposcopia i estudi endocervical a nivell 2
al cap de 3 mesos del tractament excisional:

e Marge endocervical afectat.

e Marge profund afectat.

e Raspat endocervical postconitzacio positiu.

e Meés d’'un marge positiu.
Si totes les proves d'aquest control s6n negatives, es fara un co-test al cap d’'un any al nivell 1, seguint I'algorisme S1.
Si es confirma una lesié cervical, caldra valorar fer un nou tractament en un temps maxim de 8 setmanes.

En aquest algorisme, I'estudi endocervical es pot fer de dues maneres: mitjangant una citologia endocervical amb citobrush, ja sigui
una citologia en medi liquid o bé una citologia convencional, o mitjan¢cant un raspat o legrat endocervical, és a dir recollint la mostra
amb una legra i conservant-la en formol).
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ALGORISME PZ Post-tractament excisional tipus 3 després d’un adenocarcinoma in situ

Peca histologica

Peca histologica
Dones amb desig gestacional

Dones sense desig gestacional
v v -
Marges: negatius i Marges: positius i Marges: negatius i Marges i/o raspat (leg
raspat (legrat) endocervical*: negatiu raspat (legrat) endocervical*: posit raspat (legrat) endocervical*: negatiu endocervical*: positi
Diagnostic Re-conitzacio. Objectiu: marges negatius | max Re-conitzacio |
. * + 8 set.

Nivell 2 - - (R v
Marges i raspat (legrat) Marges ifo raspat (legrat) . M ti |
endocervical* negatiu endocervical* positiu R arges negatius

¥ v
Traquelectomia simple | Histerectomiasimple |
v
Seguiment Durant 1 any:
Nivell 2 * Cada 6 mesos: co-test, colposcopia i raspat (legrat) endocervical
v
VPH: NEGATIU, Cito: NEGATIVA, No SIL/CIN histoldgic
Seguiment Durant 3 anys:
. + (Cada 6 mesos: citologia, colposcopiai raspat (legrat) endocervical*
Nivell 1 * (Cadaany:VPH
v v v
VPH: NEGATIU, Cito: NEGATIVA, No SIL/CIN histologic LSIL/CINL | [HSIL/CIN2-3/AIS —
v
l | Algorisme D1 0 D2 |

Durant2 anys:
« Cadaany: co-test i raspat(legrat) endocervical*

v
VPH: NEGATIU, Cito: NEGATIVA, No lesié endocervical Quasevol resultat positiu .
v A4
Cribrat b co-test durant 25 1
ribratge amb co ‘es t{ran an\‘{s S AIgorismeS].
o valorar realitzar histerectomia
Risc de tenir o desenvolupar BAIX MODERAT AL *Estudi endocervical: només amb raspat (legrat) endocervical (mostra en formol) HTIN Generalitat
lesions HSIL/CIN3+
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L'algorisme P2 es correspon a la conducta clinica a seguir després d’un tractament excisional d’'un adenocarcinoma in situ o AlS.
En aquest cas, caldra tenir en compte el desig gestacional de la dona, I'afectacié dels marges de la peca i el raspat (legrat)
endocervical pos-tractament.

Davant d’'una dona amb desig gestacional, pega histologica amb marges negatius i raspat (legrat) endocervical negatiu, cal fer un
seguiment molt estret durant 6 anys. Aquest seguiment estret s’explicara detalladament més endavant.

Davant d’'una dona amb desig gestacional, peca histoldogica amb marges positius i raspat (legrat) endocervical positiu, es fara una
nova conitzacio en un temps maxim de 8 setmanes, amb I'objectiu d’obtenir marges negatius. En cas que, posteriorment a aquesta
re-conitzacid, s’obtinguin marges positius i/o el raspat (legrat) endocervical sigui positiu, es fara una traguelectomia simple. Si els
marges i el raspat (legrat) endocervical son negatius, es fara un seguiment molt estret durant 6 anys.

Aquest seguiment molt estret durant 6 anys, es fa de la segiient manera:

Durant el primer any, al nivell 2, cada 6 mesos es fara un co-test, una colposcopia i un raspat (legrat) endocervical. En cas que
s’obtingui una lesio escatosa i/o glandular cal fer una nova conitzacié en un temps maxim de 8 setmanes. En cas que s’obtingui un
altre resultat positiu diferent a aquest o en cas que totes les proves siguin negatives, es continua el seguiment.

Durant el segiients 3 anys, ja al nivell 1, es fara una citologia, una colposcopia i un raspat (legrat) endocervical cada 6 mesos, i una
prova de deteccio del VPH cada any. En cas que s’obtingui una lesié LSIL/CIN1 histologica, es faran les proves o seguiments
establerts a l'algorisme D1 o D2 segons correspongui tenint en compte també el resultat de la citologia. En cas que s’obtingui un
resultat histologic d’HSIL/CIN2-3 o AIS, es fa una nova conitzacié en un temps maxim de 8 setmanes. Si s’obté un altre resultat
positiu diferent d’aquests o bé si totes les proves sén negatives, es continua el seguiment.

Durant els segients 2 anys es fa anualment un co-test i un raspat (legrat) endocervical. Davant de qualsevol resultat positiu cal
seguir 'algorisme S1. En cas d’obtenir totes les proves negatives cal fer cribratge amb co-test durant els propers 25 anys seguint
I'algorisme S1 o valorar fer una histerectomia simple quan no hi hagi desig gestacional.
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Per altra banda, davant d’'una dona sense desig gestacional, si s’obtenen marges negatius a la peca histoldgica i un raspat (legrat)
endocervical negatiu, cal fer una histerectomia simple. En cas de marges i/o raspat (legrat) endocervical positiu caldra fer una re-
conitzacié en un temps maxim de 8 setmanes i fins a obtenir marges negatius. Quan s’obtinguin marges negatius es fara una
histerectomia simple.

En aquest algorisme I'estudi endocervical només es podra fer amb raspat (legrat) endocervical, és a dir recollint la mostra amb una
legra i conservan- la en formol.
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ALGORISME |1 Citologia amb resultat inflamatori i/o insatisfactori per al cribratge

. . Citologia insatisfactoria o inadequada
Citologia
_—
inflamatoria (Es considera insatisfactoria o inadequada quan no és apta per a valoracid.
Si hi ha abséncia de cél-lules endocervicals perd I'informe déna un resultat satisfactori per al cribratge no cal repetir-la)
Resultat satisfactori . - , i . o . Si es tracta d’una citologia de
el [ Si prové d’un co-test o es tracta d’'una prova reflex o com a triatge immediat d’un resultat VPH positiu ] [ cribratge primari
No repetir citologia. VPH Negatiu VPH VPH
Seguir I'algorisme especific {en cas co-test) no 16/18 16/18
en funcid del resultat l
S . t Y
eguimen
g Co-test Citologia Citologia
(després de tractament inflamacio, (després de tractament inflamacié, (després de tractament inflamacid,
atrofia, infeccid si s'escau) atrofia, infeccid si s'escau) atrofia, infeccid si s'escau)
4 L 4 v l
Resultat sat!sfactor! en cas de co.-test: C5051052 Resultat NO satisfactori Resultat satisfactori C1 No satisfactori
Resultat satisfactori en cas de cribratge: C2 0 C3
v v

Diagnostic Colposcopia i cito* Colposcopia i cito*
Nivell 1 Riscl D1 Riscl D1
Di . . A4

lagnostic

. g Colposcopia i cito* D1
Nivell 2 Risc2
Risc de tenir o desenvolupar . - 2 Citologia realitzada pelr determinar la gradacio de risc durant el seguiment
lesions HSIL/CIN3+ en cas de co-test (algorisme S2).

Y Generalitat
WY de Catalunya
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L'algorisme 11 es correspon a la conducta clinica a seguir davant d'un resultat de citologia amb resultat inflamatori i/o insatisfactori
per al cribratge.

Quan l'informe de resultat de la citologia ens indica que hi ha inflamacié, podem trobar-nos amb dues situacions:

1. Per una banda, que l'informe també contingui un resultat de citologia satisfactori per al cribratge, és a dir, que ens
proporcioni un resultat valid. En aquest cas, no cal repetir la citologia i se seguiran els algorismes especifics que es
corresponguin.

2. Per altra banda, podem trobar que l'informe indiqui que aquesta citologia és insatisfactoria o inadequada, és a dir, que no és
apta per a valoracid. Una altra situacio que es pot trobar a I'informe de resultats es que la citologia sigui insatisfactoria o
inadequada i no mostri inflamaci6. En aquest cas, tampoc €s apta per a valoracio.

En tots els casos en que la citologia sigui insatisfactoria o inadequada, ja tingui inflamacié o no, cal repetir la citologia. S’ha de tenir
en compte que si a I'informe de resultats hi ha un resultat satisfactori per al cribratge, encara que també inclogui que hi ha abséncia
de cél-lules endocervicals, no caldra repetir la citologia.

Quan la citologia insatisfactoria s'hagi fet per un co-test, o si es tracta d'una citologia reflex o bé si es tracta d’'una citologia de
triatge d'una prova de deteccié del VPH positiva, actuarem segons quin sigui el resultat de la prova de detecci6 del VPH :

1. Sila prova de deteccié del VPH és negativa (en el cas de co-test), es fara tractament per a la inflamacio, atrofia i/o infeccid,
segons correspongui, i posteriorment, es repetira el co-test en un periode maxim de 2-4 mesos des de I'obtencié del resultat
insatisfactori. En aquesta situacié, cal repetir el co-test i no només la citologia, ja que no podem descartar que el resultat
negatiu de la prova de deteccio del VPH sigui un fals negatiu, ja que la citologia pot haver estat insatisfactoria per manca de
cel-lularitat.

2. Siel VPH és positiu per a genotips d’alt risc diferents del VPH16 o VPH18, es fara tractament per a la inflamacio, atrofia i
infeccio si s’escau i es repetira només la citologia en un periode maxim de 2-4 mesos.
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En ambdds casos, si la nova citologia té un resultat satisfactori se seguira I'algorisme pel qual s’havia demanat originalment. Si el
resultat continua sent insatisfactori, es fara una colposcopia de risc 1 i la citologia es recollira durant la realitzacio de la
colposcopia. Aquesta colposcopia es fara en un periode maxim de 4 setmanes des de 'obtencié d’aquest segon resultat
insatisfactori, seguint I'algorisme D1. El resultat de la citologia definira la gradacié de risc i, per tant, I'algorisme de conducta clinica
a seguir durant el seguiment en cas d'haver de fer un co-test.

3. En cas que el test de deteccio del VPH hagi resultat positiu per a VPH16 o VPH18, no es repetira la citologia sin6 que es
fara una colposcopia de risc 2, i la mostra de citologia es recollira durant la realitzacio de la colposcopia. Aquesta
colposcopia es fara en un periode maxim de 4 setmanes des de I'obtencié del resultat insatisfactori seguint I'algorisme D1.

Si es tracta d'una citologia de cribratge primari, feta en dones joves de 25 a 29 anys, es fara tractament per a la inflamacio, atrofia
i/lo infeccié segons correspongui. Posteriorment, es repetira la citologia en un periode maxim de 2-4 mesos. Si s’obté un resultat
satisfactori en aquesta citologia, se seguira l'algorisme C1, corresponent al cribratge entre els 25 i 29 anys d'edat. Si el resultat
continua sent insatisfactori, es fara una colposcopia de risc 1 i una citologia que es recollira durant la realitzacié de la colposcopia.
Aquesta colposcopia es fara en un periode maxim de 4 setmanes des de I'obtencio del segon resultat insatisfactori seguint
I'algorisme D1.
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4 RECOLLIDA DE LES MOSTRES DE
CRIBRATGE | DE SEGUIMENT DE RESULTATS
ANORMALS

4.1.Recollida de les mostres cervicals

Les mostres per fer la prova de cribratge del cancer de coll uteri poden ser
recollides per part dels professionals sanitaris (llevadors/ores principalment) o
per part de la propia dona.

La recollida de mostres tant de co-test de cribratge com de seguiment es fara
anicament per part de professionals sanitaris (llevadors/ores principalment). A

adequada en tots dos suposits.

Tant les mostres de cribratge com de seguiment, una vegada obtingudes, es
faran arribar al laboratori de referéncia al més aviat possible i seguint els
circuits establerts.

4.2.Lecturai processament de les mostres cervicals

Les proves de deteccié del VPH permeten una determinacié objectiva i el
processat de la mostra pot ser automatic o semiautomatic.

En el cas de les citologies, el resultat emes de les proves es basa en la
interpretacié morfologica per part d'un professional i per tal de garantir
I’'homogeneitat en I'emissio de resultats es fara servir la classificacié Bethesda

De cara a garantir la uniformitat al territori, ssThomogeneitza el contingut de
I'informe de resultats per a tots els laboratoris de referencia del territori catala.
En cas de citologia amb prova de deteccié del VPH reflex, prova de deteccio
del VPH amb citologia reflex o co-test s’emetra un unic informe comu amb els
resultats de ambdues proves (citologia i VPH) d’acord amb la informacio

Finalment, tant si la mostra ha estat recollida per un professional sanitari com si
es tracta d’'una automostra, tots el laboratoris de referéncia designats pel
Departament de Salut per al processament de les mostres del Programa de
detecci6 precog del cancer de coll uteri, han d’utilitzar la mateixa técnica de
deteccid del VPH. Aquesta detecci6 es fara utilitzant técniques
estandarditzades i validades clinicament d’acord amb els criteris internacionals
establerts per al seu Us al cribratge del cancer de coll uteri (1,3,15,60).
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Important:

S’homogeneitza el contingut de I'informe de resultats per a tots els
laboratoris de referencia del territori catala.

En cas de realitzacié d’una prova reflex o co-test, s’emetra un unic
informe comU amb els resultats de ambdues proves.

Tots el laboratoris de referéncia han d’utilitzar la mateixa técnica de
deteccio del VPH .

5 FINALITZACIC')‘DEL PROGRAMA DE QETECCIO
PRECOC DEL CANCER DE COLL UTERI

Es valorara la finalitzacio del cribratge en dones que compleixin alguns dels
seguents criteris:

e Dones > 65 anys sense antecedents de lesié HSIL/CIN2+ i amb un
cribratge previ adequat durant els darrers 10-11 anys. Es considera
cribratge previ adequat quan la dona compleixi un dels seguients
suposits:

a) Tenir dues proves de deteccié del VPH negatives, separades entre
elles per un interval de cinc anys i realitzades en els darrers deu
anys:

5 anys 5 anys

VPH VPH Visita actual

b) Tenir tres citologies negatives, separades entre elles per un interval
de tres anys i realitzades en els darrers deu anys:

3 anys 3 anys 3 anys

Citologia Citologia Visita actual

Citologia
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Citologia

c) Tenir dues citologies negatives, separades entre elles per un interval
de tres anys, i una prova de detecci6 del VPH negativa, separada de
la citologia anterior per un interval de tres anys i realitzades en els
darrers onze anys:

3 anys 3 anys 5 anys

Citologia VPH Visita actual

Per finalitzar el cribratge, en totes les situacions la prova de cribratge
realitzada al moment actual ha de ser negativa. Si é€s positiva es fara el
seguiment corresponent establert al Protocol.

Dones > 65 anys sense antecedents de lesio HSIL/CIN2+ en els
intervals de cribratge establerts. A aquestes dones se’ls fa un co-test i si
obtenen resultats negatius en ambdues proves poden finalitzar el
cribratge.

Dones > 65 anys amb antecedents de lesions HSIL/CIN2+ i que han
seguit el cribratge segons les indicacions establertes al Protocol durant
un minim de 25 anys des de tractament de la lesio cervical.

Dones > 65 anys amb antecedents de lesions HSIL/CIN2+ fa més de
25 anys, que no es van fer les proves recomanades en els intervals
de cribratge establerts. En aquests casos se’ls fara un co-test i Si
obtenen resultats negatius en ambdues proves podran finalitzar el
cribratge.

Després de finalitzar el cribratge, cal donar a les dones les recomanacions a
seguir en cas de presentar simptomatologia.
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6 RESUM DE LES ACTUACIONS PRINCIPALS DE CRIBRATGE

Poblacié

Dones de menys de 25 anys

Dones entre 25i 29 anys

Dones de 30 a 65 anys

Dones > 65 anys amb
cribratge previ adequat
(durant els darrers 10-11
anys) i resultat negatiu

Dones > 65 anys amb
abséncia de cribratge previ
adequat

Recomanacié

No fer cribratge.

Citologia cervical cada 3
anys.

Prova de detecci6 de genotips

del VPH d’alt risc cada 5 anys.

Finalitzar el cribratge en dones
sense tractament per lesié
cervical en els darrers 25 anys
i amb un cribratge previ
adequat durant els darrers 10-
11 anys.

Co-test.

Si ambdues proves sén
negatives, finalitzar el
cribratge.

Qualitat de
I’evidéncia i
recomanacio

Evidencia moderada,
recomanacio forta a favor.

Evidencia alta,
recomanacio forta a favor.

Evidencia alta,
recomanacio forta a favor.

Evidencia moderada,
recomanacio forta a favor.

Evidencia baixa,
recomanacio forta a favor.

Balang entre risc-
benefici

El cribratge no ha demostrat un
impacte significatiu en la
mortalitat per cancer de coll uteri
en aquest grup de dones.

Els riscos del cribratge superen
els beneficis, ja que la major
part dels resultats anormals
probablement sén transitoris i
poden implicar sobrediagnostic i
sobretractament.

Els beneficis del cribratge
superen substancialment els
riscos.

Els beneficis del cribratge
superen substancialment els
riscos.

El cribratge no aporta beneficis
substancials en augment de
supervivéncia per reduccio de
cancer de coll uteri. Els riscos
potencials de no cribrar sén
reduits.

Els beneficis de fer un co-test
superen substancialment els
riscos.

Factors derisc de
cancer de coll uteri

e EI'VPH és I'agent causal del cancer de coll uteri i s’associa amb gairebé tots els casos de cancer de coll uteri.
e  Altres factors de risc inclouen la infeccié pel VIH o altres tipus de immunodepressio aixi com el tractament previ HSIL/CIN2-3 o cancer del tracte genital

inferior.

Proves i intervals
de cribratge

El cribratge en les dones entre 25 i 29 anys cada 3 anys amb citologia ofereix un equilibri raonable entre els beneficis i els riscos.
e El cribratge amb citologia amb una freqiiencia inferior als 3 anys confereix un benefici addicional molt petit en quant a la detecci6 de cancer de coll uteri amb
un gran augment dels riscos, inclosos els procediments addicionals (risc de sobrediagnostic) i I'avaluaci6 i el tractament de les lesions transitories (risc de

sobretractament).

e La prova de deteccit de genotips del VPH d’alt risc en dones de 30 a 65 anys és molt eficag i permet augmentar I'interval de cribratge a 5 anys en cas de

resultat negatiu.

¢ No es recomana fer la prova de deteccié del VPH en dones de menys de 30 anys ja que l'alta prevalenga d’infeccions pel VPH i lesions transitories pot
comportar sobrediagnostic i sobretractament.

Edat d’inici i
finalitzacio del
cribratge

e  El cribratge abans dels 25 anys comporta més riscos que beneficis.
La decisio de finalitzar el cribratge als 65 anys d’edat es basa en I'historial de cribratge previ de la dona aixi com el seu seguiment, segons les directrius
establertes pel Protocol vigent.
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7 DIAGNOSTIC | TRACTAMENT
7.1.Colposcopia

La colposcopia és I'unic procediment que permet identificar lesions precanceroses,
coneéixer-ne la localitzacio, extensié i caracteristiques per aixi poder dirigir la
biopsia que permetra obtenir la confirmacio diagnostica. Per tant, la majoria de les
pacients amb resultats anormals a les proves de cribratge requereixen una
avaluaci6 colposcopia.

En els ultims anys, s’han plantejat algorismes de conducta clinica que segueixen
el concepte de “mateixa conducta clinica a mateix nivell de risc”, de manera que la
conducta clinica variara en funcié del risc de la pacient de desenvolupar o
presentar una lesio HSIL/CIN3+ (3,61,62). Realitzar la mateixa avaluacié
colposcopica en dones amb riscos molt diferents pot resultar en un
sobrediagnostic i/o sobretractament en el cas de dones amb un risc baix, i en un
infradiagnostic i/o infratractament en dones amb un risc elevat de lesions
precanceroses o0 cancer.

7.1.1Colposcopiaderisc 1irisc 2

D’acord amb la conducta basada en el risc immediat d’HSIL/CIN3+, a Catalunya
es diferencien dos tipus de colposcopia: risc 1 i risc 2. Aquesta diferenciacio entre
tipus d’avaluacio colposcopica té com a objectiu assegurar la qualitat del cribratge
i facilitar la tasca dels professionals en el context del sistema sanitari integral
d'utilitzacio publica de Catalunya (SISCAT) i, al mateix temps, minimitzar possibles
efectes indesitjats, tant pel que fa al sobrediagnostic i/o sobretractament com a
I'infradiagnostic i/o infratractament.

A la seglient taula (taula 3) es detallen les caracteristiques de les colposcopies
segons el risc d’'HSIL/CIN3+. Depenent de quin sigui aquest risc, s’estableixen els
temps maxims per fer la colposcopia des de la disponibilitat de I'informe de les
proves previes.
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Taula 3. Caracteristiques de la colposcopia segons el risc d'HSIL/CIN3+.

Colposcopia risc 1*

Colposcopia risc 2*

Risc moderat — alt d'HSIL/CIN3+
(> 5% - 10% de risc immediat)

Risc alt d'HSIL/CIN3+
(> 10%-25% de risc
immediat)

Objectiu principal

Descartar lesio cervical d’alt grau

Confirmar el diagnostic i
derivar a tractament, si cal

Valorar el possible tractament

Resultats de
proves de
cribratge prévies

e VPH 16/18 positiu i citologia negativa (triatge o co-
test)

e VPH positiu (no 16/18) i citologia ASC-US o LSIL
(triatge) sense cribratge previ en els dltims 5 anys
amb VPH o els ultims 3 anys amb citologia o co-
test en dones > 65 anys que encara requereixen

o VPH 16/18 positiu i
citologia (triatge) ASC-US
o LSIL

o Citologia HSIL o
ASC-H
(independentment
del resultat de la
prova de detecci6

e Citologia AGC, AIS
0 sospita
de carcinoma
(independentment
del resultat de la
prova de deteccid

cribratge del VPH) del VPH )
o Citologia LSIL (cribratge)
Temps des
del resultat de 8 setmanes 4 setmanes 4 setmanes 2 setmanes

les proves prévies

*A cada territori es definira el nivell assistencial on es fara la colposcopia segons el risc. Al moment d'implementar el nou Protocol a cada territori es definiran

el circuits definitius. AGC: cél-lules glandulars atipiques de significat indeterminat, AlS: adenocarcinoma in situ, ASC-H: cél-lules escatoses atipiques en qué

no es pot descartar la lesio d’alt grau, ASC-US: cel-lules escatoses atipiques de significat indeterminat, HSIL: lesi6 intraepitelial escatosa d’alt grau, LSIL:

lesi6 intraepitelial escatosa de baix grau, VPH: virus del papil-loma huma.

85 de 165



Protocol de deteccié preco¢ del cancer de coll uteri a Catalunya

La colposcopia €s un tecnica que requereix una formacio especifica tant des del
punt de vista tedric com practic. Per una banda, l'alteraci6 de I'epiteli pot ser
visualment lleu en algunes lesions o es poden trobar arees colposcopicament
anormals que no es corresponen a una lesioé precancerosa. Per altra banda, la
implementacio de les vacunes contra el VPH i la millora dels protocols de cribratge
impliquen una disminucio en la prevalenga de lesions precanceroses i malignes.
Aquest escenari condiciona una reduccio6 del valor predictiu positiu de la
colposcopia i una major dificultat en la seva interpretacié. En aquest context, una
colposcopia inadequada pot comportar, per tant, un risc d’infratractament o de
sobretractament. Es a dir, s’estableix un control de qualitat de colposcopia que es
detalla més endavant.

Per tant, cal una formacié exhaustiva i una practica continuada per garantir el
maxim grau d’eficiéncia, eficacia i seguretat de la colposcopia. Per aixo, les
colposcopies de risc 2, especialment les que es realitzen en dones amb risc
d’HSIL/CIN3+ > 25%, es faran en els centres de referencia on també es fara el
tractament de les lesions cervicals. Els requisits que han de complir aquests
centres es troben especificats a continuacié. El centre especific on es fara una
colposcopia de risc 1 o risc 2 dependra de I'organitzacié especifica de cada
territori. Aixi doncs, abans d’implementar el Protocol de deteccié precog¢ del cancer
de coll uteri als diferents territoris es definira quins centres compleixen els criteris
per ser considerats centres de referéncia de tractament i, per tant, a quins centres
es fara cada tipus de colposcopia. En aquest context, és de vital importancia
garantir el continuum assistencial de les pacients amb una prova de cribratge
positiva i la coordinacié entre els diferents nivells d’assisténcia.

S’han establert una série de requisits minims per als professionals i els centres de
realitzacio de colposcopies:

PERSONAL

e Per ala realitzacio de la colposcopia, independentment del nivell de risc de
colposcopia a realitzar, la dedicaci6 del professionals hauria de ser
preferent (> 50% de l'activitat laboral) per assegurar una minima qualitat i
expertesa en la realitzacié d’aquesta exploracio (63).

e Colposcopia risc 1:

o Cada colposcopista ha de disposar d'una experiéncia minima que
inclogui la realitzacié de > 50 colposcopies anuals en dones amb risc
moderat-alt (63).
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Colposcopia risc 2:

o Cada colposcopista ha de disposar d'una experiéncia minima que
inclogui la realitzacié de > 50 colposcopies anuals en dones amb risc alt
0 molt alt (63).

o Totes les colposcopies de risc 2 han de ser realitzades o supervisades
per colposcopistes acreditats per un organisme oficial.

o Només els colposcopistes de risc 2 que estan als centres de referéncia
on es faran els tractaments poden fer tractaments per lesions
precanceroses cervicals.

o Tots el colposcopistes que fan tractaments excisionals han d’estar
acreditats per un organisme oficial o han d’estar supervisats per un
colposcopista acreditat (responsable de l'informe).

UNITATS DE COLPOSCOPIA

Les instal-lacions i equipament de les unitats de colposcopia han de ser
complets per poder fer I'estudi del coll uteri i de la resta del tracte genital
inferior i han de complir amb els requeriments que s’especifiquen al
Protocol (63).

Al menys un 50% de tots els membres de les unitats han d’estar acreditats
per un organisme oficial per la seva activitat en colposcopia. A més, els
membres de la unitat han de fer formacié continuada dels avencos en el
coneixement cientific i la practica clinica.

Colposcopia risc 1:

o Disposar d’'un minim de 2 professionals degudament formats per garantir
la realitzaci6 de les colposcopies en un termini maxim de 8 setmanes
des de l'informe de les proves de cribratge .

Colposcopia risc 2:

o Estar coordinades o dirigides per un professional amb gran experiencia en

aquesta area, que sera la persona de referéncia de I'equip i s’encarregara
de supervisar el correcte funcionament de la unitat (63).

Estar ubicades habitualment al centre de referéncia on es realitzen els
tractaments quirdrgics de les lesions cervicals.

Tenir una organitzacié multidisciplinaria on treballin de forma conjunta
ginecolegs, citopatolegs i microbiolegs. Disposar de circuits de
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comunicacio i d’'un sistema revisio de resultats en cas de discrepancia ben
establert (63).

EQUIPAMENT

e Per alarealitzacio de la colposcopia, els centres han de disposar del
material detallat a '’Annex 3.

A I'hora de fer la colposcopia, és important valorar les condicions en qué es
realitza per obtenir una exploracio adequada (3)

e En dones premenopausiques s’ha de fer fora del periode menstrual: a
meitat del cicle és quan s’aconsegueix una millor visualitzacié de la zona
de transformacio.

e En les dones menopausiques, I’atrofia dificulta en gran mesura la
valoracio de la colposcopia i, per aquest, motiu cal valorar I’administracio
d’estrogens topics les setmanes preévies.

e En gestants no cal fer preparacio previa.

7.2.Biopsia de coll uteri
7.2.1Biopsia dirigida per colposcopia

L’objectiu principal de la colposcopia és identificar I'area lesional i dirigir la bidpsia
que permeti obtenir un diagnostic histologic que defineixi el seguiment o l'opcid
terapeutica més adequada en cada cas.

L'eficacia de la colposcopia per detectar SIL/CIN o lesions invasores esta
condicionada en gran mesura per I'experiéncia del professional que la fa i per la
seva capacitat d’interpretar les troballes i dirigir adequadament les bidpsies a les
zones on la impressié colposcopica suggereixi un major grau lesional, atés que cal
garantir que la biopsia contingui una adequada representacio de I'epiteli i
I'estroma(63).

El risc de tenir lesions HSIL/CIN3+ depen fonamentalment de 1) la historia prévia
de cribratge, 2) el resultat de la citologia, 3) la preséncia del VPH16 i/o VPH18 i 4)
la impressio colposcopica (63). En funcié d’aquest risc, la conducta clinica a seguir
durant la colposcopia varia (3):
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e En dones amb colposcopia normal i baix risc de tenir lesions
HSIL/CIN3+ (citologia <HSIL i amb infeccio pel VPH diferent als genotips
VPH16 i/o VPH18) no es faran biopsies.

e En dones de més de 25 anys, que no estiguin embarassades i amb risc
de lesions HSIL/CIN3+, es faran bidpsies dirigides (un minim d’1 i un
maxim de 4) de les diferents arees colposcopiques anormals.

e En dones amb un alt risc d’HSIL/CIN3+, citologia HSIL i infeccio pel
VPH16 i/o VPH18, es pot valorar la realitzacio de biopsies en arees no
clarament suggestives de lesions d’alt grau en la colposcopia (bidpsia no
dirigida dins la zona de transformacio).

e Només en casos molt especifics i excepcionals de dones amb un alt risc
d’HSIL/CIN3+, citologia HSIL i infeccio pel VPH16/18 i colposcopia
suggestiva de lesions d’alt grau (canvis grau 2) i en qué hi hagi un elevat
risc de perdua de seguiment , es pot valorar la realitzacio de tractament
excisional immediat.

7.2.2L’obtenci6 de biopsies no dirigides (a la zona de transformacio)

Es pot valorar la realitzacio d’'una bidpsia de la zona de transformacio i/o I'obtencio
d’'una mostra endocervical en els casos en qué la impressid colposcopica no
evidencii clarament una lesié pero la pacient presenti un alt risc d’HSIL/CIN3+
(prova de deteccié del VPH 16 i/o VPH18 positiva; citologia HSIL, ASC-H, AGC,
AIS o sospita de carcinoma).

La biopsia no dirigida dins de la zona de transformaci6é en casos amb colposcopia
normal no esta indicada en dones amb baix risc d’HSIL/CIN3+ (63).

7.2.3Estudi endocervical: biopsia amb raspat endocervical (legrat) o
citologia en medi liquid amb raspallat endocervical

L'estudi endocervical es pot fer mitjancant un raspat amb legra (legrat) que obté
una mostra histologica (biopsia endocervical) o mitjancant un raspallat amb un
raspall que obté una mostra citologica (citologia endocervical).

L’estudi endocervical esta indicat en els seguients casos:

e Prova de cribratge anormal i colposcopia sense lesié visible a I'exocervix ni
a la vagina (3).

» Prova de cribratge anormal i colposcopia amb lesié que mostra component
endocervical (3).
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e Durant la conitzacio (immediatament després de I'excisio cervical), ja que la
informacio que dona, junt amb I'estat del marges de reseccié té un elevat
valor predictiu de persistencia lesional (63).

L’estudi endocervical pot fer-se indistintament amb legrat o raspallat a excepcid
dels casos amb sospita de lesié glandular o AlS (citologia de cribratge o de triatge
amb resultat AGC o AIS o seguiment post-tractament d’AlIS) en qué es recomana
fer 'estudi endocervical només amb raspat (legrat).

Tant el raspat (legrat) com la citologia endocervical presenten una sensibilitat
similar per al diagnostic de lesions HSIL/CIN3+ (64—67). La valoraci6 de la técnica
idonia s’haura d’individualitzar en cada cas.

e Raspat endocervical (o legrat): 'avantatge principal del legrat
endocervical és que permet obtenir teixit, de manera que permet una
avaluacio histologica. Sol ser més molest per a la dona, té una major taxa
de mostres no valorables i fisicament no sempre és factible (en cas
d’estenosi de l'orifici cervical extern o en algunes dones menopausiques). El
raspat (legrat) endocervical esta contraindicat durant la gestacio (3). Aquest
procediment permet diagnosticar el 5-15% de les pacients amb lesions
HSIL/CIN3+. A més, permet confirmar la presencia de lesions endocervicals
glandulars.

e Citologia endocervical: La sensibilitat de la citologia amb raspallat
endocervical per a la deteccié d’HSIL/CIN3+ ha demostrat ser equiparable a
la del raspat (legrat) o inclus superior (67,68), encara que l'especificitat €s
meés baixa. Aixo significa que pot tenir un percentatge no menyspreable de
falsos positius a causa de la contaminacio de les mostres amb cél-lules de
I'exocérvix. Els avantatges addicionals d’aquest procediment s6n un baix
percentatge de mostres inadequades per mostra insuficient, que permet fer
la prova de deteccié del VPH amb la mateixa mostra, més tolerabilitat de la
prova per part de les dones, i menor cost. Aquestes raons en justifiquen la
utilitat com a tecnica per a I'estudi del canal endocervical per comptes del
raspat (legrat) endocervical, si bé I'obtencié d’un resultat positiu sempre
requereix una interpretacié més cautelosa per evitar sobre-tractaments.

Es molt important utilitzar un citobrush per a la recollida de mostra, ja que el
raspall “triangular” que normalment s'utilitza per a la recollida d'una citologia
en medi liquid no serveix en aquest cas. Per saber com es recull una
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7.3. Tractament de les lesions cervicals i del tracte genital inferior

El tractament de lesions cervicals o de la resta del tracte genital inferior
Gnicament es pot fer als centres de referéncia de tractament.

Concentrar els casos de lesions precanceroses del coll uteri o del tracte genital
inferior tributaris de tractament en un nombre reduit de centres de referencia de
tractament permet una major expertesa del personal i facilita els controls de
qualitat. Després de la primera ronda de cribratge amb prova de detecci6 del VPH
, S’espera la deteccio d’'un elevat nombre de lesions tributaries de tractament,
seguit d’una disminucié de la carrega de malaltia en les rondes de cribratge
successives. Aquesta previsié a mitja i llarg termini justifica, encara més, la
necessitat de concentrar en determinats centres els casos tributaris de tractament

3).

Totes les dones susceptibles de rebre un tractament per una lesié cervical
requeriran previament un estudi colposcopic de risc 2 que el realitzaran
professionals del centre de referéncia de tractament. Aquesta colposcopia de risc
2 permetra confirmar la indicacio del tractament i I'eleccié del tipus de tractament
més idoni.

El tractament de les dones amb diagnodstic d’'HSIL/CIN2-3 s'ha de fer en un
periode inferior a 8 setmanes des del moment del diagnostic (63). Tots els
tractaments excisionals han de realitzar-se sota control colposcopic, ja que permet
més exactitud, contribueix a millorar el rendiment del procediment i a reduir-ne els
efectes adversos (63). Un cop realitzat el tractament, la pega quirurgica s’ha de
remetre orientada, per exemple amb un punt de sutura o tinta a les 12h, al Servei
d’Anatomia Patologica.

Les pacients han de ser informades en tots el casos de la necessitat i del tipus de
tractament i han de donar el seu consentiment, preferentment per escrit. En cas
gue aquest consentiment sigui verbal, ha de quedar degudament registrat a la
historia clinica (63).

Requeriments per a la realitzacié de tractament de lesions cervicals

Els centres de referencia de tractament de lesions cervicals han de complir els
seguents requeriments (63):

e El colposcopi haura de comptar amb una camera que permeti
'enregistrament de fotografies i videos de I'exploracié i del procediment,
gue es podra visualitzar en una pantalla exterior (videocolposcop). Per tant,
cal que el colposcop estigui equipat amb un dispositiu que permeti la
connexié amb el sistema informatic i I'arxivament de les imatges a la historia
clinica, aixi com la generaci6 d’'un informe de colposcopia amb fotografia
incorporada.
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detallat) per a realitzar els seguents tractaments del coll uteri o del tracte
genital inferior:

o Tractament excisional amb nansa diatérmica.

o Tractament excisional amb altres métodes (electroquirtrgics o bé
cirurgia convencional com la traquelectomia simple o radical o la
histerectomia).

o Tractament ablatiu amb crioterapia o electrocirurgia. Idealment,
també ha de disposar de I'equipament necessari per al tractament
ablatiu amb laser de CO2. Atés que aquest equipament és costos, es
poden derivar els casos concrets que requereixin aquest tractament
a altres centres que en disposin.

e Per alarealitzaci6 dels tractaments anteriors, els centres han de comptar
amb les segients instal-lacions (63):

o Consultes especifiques destinades a la realitzacié dels procediments
préviament enumerats que es poden realitzar amb anestesia local en
regim ambulatori.

o Quirofans de cirurgia ambulatoria o de curta estada on es puguin
realitzar els tractaments que requereixen sedacié o anestesia
general i una estada hospitalaria curta (maxim d’un dia).

o Quirofans convencionals on es puguin realitzar tractaments en dones
amb més risc i que requereixin una monitoritzacio intensiva
intraoperatoria, aixi com ingrés en planta d’hospitalitzacio (per
exemple, dones immunocompromeses, que reben tractaments
anticoagulants o bé amb patologia/es de base o comorbiditats
elevades). També s’inclouen les dones que requereixen tractaments
extensos i combinats al coll uteri, vagina i vulva.

e Pel que fa a la unitat, n’han de formar part equips multidisciplinaris que
comptin amb professionals dels seguents serveis o unitats:

o Servei d’Anatomia Patoldgica, amb professionals referents en
patologia ginecologica.

o Servei de Microbiologia, als territoris on les proves de detecci6 del
VPH es facin en aquests serveis.
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o Unitats multidisciplinariess de Ginecologia Oncologica (oncolegs,
radioterapeutes, ginecolegs oncolegs, anatomopatolegs) per valorar
conjuntament els casos amb microinvasio o invasié en les biopsies o
peces de conitzacio.

Es recomanen les reunions interdisciplinaries de patolegs, citotécnics i
ginecolegs/oncolegs amb discussio de preparacions citologiques, imatges
colposcopiques i preparacions histologiques.

Als centres on es realitzi tractament, el 100% dels professionals que realitzin
tractaments quirdrgics ha d’estar acreditat per un organisme oficial i re-acreditar-se
en els terminis i requisits estipulats, o bé estar supervisats per personal acreditat
(responsable de l'informe).

8 AVALUACIO DEL PROGRAMA DE DETECCIO
PRECOG DEL CANCER DE COLL UTERI

L’objectiu de l'avaluacio del Programa de cribratge és analitzar de manera
sistematica i objectiva els resultats obtinguts per tal d’avaluar la seva eficacia,
eficiéncia i efectivitat i aixi poder identificar arees de millora. L’avaluacié és
fonamental per determinar 'adequada implementacié i funcionament a tot el
territori, per a facilitar la presa de decisions i optimitzar el funcionament del
Programa.

El disseny del Programa de cribratge n’ha de permetre I'avaluacié mitjangant un
registre adequat de totes les proves realitzades, els seus resultats, i les
subsequents proves de diagnostic i tractament d’acord amb la historia clinica de
cada dona.

En base a la segona edici6 de les Guies europees per al control de qualitat del
cribratge del cancer del coll uteri (1,68), s’han establert una série d’indicadors

L’acceptacid i posada en marxa del Protocol de Deteccid precog¢ del cancer de coll
uteri a Catalunya es fa mitjancant la implementacio esglaonada i gradual a tot el
territori.
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9 CONTROL DE QUALITAT DEL PROGRAMA DE
DETECCIO PRECOC DEL CANCER DE COLL UTERI

Els programes de cribratge necessiten ser avaluats en funcié de diferents
aspectes per assegurar-ne la qualitat i seguretat.

El Consell de la Unié Europea recomana la implementacié d’'un control de qualitat
a tots els nivells involucrats en els programes de cribratge del cancer del coll uteri
a Europa (1). Tots els plans nacionals de prevencio del cancer han de tenir una
estrategia de garantia de la qualitat per als programes de cribratge, aixi com una
politica de cribratge ben definida i un protocol d’actuacio basat en I'evidencia
cientifica com a marc de referéncia essencial, a més de disposar d'un pressupost
assignat per executar-lo.

El control de qualitat d'un programa de cribratge consisteix en la monitoritzacio i
avaluacio sistematica dels diversos aspectes del programa i dels serveis
involucrats per garantir que es compleixin els estandards de qualitat. L'avaluacio
de la qualitat permet assegurar que tots els processos es desenvolupen i
funcionen de forma adequada, garantint la seguretat i I'Us eficient dels recursos
disponibles perqué els resultats siguin optims i es maximitzi el benefici en salut per
a la poblacié diana (3).

Els beneficis esperats del Programa de deteccié preco¢ del cancer de coll uteri,
com una reduccio significativa de la morbiditat i de la mortalitat per aquest cancer,
nomeés es podran aconseguir si hi ha un bon control de qualitat en tots els
processos del programa: cribratge primari, proves de triatge i proves
complementaries, procés diagnostic, tractament i seguiment post-tractament.

Es imprescindible documentar |'activitat d'avaluacié de la qualitat de forma
accessible i periodica, i involucrar tots els agents implicats (professionals, dones
participants, estaments politics, etc.) perque aportin possibles solucions als
problemes identificats i que estiguin implicats en el Programa. L'acceptacio del
cribratge per part de la poblacié i dels professionals esta altament relacionada amb
la cobertura i la satisfaccié. L’avaluacié comparativa amb estandards de referéncia
i la comparativa entre equips assistencials facilitara la identificacié dels canvis a
implementar per a la millora del Programa i la seva excel-lencia.

94 de 165



Protocol de deteccié preco¢ del cancer de coll uteri a Catalunya

9.1.Control de qualitat dels laboratoris

Es imprescindible el control de qualitat, no només de les técniques o proves
diagnostiques utilitzades per al cribratge, sin6 també del laboratori i dels
procediments utilitzats. Per aix0, els laboratoris i unitats de cribratge han de
disposar de la certificacio ISO 9001-2015 i es recomana que aconsegueixin
I'acreditacio de qualitat amb la norma UNE-EN ISO 15189 (3,69) amb la finalitat de
mantenir els estandards de qualitat i atorgar un reconeixement internacional als
resultats emesos. El contingut de la norma UNE-EN I1SO 15189 preveu, juntament
amb el requisit d'un sistema de gestio, tots els elements fonamentals d'un servei
de diagnostic clinic, com ara els procediments, el personal, 'equipament i les
instal-lacions al llarg de totes les etapes del procés: pre-analitica, analitica i post-
analitica. Aguesta norma esta especialment enfocada a la presa de decisions
cliniques i la cura del pacient a partir del resultat de I'informe de laboratori (69).

Tots el personal involucrat han de tenir la titulacié i formacié adequada al treball i
les funcions que desenvolupen segons la seva categoria professional, perque
I'exercici de les seves funcions i responsabilitats es realitzi de manera segura i
precisa. Es important avaluar també les carregues de treball i les necessitats de
formacio continuada per mantenir les capacitats de competéncia professionals
(69).

9.2. Controls de qualitat de I'activitat assistencial

Es molt important establir indicadors de qualitat de tot el procés de I'activitat
assistencial que defineixin clarament els minims requerits i els nivells d'atencié
optims (63)

Es imprescindible que qualsevol dona que es faci una prova de cribratge estigui
informada del resultat obtingut, independentment del sentit diagnostic. En cas de
tenir un resultat positiu a la prova de cribratge, sera encara més important informar
del resultat ja que cal explicar la importancia de les proves de triatge que s’han de
fer d’acord amb el protocol i de la conducta clinica que se’n pugui derivar. A més a
més, és fonamental fer-les dins del periode de temps establert per no repercutir en
el pronostic, especialment en els casos de més risc o quan hi hagi sospita de
lesions invasives.

9.3.Controls de qualitat de la colposcopia
La Federacié Europea de Colposcopia (EFC) i TAEPCC han establert indicadors i

estandards de qualitat i ha elaborat guies que promouen i ofereixen una practica
colposcopica adequada a tots els paisos membres (63,70).
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Amb l'objectiu d’assolir 'excel-léncia en la practica clinica, es recomana que la
colposcopia es faci en centres de referencia per professionals acreditats i amb una
formacio continuada (63). En aquest sentit, 'TEFC recomana una formacié en
colposcopia uniforme i d’alta qualitat i promou que totes les societats federades,
com 'AEPCC, ofereixin programes de formacié uniforme de qualitat en
colposcopia amb objectius comuns i una estructura similar a la formacio impulsada
per 'EFC (63,70).

Per tal de confirmar que el resultat de I'avaluacié colposcopica i del tractament
dirigit per colposcopia s'ajusta als estandards acordats internacionalment, cal
auditar les colposcopies fetes. Aixi mateix, els professionals colposcopistes
haurien de sotmetre's a un control de qualitat intern amb analisi de totes les
facetes de la practica colposcopica, mantenint una permanent avaluacié quant a la
correlacio entre citologia i colposcopia, citologia i histologia i colposcopia i
histologia. Per aix0, es recomana, sobretot en centres de colposcopia de risc 2,
I'emmagatzematge d'imatges per al seguiment adequat dels casos i per a facilitar
els controls de qualitat de les colposcopies i la formacié dels professionals (3,63).

El control de qualitat d'una unitat de colposcopia no és possible sense una
adequada recollida de les dades de l'activitat assistencial de manera sistematica
(63). També cal assegurar una formacié en colposcopia, aixi com I'adhesio als
indicadors i estandards de qualitat establerts.

9.4.Controls de qualitat en histopatologia

L’estudi histopatologic de les mostres proporciona el diagnostic final i el tractament
a seguir en el cas de lesions precanceroses i malignes del coll uteri, i serveix com
a gold standard o valor de referéncia per estimar I'exactitud i fiabilitat de les proves
de cribratge i triatge (citologia i/o técniques moleculars de deteccié del VPH) aixi
com de la colposcopia. Aixi doncs, els programes de qualitat d’aquestes tecniques
prenen com a referéncia el diagnostic histologic (71). A meés, la histologia
representa la font principal dels diagnostics que figuren als registres de cancer i
que s'utilitzen per a I'avaluacié dels programes de cribratge. Garantir la maxima
qualitat del diagnostic de les bidpsies i peces quirdrgiques és d’'una gran
rellevancia per a la prevencié secundaria del cancer del coll uteri. Per tant, és
important que es monitoritzin els estandards de qualitat d’histopatologia (71).

La precisi6é del diagnostic histopatologic depéen de 'adequacié de les mostres de
teixit obtingudes mitjangant biopsies dirigides amb la colposcopia (o estudi
endocervical si és necessari), per excisio de la zona de transformacio o per
conitzacio. Un diagnostic histologic precis depén d’'una descripcié macroscopica
adequada, del processament técnic i de la interpretacio microscopica (68,71). Tot
el personal involucrat en el processament i diagnostic histologic del cribratge del
cancer de coll uteri ha de comprendre cada pas del procediment d’avaluacio.
L'avaluacié de la qualitat interna orientada al procés ha d'incloure un manual de
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laboratori, instruccions i protocols de seguretat. Els informes histologics han de
permetre la comparacio i correlaciéo amb la citologia i la colposcopia (63,69).

La determinacié immunohistoquimica de p16 als laboratoris d'anatomia patologica
es fara segons les recomanacions indicades per 'OMS (72,73):

1. Lesions dubtoses en qué el diagnostic diferencial inclogui lesié d'alt grau
(atrofia, metaplasia escatosa immadura, etc.).

2. Discrepancies entre patolegs.

3. Diagnostic diferencial entre LSIL i HSIL (CIN2 a nomenclatura de
Richart).

4. Casos amb citologia d'HSIL i biopsia <HSIL/CIN.

9.5. Controls de qualitat del tractament

Cal que els procediments excisionals compleixin una série de requisits (vegeu

¢ Que la majoria es realitzin de manera ambulatoria i I'excisié es faci en una
Unica peca.

e Que les complicacions hemorragiques greus que puguin requerir
tractaments addicionals siguin inferiors al 2%.

e Que la proporcio de re-ingressos per complicacions sigui inferior a I'1-2%.

Per veure un resum preliminar dels principals indicadors de qualitat d’'un programa
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10 VACUNACIO SELECTIVA: DONES
SUSCEPTIBLES DE VACUNACIO CONTRA EL VPH

La vacunacio contra el VPH, a part d’estar inclosa entre les recomanacions de
vacunacioé sistematica a la infancia, és especialment recomanable en aquells
grups amb meés susceptibilitat per la infeccio pel VPH i a les lesions precanceroses
i malignes relacionades.

Les comunitats autonomes ofereixen la vacunacio a determinats grups de risc
d’acord amb el seu potencial preventiu. En aquests casos la pauta de vacunacio
sera de tres dosis.

A Catalunya, la vacunacié selectiva esta financada per als grups de risc seguents
(74):

e Dones, independentment de I'edat, a les quals se’ls ha diagnosticat una
neoplasia intraepitelial cervical moderada o d’'un grau més avancat
(HSIL/CIN2-3) o un adenocarcinoma endocervical in situ (AlS). Es
recomana I'administracié de la vacuna contra el VPH tan aviat com sigui
possible després del moment del diagnodstic (no cal esperar al tractament) i
fins a 1 any després de la intervencio.

¢ Dones i homes amb infecci6 pel VIH, fins als 26 anys.

e Dones amb trasplantament de progenitors hematopoiétics (TPH) o
transplantament d’6rgan solid (TOS), fins als 26 anys.

e Dones amb sindrome d’insuficiéncia medul-lar congénita (inclou anémia de
Fanconi i disqueratosi congénita, entre d’altres).

e Treballadors del sexe, dones i homes, fins als 26 anys.
e Dones i homes que han patit abus sexual, fins als 26 anys.

e Homes que mantenen relacions sexuals amb altres homes, fins als 26 anys.
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ANNEXOS

Annex 1. Recollida de mostres cervicals

La qualitat diagnostica de la mostra, i, en consequencia, la proporcio de falsos
negatius i positius, depén de la qualitat de la recollida de la mostra, dels possibles
errors durant el processament i de la interpretacié durant la lectura diagnostica en
el cas de la citologia.

Alguns factors poden afectar negativament la qualitat de la mostra i, per tant,
s’haurien d’intentar evitar independentment del tipus de mostra:

Menstruacio o pérdua de sang per qualsevol motiu.
Inflamacié/infeccio vaginal.

Haver tingut relacions sexuals les 24 hores previes a la recollida de la
mostra.

Atrofia genital severa (menopausa).

Embaras, puerperi i lactancia (durant el segon o tercer trimestre d’embaras i
fins a la vuitena setmana postpart).

Manipulacio fisica, com per exemple, tacte vaginal previ, dutxa vaginal,
recollida d’una altra mostra cervical (durant la setmana previa), tractament
per lesio del coll uteri (durant els 3 mesos previs).

Irritacié quimica, com per exemple, Us de cremes o liquid antiséptic, gel
lubricant, medicacio per via vaginal (durant els tres dies previs), Us de gel
espermicida (durant les 24 hores previes), colposcopia prévia amb acid
aceétic (durant les 24 hores previes).

Radioterapia.

Tota la informacio clinica rellevant s’ha d’enregistrar al formulari de sol-licitud de la
prova per tal que la informacié estigui disponible per als responsables del
processament i analisi de la mostra.
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Mostra en medi liquid per a citologia i/o prova de deteccio del
VPH recollida per un professional sanitari

En alguns casos podem trobar que la recollida de les mostres s’hagi de fer de
manera simultania amb la recollida d’altres mostres o amb la realitzacio d’altres
proves diagnostiques. Si és aixi, cal tenir en compte les segiients consideracions:

¢ Recollida simultania de mostra per a prova de detecci6 del VPH i de
citologia: En cas de mostra en medi liquid, amb la mateixa mostra es
podran fer les dues proves (deteccio del VPH i citologia).

¢ Recollida simultania de mostra en medi liquid i realitzacio de
colposcopia: si cal fer una colposcopia, la mostra per a la prova de
deteccié del VPH o la citologia s’ha de recollir abans de I'aplicacio de I'acid
acetic o del iode.

INSTRUCCIONS PER LA RECOLLIDA D’UNA MOSTRA EN MEDI LiQUID

La recollida de la mostra s'ha de fer a nivell de I'exocérvix, 'endocérvix i la zona de
transformacio.

La mostra s’obté mitjangant un raspallat i es col-loca en un vial que conté un medi
conservador liquid. Per a la recollida de la mostra per a la prova de deteccio del
VPH, només es poden utilitzar dispositius de plastic (56).

Procediment de recollida de la mostra:
1. Latapa del vial s’ha de retirar abans d’iniciar al recollida de la mostra.

2. Larecollida de la mostra ha de fer-se visualitzant el coll uteri amb un
especul introduit sense lubricant per evitar la contaminacié del material
cel-lular.

La utilitzacié de lubricants que contenen entre els seus ingredients
carbomers o polimer de carbopol incrementa el risc de contaminar o
emmascarar la mostra cel-lular en tots els metodes amb base liquida. Per
tant, és important no utilitzar lubricants durant la recollida d’aquestes
mostres. La vaselina tampoc s’ha d’utilitzar. Si cal I'is d’algun lubricant a
causa de molésties de la pacient o per qualsevol altra rad, es recomana el
sérum fisiologic o I'aigua tébia.

3. Una vegada introduit el dispositiu per a la recollida de la mostra a l'orifici
cervical, generalment un raspall triangular que permet fer recollida de
mostra exo i endocervical simultaniament, s'han de seguir els passos
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recomanats pel fabricant. Generalment, cal fer 5 girs de 360 graus exercint
una pressioé suau (figura 3).

Figura 3. Recollida de mostra del coll uteri amb raspall.

4. El protocol per transferir la mostra al vial amb el medi liquid de conservacié
dependra del tipus de dispositiu utilitzat per a la recollida de la mostra, per
tant, cal seguir les recomanacions del fabricant.

Els métodes més utilitzats son:

a) ThinPrep® Pap Test: I'escovillé s’ha de pressionar amb forca de 15
a 20 vegades contra el fons del vial per dipositar tot el material
cel-lular (figura 4a). Abans de rebutjar I'escovillé o el raspall, s’han
d’inspeccionar els filaments i s’ha de repetir el procediment
d’esbandida si s’'observa la presencia de material residual.

b) BD SurePath™: el capcal del dispositiu de mostreig se separa del
manec i es col-loca dins del vial en el medi de conservacioé (figura
4b).
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Figura 4. a) Mostra ThinPrep® Pap Test. b) Mostra BD SurePath™.

Font: figures dels fabricants.

5. Finalment s’ha de col-locar la tapa del vial i enroscar per tancar-lo. La tapa
del vial ha d’estar ben tancada per evitar fuites durant el transport al
laboratori.

Recollida de mostra en dones gestants

La mostra per fer la prova de cribratge en una dona gestant per part d’'un
professional sanitari es fa amb el mateix escovill6 utilitzat en les dones de la
poblacié general. Tanmateix, cal tenir en compte que les gestants tenen una
eversio fisiologica del coll uteri o ectropio que facilita I'exposicié de la unié escato-
cilindrica i de I'epiteli glandular. Per tant, la recollida de la mostra s’ha de fer amb
suavitat i sense penetrar excessivament dins el canal cervical.

Automostra

L’automostra és util unicament i exclusivament per a la realitzacié de la prova de
deteccio del VPH i no per a la citologia, ja que amb I'automostra no es pot garantir
la preséncia de cel-lules de la zona de transformacié requerides per a una lectura
morfologica optima, necessaria en el cas de la citologia (46,48). La recollida de la
mostra per a citologia sempre I'han de fer els professionals sanitaris.

Tot i la varietat de dispositius d’automostra comercialitzats, la majoria funcionen de
manera similar:

109 de 165



Protocol de deteccié preco¢ del cancer de coll uteri a Catalunya

1. Rentar-se les mans i retirar-se la roba interior.
2. Inserir el raspall / hisop / tamp0, suaument a la vagina.

3. Girar el raspall / hisop / tampo6 lentament durant 10-30 segons (unes 3-5
voltes).

4. Retirar el raspall / hisop / tampé de la vagina i introduir-lo al tub de
recol-leccio de la mostra.

5. Tancar bé el tub i etiquetar-lo correctament.

6. Retornar el dispositiu d’'automostra al lloc estipulat pel programa de
cribratge.

Es molt important llegir atentament les instruccions d’s segons el dispositiu que
s’utilitzi i seguir les indicacions d’etiquetatge i lliurament que s’hagin establert als
circuits de cribratge.

Un cop al tub de recol-leccid, les mostres sén estables a temperatura ambient
durant diversos dies o setmanes, depenent del dispositiu.

L’as de 'automostra en dones gestants

L’us de 'automostra no esta contraindicat per les dones embarassades, encara
gue es recomana posposar el cribratge fins a després del part. De fet, pot passar
que en un cribratge poblacional amb automostra, I'oficina técnica de cribratge no
tingui informacioé sobre un possible embaras de les dones elegibles a les quals
s’invita a participar. Si aix0 passa, es recomana a les dones embarassades que
truquin a l'oficina de referéncia per endarrerir la prova de cribratge fins després del
part com a opcio preferent; també es poden fer la prova amb automostra
preferiblement durant les primeres 12 setmanes d’embaras.
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Estudi endocervical

L'estudi endocervical es pot fer de dues maneres: 1) raspat endocervical o legrat o
2) raspallat amb citobrush per a citologia endocervical. La citologia endocervical té
una sensibilitat per HSIL/CIN3+ (67) molt semblant a |la del raspat (legrat)
endocervical. Tanmateix s’ha de tenir en compte que amb la citologia endocervical
amb citobrush el que s'obtenen son cél-lules endocervicals i amb el raspat (legrat)
el que s'obté és material histologic (biopsia).

Raspat endocervical o legrat:

El raspat endocervical o legrat consisteix a introduir una legra al canal
endocervical i obtenir tires d’epiteli de tota la superficie endocervical (es
recomana agafar mostra de totes les arees seguint les hores del rellotge, de
manera que s’obté representacio de 12 arees de la superficie endocervical).
Aquestes mostres, un cop obtingudes, es conserven en formol i s’han de
remetre per a estudi histologic separadament d'altres mostres cervicals, ja
gue és important que quedi constancia de la localitzacié endocervical. En
ocasions, la mostra endocervical pot contenir cél-lules de I'ectocérvix de
manera que un resultat positiu podria condicionar un sobretractament. Aixo
passa amb més freqiiéncia en els casos en qué la zona de transformacio
esta ubicada al canal endocervical, com podria ser en el cas de les dones
menopausiques o en les que s'’han sotmés préviament a un tractament
excisional.

Recollida de citologia endocervical

La recollida de citologia endocervical consisteix a introduir un citobrush al
canal endocervical i, amb molta cura i sense tocar el marge exocervical ni
les parets vaginals, fer moviments circulars per realitzar un raspallat de les
parets endocervicals. Es molt important utilitzar un citobrush (figura 5). En
casos en qué la recollida d’'una mostra endocervical sigui dificultosa (per
exemple, quan la zona de transformacio es troba dins del canal
endocervical com a consequéncia de I'edat) cal indicar-ho a la peticié i/o a
la historia clinica de la dona.

Aquesta mostra obtinguda amb citobrush es processara al laboratori com
una citologia liquida o convencional. No s'ha de conservar en formol com en
el cas del raspat (legrat).
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a) Citobrush b) Raspall de citologia
cervical

Figura 5. Raspalls per a la recollida de citologia endocervical.

a) Citobrush, raspall que s’ha d'utilitzar per a la recollida de mostra endocervical. b) Raspall cervical

estandard: no serveix per a la recollida de mostra endocervical.
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Annex 2. Informe clinic de mostres cervicals i
Interpretacio de resultats

Citologiai/o prova de deteccio del VPH

Informe clinic

1) Es important que I'informe de resultats sigui homogeni a tots els laboratoris de
referencia del territori catala, és a dir, que contingui la mateixa informacioé i en
el mateix format, i que utilitzi la mateixa nomenclatura de diagnostic tal i com es
descriu als seguents punts.

2) Els resultats de les proves de cribratge, ja sigui la citologia, la prova de
deteccio del VPH o ambdues, s’emeten en un unic informe integrat que ha
d’estar disponible a la historia clinica compartida de Catalunya (HC3).

3) L'informe de proves de cribratge ha d'incloure, apart de les dades d’identificacio
de la pacient i del professional sol-licitant (centre i dades identificatives del
professional), la segtient informacio (69):

a) Codi d’identificacié de la mostra tant per als estudis viroldgics com
citologics.

b) Dates d’obtencié de la mostra, de recepcio de la mostra als laboratoris i
d’emissié de cadascun dels resultats.

c) Dades d’identificacié dels professionals que validen els resultats al
laboratori.

d) Descripcio del tipus d'estudi:

i.  Tipus de mostra: si ha estat recollida en medi liquid o es tracta
d’automostra.

ii. Prova a realitzar: citologia o prova de deteccié del VPH .

iil. Informacié relacionada amb la metodologia utilitzada al laboratori:

= Citologia: cal indicar si la lectura del resultat ha estat
automatitzada o no.

= Prova de deteccio del VPH : cal detallar la técnica utilitzada.
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iv.

Adequacit de la mostra per al diagnostic:

Criteris preanalitics: a l'informe sempre s'ha d'incloure la valoracio
de l'adequacio de la mostra tant si es considera adequada com si
no, i I'especificacié de la rad en cas que es consideri
insatisfactoria. Tambe qualsevol incidencia preanalitica per la qual
Nno es pugui processar la mostra (per exemple, mostra vessada).
Per a la citologia, a més, cal seqguir els criteris establerts al sistema
Bethesda 2014, d'adequacio de la mostra (75). Finalment, cal
descriure també la preséncia de qualsevol factor limitant de la
qualitat, com ara la preséncia de sang o d’inflamacio. Les
caracteristiques relacionades amb I'adequacio de la mostra es
codifiquen d’acord amb els seguents codis SNOMED (taula 4).

e) Resultat de la/les prova/es (veure a continuacio).

f) Descripcié de qualsevol prova complementaria que s'hagi fet.

g) Notes o suggeriments d’acord amb I'avaluacié del patoleg/a.

Taula 4. Codis SNOMED relacionats amb I'adequacié de la mostra.

125154007

Mostra insatisfactoria
(tant en el cas de citologia com de prova de deteccié del VPH )

123827008

Canvis cel-lulars reactius associats a inflamacio (en el cas de citologia)

Interpretacio del resultat

e Citologia: s’ha d'utilitzar el sistema Bethesda 2014 (75), que estableix una
nomenclatura estandarditzada per al diagnostic citologic descriptiu. Aquesta
classificacié implica la valoracié de I'adequacié de la mostra citologica
abans de I'estudi, fet que permet emetre un informe citologic cervico-vaginal

adequat.

Els resultats s’informen d’acord als segiients codis SNOMED (taula 5):
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Taula 5. Codis SNOMED per als resultats de citologia.

309309002 | Negatiu per a lesié intraepitelial o malignitat

50110003 | Negatiu per a lesi6 intraepitelial amb abséncia de component endocervical

39035006 | Cél-lules escatoses atipiques de significat indeterminat (ASC-US)

112662005 | Lesi6 escatosa intraepitelial de baix grau (LSIL)

441088002 | Cél-lules escatoses atipiques que no poden excloure lesio escatosa
intraepitelial d’alt grau (ASC-H)

22725004 | Lesi6 escatosa intraepitelial d’alt grau (HSIL)

4476003 Cél-lules glandulars atipiques sense especificar-ne 'origen (AGC)

103640006 | Cél-lules glandulars amb atipies, possiblement neoplastiques. (AGC-H)

103646000 | Atipia de cél-lules endometrials

35917007 | Adenocarcinoma

51642000 | Adenocarcinoma in situ

28899001 | Carcinoma escatos

439776006 | Tumor maligne detectat per citologia

La preséncia de cél-lules endometrials en una dona menopausica sense
tractament hormonal substitutiu que siguin d’origen epitelial o estromatic, han de
ser investigades fins i tot quan tinguin aparenca de benignitat. Aquestes ceél-lules
poden estar associades al mostreig vigords del canal endocervical, a la presencia
de polips endometrials, a la hiperplasia endometrial o al carcinoma d’endometri.
Aquesta troballa s’informara com a codi secundari (taula 6) a I’ informe de la
citologia de cribratge.

Taula 6. Codis SNOMED de resultats de presencia de cél-lules endometrials.

373885002

Cél-lules endometrials en dona menopausica
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e Provade detecci6 del VPH

Els resultats de la prova de deteccié del VPH han d’especificar si és positiu o
negatiu per un genotip del VPH d’alt risc i descriure els genotips del VPH
identificats (16, 18 o altres) d’acord amb els seglients codis SNOMED (taula 7):

Taula 7. Codis SNOMED de resultats de la prova de deteccié del VPH.

391148009 Negatiu

125154007 No valid

391147004 Positiu sense genotipat
115326008 Positiu 16

115327004 Positiu 18
311931000135100 Positiu altres

Una mostra tindra un resultat no valid quan els controls interns, ja siguin els
inclosos en la técnica de deteccié com els d’'un gen constitutiu huma, no passin els
criteris de qualitat que permetin validar la tecnica.

Biopsies cervicals
En cas de multiples espécimens o biopsies fetes en una mateixa exploracié
colposcopica, s’emet un unic informe amb els resultats de cada espécimen,

sempre i que es tracti d’una peticid unica. Si el sol-licitant fa més d’'una peticio, es
generen tants informes com peticions s’hagin realitzat.

L’informe de la bidpsia ha d’incloure, a part de les dades d’identificacio de la
pacient i del professional sol-licitant (centre i dades identificatives del professional),
la seguent informaci6 (63):

a) Descripcié macroscopica de la mostra
o S'identifica el tipus de teixit obtingut.

e S’indica el nombre de mostres rebudes, i per a cadascuna, s’especifica
la localitzacié exacta al coll uteri i la mida, detallada en mil-limetres
(mm).

b) Adequacio de la mostra
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Es descriura la qualitat de la mostra. Si no hi ha comentaris sobre 'adequacié de
la mostra, es sobreentén que és adequada.

c) Interpretacio del resultat de la mostra

Cal detallar 'abséncia o preséncia de lesio.

En cas de lesid, s’ha de incloure la localitzaci6 de la lesio i el grau
lesional, caracteritzacio de lesions no neoplasiques en cas de
component infiltrant, diagnostic del tipus de carcinoma segons la
classificacié de 'OMS (73) (carcinoma escatés, adenocarcinoma...), la
profunditat de la infiltracioé i mida de I'extensio lateral, preséncia o
abséncia d’invasié vascular i grau de diferenciacio, quan la mostra ho
permeti.

En cas de lesid, per al diagnostic histologic se segueix la terminologia
LAST (Lower Anogenital Squamous Terminology) (72,76,77):

a)

b)

LSIL: sota aquest terme s'inclouen les lesions de LSIL/CIN1
(neoplasia intraepitelial cervical de grau 1) de la classificacio de
Richart/OMS 2004. La coilocitosi també es considera LSIL.
S'accepta que les LSIL/CIN1 sén I'expressio histologica d'una
infeccié productiva i autolimitada pel VPH que comparteix la seva
mateixa historia natural i la majoria de vegades retorna
espontaniament. El seguiment estricte d'aquestes dones
minimitza el risc que suposa la manca de deteccio inicial
d’HSIL/CINS.

HSIL: Sota aquest terme s'inclouen les lesions d’HSIL/CIN2 i
HSIL/CIN3 de la classificacio de Richart/OMS 2004. No obstant
aixo, en els darrers anys diferents estudis han remarcat el
comportament diferenciat de les dues categories diagnostiques
classiques (CIN2 i CIN3) englobades sota el terme HSIL. De fet, a
la proposta inicial de LAST s'acceptava afegir, entre paréntesis, la
terminologia classica de Richart, cosa que permet separar les
dues categories CIN2 i CIN3 englobades dins del diagnostic
d'HSIL. Per aix0, a la recent classificacio de 'OMS de 2020 es
recomana incloure el grau de CIN, despreés del diagnostic
principal d'HSIL (72). No obstant aix0, cal ressenyar la important
subjectivitat en la distincié entre CIN2 i CIN3.

La determinacié immunohistoquimica de p16 permet una millor categoritzacio de les
lesions limitrofes entre baix i alt grau. Les lesions HSIL/CIN2 pl16-positives
s'inclouen a la categoria HSIL atés el major risc de progressio, i les HSIL/CIN2 p16-
negatives es re-classifiquen com LSIL atés el seu comportament benigne i el seu
baix risc de progressio.
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d) Descripcio d’altres troballes rellevants, Cal indicar:

La preséncia de canvis associats a la infeccio pel VPH (per exemple
disqueratosi).

Caracteritzacio de lesions no neoplasiques.

La preséncia de reaccid estromal i I' extensio de la reaccio inflamatoria o
desmoplasica.

e) En cas de peca de conitzacio:

L’informe ha de contenir informacié sobre I'extensié de la lesio, els
quadrants afectats i I'estat dels marges de reseccio (positius o negatius,
especificant quins).

En cas de presencia de component infiltrant, cal detallar el tipus de
carcinoma segons la classificacié de 'OMS (73) (carcinoma escatos,
adenocarcinoma,...), la profunditat de la infiltracid, la mida de I'extensio
lateral, la preséncia o abséncia d’afectacio limfovascular i el grau de
diferenciacié quan la mostra ho permeti.

f) Notes o suggeriments del patoleg/a
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Annex 3. Colposcopia

Equipament de les unitats de colposcopia

Material necessari per a la realitzacié d’una colposcopia de risc 1 i risc 2

e Colposcopi amb augments de diferents rangs (de 5 a 24) i filtres. Per a
colposcopies de risc 2 es recomana, disposar de:

o Pantalla exterior per visualitzar I'exploracié (videocolposcop):
o Camera per a enregistrament de fotos i videocolposcopia.
o Sistema d'arxivament d'imatges.

o Sistema que permeti informe de la colposcopia amb foto
incorporada.

e Raspallets per a I'obtencié de citologia en medi liquid.

¢ Recipients adequats per al diagnostic en medi liquid.

e Seérum fisiologic.

e Acid acétic al 3-5%.

e Solucié de lugol.

e Turundes de coto per a I'aplicacié de I'acid acétic i el lugol.
e Espeéculs de diferent grandaria.

o Espéculs per a la valoracio de I'endocervix.

e Pinces per a biopsia cervical selectiva o per altres tipus de biopsia del
tracte genital inferior.

e Canules de Novak i/o Cornier i/o legra o citobrush per a la recollida de
mostra endocervical.

¢ Recipients amb formol degudament etiquetats per a cada pacient.
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Solucié de Monsel o de perclorur de ferro o barretes de nitrat de plata
per a cauteritzacié del sagnat posterior a la biopsia.

Gases hemostatiques.

Llevabocin (punch) de diferent grandaria per a biopsies incisionals
vulvars.

Material necessari per al tractament de lesions cervicals

Especuls no conductors amb sistema d’aspiracié de fums.
Sistema d'aspiracié de fums.

Electrogenerador de corrent electro-quirargica de radiofreqiencia amb
barreja de tall i coagulacio.

Placa dispersiva per tancar el circuit electric.
Anestesic local amb o sense vasoconstrictor.
Agulles per a aplicacié d'anestésic calibre 25-27.
Nanses de diatérmia de diferent grandaria.
Electrodes de coagulacié tipus bola de 3 0 5 mm.

Equipament de crioterapia, amb diferents sondes i criostats adaptables
als diferents tipus de lesions.

En cas que sigui necessari realitzar un tractament amb laser de CO2,
tant per tractaments ablatius (sovint associats a tractaments excisionals
en lesions cervicals molts extenses o lesions multifocals i
multicentriques) com per a tractaments excisionals, s’ha de disposar de
I'equipament adequat o bé derivar la pacient a un centre de referéncia
que en disposi. En la mesura que sigui possible, cal procurar que tots
els tractament d’'una pacient es puguin realitzar en un mateix centre.

Disposar de quirofans de cirurgia major ambulatoria o cirurgia
convencional equipats amb colposcopi 0 microscopi operatori per a fer
tractaments cervicals o del tracte genital inferior en pacients amb alta
complexitat que, per I'extensié de les lesions o per la patologia de base
de la pacient, contraindiquin procediments ambulatoris i per poder
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gestionar possibles complicacions eventuals de conitzacions
ambulatories.

Semiologia colposcopica

D’acord amb les caracteristiques definides a la classificacio de la Federacio
Internacional de Patologia Cervical i Colposcopia (IFCPC, per les sigles en
anglés), en cas d’'imatge colposcopica anormal, les troballes es graduen en canvis
de grau 1, canvis de grau 2 (generalment associats a lesions precanceroses) o
canvis suggestius de carcinoma.

Quan es fa una colposcopia es poden identificar diferents patrons colposcopics
anormals:

1. Patrons suggestius de lesié intraepitelial:

e Epiteli acetoblanc: area blanca després de I'aplicacioé d’acid acétic. Es
pot traduir tant en la preséncia d’un epiteli atipic (per I'alteracioé de la
relacio nucli-citoplasma) com en canvis benignes no associats a lesions
intraepitelials (paraqueratosi, acantosi, metaplasia, etc.). Els patrons que
es poden identificar en una area acetoblanca son diversos:

e Puntejat: imatge de punts vermells corresponent a nanses capil-lars que
arriben a prop de la superficie epitelial en el context d’epiteli acetoblanc.
El puntejat pot classificar-se com a regular/fi o irregular/groller en funcié
del grau d’irregularitat.

e Mosaic: imatge de llosetes blanques corresponent a la preséncia de
camps epitelials poligonals acetoblancs delimitats per vasos més o
menys uniformes o regulars. Normalment es pot classificar com absent,
regular o irregular.

¢ Hi ha altres patrons inclosos recentment en la classificacio de la
terminologia colposcopica associats a lesio intraepitelial. Es consideren
especificament com a canvis de grau 2: signe de la cresta (ridge sign),
signe del marge intern (inner border sign) i signe del drap (rag sign).
Aquests signes tenen una elevada especificitat i valor predictiu positiu
per 'HSIL/CIN2+.

2. Patrons suggestius d’invasio:

e Vasos atipics: imatge de vasos irregulars, en tirabuixo, dilatats o
estenosats amb canvis bruscos de direccio o de gruix. La seva
expressid colposcopica es tradueix en un creixement rapid del teixit
connectiu i neovascularitzacié. Encara que es pot veure aquest patro
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amb lesions d’alt grau, la seva preséncia és forga indicativa de
microinvasio o invasioé franca de I'estroma cervical.

e |matges colposcopiques associades a invasio: creixement tumoral,
papil-lar, necrosi, ulceracié, hemorragia, etc.

3. Patrons no especifics:

e Leucoplasia: lesié blanca més o menys sobreelevada, visible
espontaniament abans de I'aplicacio d’acid acétic. Pot reflectir tant
alteracio en el procés de queratinitzacio (secundaria a canvis benignes)
com lesié precancerosa-maligna.

e Erosid: perdua de continuitat de I'epiteli secundaria a traumatisme o a la
fragilitat dels epitelis neoproliferatius.

e Tincié de lugol negativa: es tradueix en la manca de glucogen a I'epiteli
escatos, propia tant d’epitelis atipics com de canvis benignes
(metaplasia, atrofia, ectopia, etc.).

Cap d’aquestes lesions no té una correlacié anatomopatologica patognomonica.
Per aix0, per tal d’establir un diagnostic anatomopatologic definitiu, és necessari
practicar biopsies dirigides de les arees colposcopicament anomales més
significatives.
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Taula 8. Terminologia colposcopica del coll uteri.

International Federation of Cervical Pathology and Colposcopy (IFCPC) (78)

Adequadal/inadequada a causa de... (per ex.: inflamacio, sagnat, cicatriu)
Avaluacio Visibilitat de la unié escatocolumnar: completament visible, parcialment
general visible, no visible.
Tipus de zona de transformacié6 1, 2, 3.
Epiteli escatds original: Epiteli esca_tos metaplasic:
e Quists de Naboth.
e Madur. :
Troballes . Atrofic e Obertures glandulars i/o
colposcopiques ' criptes glandulars.
normals .
Epiteli columnar: Decid . Pembars
« Ectopia. eciduosi en I'embaras.
Ubicacio de la lesio: dins o fora de la zona de transformacio,
L ubicacio de la lesié segons les agulles del rellotge.
Principis
enerals . - .,
9 Mida de la lesié: nombre de quadrants del coll uteri que ocupa
la lesio, mida de la lesié en percentatges del coll uteri.
Epiteli acetoblanc ténue
d’aparicio lenta.
Grau 1 Mosaic fi.
(menor)  |yora de la lesié. o
irregular/geografica. Puntejat fi.
Troballes
colposcopiques .
anormals e Mosaic irregular.
Epiteli acetoblanc dens, ; ;
. Puntejat gruixut.
d’aparicio rapida. _ _
Grau 2 » - Signe de la cresta (imatge
(major) Vora de la lesi6 ben delimitada.
J o sobreelevada).
Orificis glandulars oberts amb ) )
- Signe de la vora interna.
vores engruixides. )
Signe del drap.
No Leucoplasia (queratosi, hiperqueratosi), erosio.
especifics | go1yci¢ de lugol (test de Schiller): positiu/negatiu.
Vasos atipics.
S_OSpitfi, Signes addicionals: superficie irregular, lesi6 exofitica, necrosi, ulceracio,
d’invasié .
tumoracié nodular.
Zona de transformacio congeénita. Estenosi.
Troballes Condiloma. Anomalia congénita.
diverses Polip (exocervical/endocervical). Anomalies post-tractament.
Inflamacié. Endometriosi.
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Tractament

e Tipus d’excisio 1, 2, 3
excisional

Longitud: distancia del marge distal/extern al marge proximal/intern.

Mesures de la
pecade
conitzacié

Gruix: distancia del marge de I'estroma extern a la superficie de la mostra
extirpada.

Circumferéncia (opcional): el perimetre de la mostra extirpada.

Informe de colposcopia

Es fonamental que quan es faci una colposcopia es registri tota la informacio
sol-licitada de manera exhaustiva a la historia clinica informatitzada de la pacient .

L'informe de colposcopia ha d'incloure, a més de les dades d’identificacié de la
pacient i les del professional sol-licitant (centre i dades identificatives del
professional) la segtient informacio: (63):

e Resultats de les proves previes que han motivat la realitzacio de la
colposcopia: data i resultats de les proves de deteccié del VPH i citologies.

e Avaluacié general després de la realitzacié de la colposcopia:
adequada/inadequada.

e Visibilitat unié escatocolumnar (completament visible, parcialment visible o no
visible).

e Visibilitat de la zona de transformacié (tipus 1, 2 o 3).

e Descripcio de les troballes colposcopiques, detallant les troballes anormals
(nombre d’arees anormals, localitzacié horaria, localitzacié dins de la zona de
transformacid, descripcié de colposcopia anormal) i aportant informacié més
exhaustiva en el cas de les colposcopies de nivell 2 (tipus de marges,
acetoblanc, puntejat, mosaic, vasos atipics, tincio amb lugol).

e Extensio total del coll uteri afectat.

¢ Recollida de mostres.

e EXxistéencia de lesions fora del coll uteri.
e Impressi6 colposcopica.

Per facilitar la feina dels professionals que fan les exploracions colposcopiques,
els centres que utilitzen I'estacié clinica d'atencié primaria (ECAP) com a sistema
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de recollida de la informacio disposen d’un formulari de registre de colposcopia
que cal omplir sempre que es faci una colposcopia (veure a continuacio).

Els altres centres han de registrar la colposcopia amb el sistema que tinguin
habilitat o utilitzar el text disponible al final d’aquest annex i afegir-lo al curs clinic
de la dona en format no estructurat/text.

Formulari de registre de la realitzacié de colposcopia a I’estaci6 clinica
d'atencio primaria (ECAP)

L’avaluacié del Programa de cribratge és fonamental per garantir-ne la seva
qualitat i impacte a la societat. A I’hora d’avaluar la qualitat de la
colposcopia i monitoritzar el seguiment de les dones, el formulari de
colposcopia és I'unica font d’informacioé analitzable, ja que conté la
informacié de manera estructurada. Des d'un punt de vista d’avaluacio de
I'adheréncia al Protocol de Deteccié Precocg del Cancer de Coll Uteri, no
omplir el formulari indica colposcopia no feta i, per tant, un seguiment
inadequat de les dones amb resultats anormals en les proves de cribratge o
seguiment.

Per omplir el formulari de colposcopia, dins de 'TECAP es clica sobre I'opcid
“Colposcopia” per accedir al formulari de registre de colposcopia tal com s’observa
a la seguent imatge:

INFORME GINECOLOGIC Derivacions
Citologia cénix
VPH

IVE

Data: 01/07/2020

Dades generals
Sra. de 85 anys

Estils de vida Nou circuit Citologia / VPH
Proves
Medicacio actual Eco. ginecologica
Problemes de salut actuals I pascop) I «

Tractament Cervical

Histeroscopia
Ante cedents personals

Figura 6. Imatge de la pantalla disponible TECAP per a I'accés al formulari de colposcopia.

Segons el nivell de colposcopia que s’estigui fent (risc 1 o risc 2), es requereix
diferent grau d’exhaustivitat a I’'hora d’omplir el formulari. Aixi, quan es fa una
colposcopia de risc 1, cal omplir el formulari de colposcopia tal com apareix per
defecte a 'TECAP. Si el que es fa és una colposcopia de risc 2 cal omplir més
camps i, per tant, cal activar el "nivell 2” al formulari.
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No obstant, si el professional ho desitja, quan es fa una colposcopia de risc 1 es
poden també omplir els camps addicionals de risc 2.

A la seguent imatge s’observa en detall els camps que cal omplir quan es fa una
colposcopia:

L Data: 01072020
: de realtzacio Awaluaciogenerat
°'—'- 301082020 Adequada
nadequad °
Negaty LIHPVposity 1818 M WPV positu NO 1818 LINres
Dats Cinlogia
egaty VIASCUS L AGUS ASCH
s [ Caronoma escam [ Adenomronoma Mosta msatsfacons
Troballes ¢ oiposcaopiques Vis biltat unio esca mocokumnar Visbiitat 20na de transformacio
) Norma ° J Comple ament s bie JTPUS 1 (Bocenical, compleament ysible
Ano 1y Paraaiment us Dl TPUS 2 (Endocerdcal, comple ament vis Die
No wsible TPUS wsibe

lombre darees anomaks °

|._.-.,: L .l L | I L s | I

Fig uArai 7. Ih;‘;tge del formulari de col»poscbpia a 'ECAP.

. Motiu de la realitzacio u Avaluacio general

En obrir el formulari de colposcopia, es A partir d’'aqui es troben els camps

pre-carreguen automaticament els relatius a la colposcopia que s’esta fent.

resultats de les ultimes proves El primer d’ells és I'avaluacié general de

realitzades (tant proves de detecci6 del la colposcopia.

VPH com citologies) que han propiciat la

realitzacio de la colposcopia d'acord amb n

els algorismes de conducta clinica. .
Troballes colposcopiques,

Cal revisar que els resultats estiguin visibilitat de la unié escatocolumnar i
adequadament registrats o actualitzar-los de la zona de transformacio

si és necessari.
Als segulents tres apartats cal seleccionar
les troballes colposcopiques, la visibilitat

de la uni6 escatocolumnar i de la zona de
Altres transformacié.
En aquest espai anomenat “Altres” es -
poden indicar altres motius diferents a Nombre d'arees anomales
I'anormalitat dels resultats que hagin
portat a\dgcidir la realitzaci6 de la Vegeu figura 8.
colposcopia.

126 de 165



Protocol de detecci6 precog del cancer de coll uteri a Catalunya

Q:ﬂv re d'arees anomales:

Loca Bracid horiria [

Locaitzacit respecte a b zona de trasformacio

Dintre

Fora

ocid e ¢ v

Canvis grau 1

Camas grau 2

Canvis inespeciics:
leuc oplaquia (gue ratosis, yperqueratosis),
€rosio, drea lugol negativa | Schille r tes)

S0 pita dimasid

Altres®:
| 1ona de trans formac i onge nita, anomalies

+43i Colposcipica

Homal

LSIL

HSIL

Carcinoma

ade s bopsia

Figura 8. Imatge del formulari de colposcopia a 'TECAP (segona part).

. Nombre d'arees andomales

En cas de trobar una o més arees
anOmales, en aquest apartat cal indicar
el nombre d’'arees afectades per tal que
s’habilitin tantes columnes com sigui
necessari a la taula.

' Localitzaci6é horaria, zona de

transformacié i descripcio
colposcopica

Per a cada lesio, en columnes
separades, s’indica la localitzacié horaria,
si es troba dins o fora de la zona de
transformacié i la descripcid
colposcopica.

n Impressio colposcopica

Aqui s’ha de seleccionar una unica opci6
d’'impressio colposcopica per a cada
lesio.

Presa de biopsia

En cas de recollida de mostra de biopsia,
s’ha d’omplir aquest apartat i fer la peticié
corresponent amb el codi APA00804.
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Activar Nivell 2

Si s’esta fent una colposcopia de risc 2 cal activar la seccié de nivell 2.

Quan s’activa el nivell 2 de colposcopia, es despleguen uns camps addicionals
ocults que cal omplir per descriure cada area anomala identificada. Aquests camps
son: tipus de marge, acetoblanc, puntejat, mosaic, vasos atipics, tincié6 amb lugol.
El desplegable que apareix, és el segient:

N [N —

Figura 9. Imatge del formulari especific que s’ha d’'omplir quan es fa un colposcopia de risc 2 a
'ECAP.

El nivell 2 es pot activar de forma opcional en cas de fer una colposcopia de nivell
1 i que el professional desitgi omplir els camps addicionals de nivell 2.
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Tamany de la les &

Des cripeiod altres troballes ¢ oiposcopique s o

:::;:::"“ cervicals Lesions fora del coll uterx o
[JCimlogia conwenciona [] Sense aitres lesions
Prowa VPH | vaging Presa de bidpsia
Cinlogia endocerica | Vuhwar Presa de biops@a
Bidpsia endocerical (legrat | S i Presa de biopsi

.......

Impres sio cinica subjectiva del
professionat

n °

Irforme

Gererrul informe

Resultat Colposc opa
Norma
Lanes menors
RhsatsBcona/ mal=T.a8
Sospita invas
Canvs inespecifcs
Ates
Im primeix H

Figura 10. Imatge de la part final del formulari de colposcopia a 'ECAP.

K]
- Altres mostres cervicals

obtingudes

A la seccio “Altres mostres cervicals
obtingudes” s’indica si s’han pres altres
mostres addicionals. Segons el tipus de
mostra, la petici6 es fa diferent:

- Mida de la lesi6

A l'apartat “tamany de la lesi¢” cal indicar la
proporcio de coll uteri afectada per les
diferents lesions que hi pugui haver. En cas
gue no hi hagi cap lesié, aquest camp es
deixa en blanc.

n Descripcio d’altres troballes

colposcopiques

A I apartat “Descripcio d’altres troballes
colposcopiques” s’hi poden incloure altres
troballes addicionals colposcopiques que no
s’hagin detallat abans en altres camps del
formulari.

En cas de citologia cervical (ja sigui

convencional o liquida) i/o prova de

detecci6 del VPH, cal omplir el nou

formulari de peticions de mostres de

cribratge.

Les mostres endocervicals se sol-liciten

com a ordres cliniques utilitzant les

seguents prestacions especifiques:

- Citologia endocervical — codi
PD00783.

- Biopsia endocervical (legrat) - codi
AP00805.
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n Lesions fora del coll uteri n Impressio clinica subjectiva del

professional i resultat
En fer la colposcopia també es podrien
observar altres lesions fora del coll uteri. En A r'apartat “Impressié clinica subjectiva del
aquest apartat s’indica si no s’han trobat professional” s’indica la impressio clinica
lesions fora del coll uteri, i en cas d’haver-  del professional sobre la colposcopia
ne trobat, s’indica la localitzacio i si s’ha realitzada.
pres biopsia.

Per a aquestes mostres, les ordres cliniques - .
es fan utilitzant les segiients prestacions Resultat de la colposcopia
especifiques:

L’apartat de resultat de la colposcopia

s’omple automaticament en base a les

* APAO0802 en cas de biopsia de seleccions prévies realitzades al formulari i

vagina. es correspon amb la classificacié dels
resultats de colposcopia que s’utilitzava
e APAO00800 en cas de biopsia de anteriorment.
vulva.

e APO00058 en cas de biopsia perineal
/ perianal.

Genereu l'informe

Finalment, un cop marcats tots els camps del formulari, en clicar el bot6 “Genereu I
informe”, els camps marcats es converteixen en un text editable per a I'informe de
realitzaci6 de la colposcopia.
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L’informe generat posteriorment a 'emplenament del formulari de colposcopia és
editable i té el format que es mostra a continuacio:

# Institut Catala -
) de la Salut Bta s :

Colposcopia de coll uteri o cervical Data
ocediment) - Contingut de I'informe
Coleglat:

Dades del pacient

Cognoms | nom:
Domicill:
i
A 2 52g0na de les Arees s 0Dserva lesid 3 3 localizackd horarla 3, fora respecie ala zonade
transfonmacio, amb canvis de grau 2.
Contingut de I'informe TIoUS 02 Marges: Geograncs [ imequiars
Es realtza coiposcopla per Indicacis 0e HPV positu 16/18, HPV positiu NO 16/18, ASCUS. Acstoblanc: Dens
L"avalacks genera &5 a0equaca Puniejat iTeguiar / Grober
La visibilitat de 13 unio escamocolumnar és compietament visitle | 1a visibiliat d2 2 zona de MOENE e
Sransformacks és o2 ipus 2 (endocenical, completament visibie) \’mﬁx‘ ‘5; '
Les robailes colposcopiques son anormals. impressio ﬁmwpgca HSL
£l nomore d' arees andmales identificades son. 2. Tamany de les lasions: Entre & 25150 %
Alres mostres canvicals cotingudes: Gloiogia convendional
A3 primera 0e es aress § 00SaNa 1610 3 13 I0calZACio horana 2, dintre respecte 3 1@ 2ona de Leslons fora 0el col wisrl: Vagnal (Prasa o2 biopsia: SI)

transformacio, amb camds de grau 1.

Tipus 0e marges: Requiars
Acstobianc: Tenue

: |
Puntejat Reguiar/

Mosalc: Reguiar

Vasos atipics: Absent

Tincio lugol: Fositva

Imprassio Colposcopica: LSIL IMPRESSIO CLINICA SUBJECTUVA DEL PROFESSIONAL: HSIL.

Presa ge 1 biopsia: Si

Signatura

Figura 11. Imatge de I'informe de colposcopia que es genera a 'ECAP.

Text de registre de la realitzacio de colposcopia nomeés en els casos que no
es disposi de cap formulari de registre

A aquells centres que no disposin d’un formulari de registre de colposcopies es
recomana que utilitzin el segient redactat per crear els informes i sistematitzar la
informacio de la colposcopia perque sigui més facil la recuperacio de la informacié
de la historia clinica tot i que aquesta informacié no pot ser directament avaluada
pel Programa de deteccio precog.
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Es fa colposcopia per indicacio del VPH XXX (resultat VPH) i/o citologia XXX (resultat
citologia) (o especificar altres motius).

L’avaluacié general és adequadal/inadequada (escriure només una opcio).

La visibilitat de la unié escatocolumnar és completament visible/parcialment visible/no
visible (escriure nomeés una opcio) i la visibilitat de la zona de transformacio és de Tipus
1/2/3 (escriure només una opcio).

Les troballes colposcopiques s6n normals/anormals (escriure nomeés una opcio).
(si s6n normals, continuar més endavant)
El nombre d’arees anomales identificades és XXX.

A la primera/segonal/tercera (emplenar tantes vegades com calgui) de les arees s’'observa
una lesid a la localitzacié horaria XX, dins/fora (escriure només una opcio) de la zona de
transformacié amb canvis de grau XX/inespecifics/sospita d’invasio/altres (escriure només
una opcio). La seva impressio colposcopica és normal/LSIL/HSIL/carcinoma / s’ha pres o
no bidpsia (escriure només una opcio).

(El segiient paragraf és opcional en cas de colposcopia de risc 1 pero obligatori per
ales colposcopies de nivell 2)

Els tipus de marges son regulars/irregulars/vores internes (escriure nomes una opcio) amb
acetoblanc tenue/intermedi/dens (escriure nomeés una opcio), puntejat absent/fi/groller
(escriure nomeés una opciod), mosaic absent/regular/irregular (escriure nomes una opcio),
vasos atipics presents/absents (escriure només una opcio) i tincié amb lugol
positiva/negativa (escriure nomes una opcio).

(Repetir, si aplica, els paragrafs anteriors per a cada area anomala)

L’extensio total de coll uteri afectat per lesions és < 25%/25-50%/ > 50% (escriure nomes
una opcio).

Altres mostres cervicals obtingudes son citologia / prova VPH / citologia endocervical /
bidpsia endocervical / mostra per a cultiu (escriure totes les opcions que siguin
necessaries).

(si les troballes colposcopiques eren normals, continuar a partir d’aqui)

S’han trobat o no lesions vaginals/vulvars/perineals/perianals de les quals s’ha pres o no
biopsia (escriure totes les opcions que siguin necessaries).

La impressio clinica subjectiva del professional és Normal/LSIL/HSIL/Carcinoma/No
valorable (escriure només una opcio).
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Informe de conitzacio

En cas de fer un tractament als centres de referéncia de tractament, a la historia
clinica de la dona es recoll informacio, idealment de manera estructurada, de:

e Motiu del tractament.

e Tipus de tractament fet (consulta (anestésia local), quirofan (ambulatori o
ingres)).

e Procediments fets (conitzaci6 amb nansa diatermica, ablacié (laser CO2 o
crioterapia), excisio (laser CO:2 o bisturi fred)).

e Descripcio de les troballes en I'avaluacio realitzada immediatament abans
del tractament.

e Nombre de peces d’excisio remeses per a I'estudi histoldgic. Orientacio de
la mostra (amb punt de sutura a les 12h, per exemple).

¢ Recollida o no de mostres endocervicals.

e Altres troballes.

e Tractament de lesions vaginals i/o vulvars.

¢ Resultat histologic.

e Resultat dels marges.

e Complicacions que s’hagin pogut produir durant el procediment.

e Administracié de la vacuna contra el VPH: abans del tractament o post-
tractament (quan la pacient no estigui préeviament vacunada).
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Annex 4. Indicadors recomanats per a I’avaluacio
del Programa de detecci6 precoc¢ del cancer de coll
uteri

Intensitat del cribratge

Cobertura d’invitacié en la poblacié diana.

Proporcié de dones que han estat convidades al programa entre la poblacio
diana.

Cobertura de participacié en la poblaci6 diana.
Proporcié de dones que han assistit al cribratge:

o entre totes les dones convidades a participar (=adheréncia a la
invitacio).

o entre tota la poblacid diana, independentment de si han estat
convidades o si hi han assistit de forma oportunista.

Consum de la prova de cribratge principal entre la poblacié cribrada.
Nombre de proves de cribratge fetes per dona.
Adheréncia a I'interval de cribratge.

Proporcioé de dones que han tornat a participar en el programa després de
un resultat negatiu:

o Adequadament, segons linterval esperat (+/- 6 mesos).

o Independentment de l'interval esperat.

Rendiment de les proves de cribratge

Proporcié de dones cribrades amb prova de cribratge anormal o
positiva.
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Proporcié de dones amb un resultat anormal o positiu en la prova de
cribratge.

e Distribucié dels resultats en cribratge primari.

Distribucié de les dones cribrades segons el resultat de la prova primaria de
cribratge.

e Taxade repeticio de la prova de cribratge.

Proporci6 de dones amb mostra insatisfactoria de cribratge entre la poblacio
cribrada.

e Adheréncia alarepeticio de la prova de cribratge.

Proporcié de dones que s’han tornat a cribrar entre les que tenien una
prova de cribratge previa amb resultat de mostra insatisfactoria.

e Taxade derivacié a prova de triatge.

Proporci6 de dones amb un resultat de cribratge primari que requereixi la
realitzacio de una prova de triatge entre la poblacio cribrada

e Taxa de derivacio a seguiment a curt termini.

Proporcié de dones amb un resultat de cribratge primari que requereixi la
realitzacié de una prova de seguiment en un interval inferior als 3 0 5 anys,
segons els resultats de la prova de cribratge primaria.

e Adheréncia al seguiment a curt termini.

Proporcié de dones que s’han fet la prova de seguiment a curt termini entre
aguelles per a qui estava indicada.

e Taxa de derivaci6 a colposcopia.

Proporcio de dones amb un resultat de cribratge primari que requereixi la
realitzacié d’'una colposcopia entre la poblacio cribrada, segons el nivell de
colposcopia.

e Valor predictiu positiu de la derivacio a colposcopia.
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Proporcio de casos de SIL/CIN+ histologicament confirmats, entre totes les
colposcopies fetes, segons el nivell de colposcopia.

e Especificitat de la principal prova de cribratge.
Es poden utilitzar les seguents aproximacions a I'especificitat de la prova:

o Proporcié de dones amb resultats negatius o normals entre la
poblacié cribrada sense un diagnostic histologic CIN+.

o Proporcié de dones no derivades a colposcopia entre la poblacio
cribrada sense un diagnostic histologic CIN+.

e Taxa de detecci6 de diagnostic histologic.

Proporcié de dones amb un diagnostic histologic entre la poblacio cribrada
segons el resultat histologic de LSIL/CIN1+, HSIL/CIN2+, HSIL/CIN3+, AIS i
cancer invasor.

Avaluacio6 del diagnostic i tractament

S’entén per tractament qualsevol procediment que requereixi: crioterapia,
vaporitzacié amb laser de COz2, excisio per radiofreqiiéncia o exéresi amb nansa
diatermica, conitzacio amb laser, conitzacié amb bisturi, histerectomia, o altres
tractaments quirdrgics.

e Adheréncia ala colposcopia.

Proporcié de dones que s’han fet una colposcopia entre aquelles per a les
quals estava indicada.

e Tractament de lesions intraepitelials d’alt grau.

Proporcio de dones tractades entres les que tenen un diagnostic histologic
d’HSIL/CIN2 o HSIL/CIN3.

o Histerectomia per lesions intraepitelials d’alt grau.

Proporcié de dones a les quals s’ha practicat una histerectomia per lesions
intraepitelials d’alt grau detectades mitjangant el Programa de cribratge.

e Tractament de lesions intraepitelials de baix grau.
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Proporcio de dones tractades entres aquelles que tenen un diagnostic
histologic de LSIL/CINL.

Adherencia al seguiment del post-tractament de lesions
precanceroses.

Proporcié de dones amb co-test als 6 mesos posteriors entre les que han
fet tractament per una lesié precancerosa.

Vacunacié en dones amb lesions d’alt grau.

Proporcié de dones amb una lesio intraepitelial d’alt grau que han estat
vacunades contra el VPH des del diagnostic fins a 1 any després de la
intervencio.

Avaluacio del cribratge en poblacions que requereixen un protocol
diferenciat

Hi ha dones en situacio de cribratge diferenciat (vegeu seccié d’Indicacions de

Dones de 65 anys o0 més amb absencia de cribratge previ adequat.

Dones de 65 anys o0 més amb data de tractament per lesio cervical o data
de retorn al cribratge habitual posterior a un diagnostic de cancer de coll
uteri infiltrant, en els darrers 25 anys.

Dones immunocompromeses (dones amb infeccio pel VIH o
immunocompromeses per altres causes).

Addicionalment als indicadors anteriors que ho permetin, s’estimaran els seguients
indicadors:

Volum de poblacié en cadascuna de les situacions especials.

Nombre anual de dones en cadascuna de les situacions especials de
cribratge amb una prova de cribratge, estratificat per tipus de poblacio
especial.

Volum d’activitat de cribratge de dones en situacioé especial.

Proporcié anual de dones en situacio especial amb una prova de cribratge
entre tota la poblacio cribrada, estratificada per tipus de poblacio especial.
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e Adheréncia a co-test com a cribratge primari.
Proporcié anual de dones amb una prova co-test de cribratge:

o Entre les dones cribrades de més de 65 anys amb abséncia de
cribratge previ adequat.

o Entre les dones amb infeccié pel VIH cribrades de més de 30 anys.
Incidencia de cancer de coll uteri

El calcul d’aquest indicador es pot fer sempre que hi hagi una vinculacio entre el
registre dels casos de cancer i la historia clinica de les dones, amb la finalitat de
poder estudiar la historia prévia de cribratge i calcular la incidéncia de cancer de
coll uteri ajustada per edat.

e En dones no cribrades i/o amb abseéencia de cribratge regular.

Incidéncia de cancer de coll uteri en dones no cribrades i/o amb abséncia
de cribratge regular.

e En dones cribrades amb una prova de cribratge normal o negativa.

Incidéncia de cancer de coll uteri en la poblacié cribrada després d’una
prova de cribratge normal o negativa.

e En dones cribrades amb una prova de cribratge anormal o positiva.

Incidéncia de cancer de coll uteri després d’una citologia anormal.
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Annex 5. Controls de qualitat al Programa de
detecci6 precog del cancer de coll uteri

A continuaci6 es proporciona una llista preliminar d'indicadors per garantir la
qualitat del Programa de cribratge d'acord amb les recomanacions de les
principals societats mediques i cientifiques relacionades: AEPCC, La Federacio
Europea de Colposcopia (EFC), European guidelines, Societat Catalana de
Citopatologia, Bethesda, entre altres (1,3,63,68—71,75). Aquestes entitats han
establert indicadors i estandards de qualitat, i han elaborat guies que promouen i
ofereixen una practica adequada.

Prova de detecci6 del VPH i citologia

Per assegurar la qualitat dels temps de processament i la adequacié de les
mostres, es tindran en compte els indicadors recollits a la taula 9:
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Taula 9. Controls de qualitat dels temps de processament de les proves de cribratge primari.

Recomanaci6
de
compliment

Indicador Estandard de

qualitat

Temps entre I'obtencié de la mostra per un

. . T i <72h > 90%
professional i recepci6 a laboratori
Proporcié de mostres rebutjades per qualsevol motiu <1%
(segons tipus de mostra)
Proporcié de citologies sense resultat valid <1%
Proporcié de proves de deteccié del VPH sense <20
resultat valid
Proporcié d’automostres sense resultat valid <2%
Temps transcorreggt .entre la recollida de 'automostra 1 setmana 100%
i el retorn a la farmacia
Temps.gntre el retorl_‘l de l'automostra a la farmacia i la < 2 setmanes > 90%
recepcio al laboratori
Proporci6 de peticions i mostres correctament > 99%
identificades
Temps entre la recepcio de la citologia de cribratge al
laboratori i la disponibilitat de I'informe de resultat < 4 setmanes > 90%

negatiu

Temps entre la recepcié de la mostra per a la prova de
deteccié del VPH de cribratge al laboratori i < 2 setmanes > 90%
disponibilitat de l'informe de resultat negatiu

Temps entre la recepcid de la mostra al laboratori per

0,
a co-test i disponibilitat de I'informe de resultat < 6 setmanes 2 90%

Temps entre la presa de citologia de cribratge amb
resultat ASC-US i disponibilitat de I'informe de resultat | < 6 setmanes > 90%
amb VPH reflex

Temps entre la recollida de la mostra per a prova de
deteccio del VPH de cribratge amb resultat positiu i la
disponibilitat de I'informe de resultat amb citologia
reflex

< 5 setmanes >90%

Temps entre resultat positiu a la prova de deteccié del
VPH amb automostra i recollida de mostra per a < 2 setmanes > 90%
citologia de triatge presencial

Temps entre la recepcié de la citologia de triatge
posterior a automostra positiva i disponibilitat de < 3 setmanes > 90%
l'informe de resultat
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Per altra banda, es faran controls de qualitat interns i externs periodicament al llarg
de I'any. A la taula 10 es faciliten les directrius generals per al control de qualitat
intern i extern per a la prova de detecci6é del VPH i la citologia cervical.
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Taula 10. Directrius generals per al control de qualitat intern i extern de la prova de deteccié del VPH i la citologia cervical.

PROVA DE DETECCIO DEL VPH

CITOLOGIA CERVICAL

Control de
qualitat INTERN

Registre de I'activitat de cribratge amb prova de deteccié del VPH
(nombre de mostres i resultats obtinguts (positius i genotip, negatius,
no valids).

Re-processament d’'un nombre de mostres de VPH informades
préviament, al mateix laboratori:

a) Per una persona diferent de qui va fer la primera analisi.
b) En un dia diferent.
c) Sota la mateixa técnica de detecci6 del VPH utilitzada.
d) Sense coneixement dels resultats originals.
e) Amb una bona representacio de tots els valors:
i. Positius i negatius.
ii. Dubtosos o discordants (al voltant del llindar de deteccio).
iii. Diferents genotips, si aplica.

Els laboratoris registraran els resultats del doble processament, que
estaran a disposici6 del centre coordinador de les activitats de
cribratge per ser revisats periodicament.

Caldra establir correlacions entre els resultats de la prova de deteccié
del VPH, de la citologia i de la biopsia si n'hi hagués.

Monitorar els resultats pel personal implicat de manera individual, per
detectar errors o desviacions relacionades amb els diferents
professionals implicats.

Registre de I'activitat de cribratge amb citologia (hombre de mostres i
distribucié dels resultats).
Relectura de citologies al mateix laboratori:

a) Per una persona diferent de qui va fer la primera analisi
(comparacié interna creuada entre patoleg-citotécnic, citotecnic-
citotecnic, patoleg-patoleg).

b) Sense coneixement dels resultats originals.

¢) Amb una bona representacio de tots els possibles resultats pero
posant emfasi en:

i. Citologies negatives, sense resultat VPH conegut.
ii. Citologies negatives perd positives per al VPH.
ii. Citologies negatives en els 3 anys anteriors a un diagnostic
de HSIL o carcinoma escatos infiltrant o adenocarcinoma.
La revisio dels casos negatius es pot fer amb diferents metodes:

o Revisio rapida del 100% dels casos per un citotécnic,
revisant cada cas durant 30 i 120 segons.

o Reuvisi6 aleatoria del 10% dels casos incloent els de pacients
d'alt risc (de tota la lamineta) per un citotécnic supervisor o
per un patoleg.

o Revisid de les mostres corresponents a un grup determinat
de pacients més susceptibles a tenir lesio, sobre la base de
la historia clinica, antecedents patologics, i/o citologies
prévies positives.

o Revisio citotécnic-citotécnic (s’aconsella I'1%).

Si escau, cal informar rapidament la casa comercial i als responsables del o Revisio automatitzada.
laboratori en cas d'observar possibles desviacions relacionades amb el lot
dels reactius. e Els laboratoris registraran les dobles lectures, que estaran a

disposicié del centre coordinador de les activitats de cribratge per ser

revisades periodicament.
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Control de
qualitat EXTERN

Esta dissenyat per avaluar el rendiment analitic en laboratoris
individuals.Es una part important del control de qualitat, i un baix rendiment
pot palesar problemes operatius. Avalua de forma periddica la qualitat dels
laboratoris de referéncia del Programa de deteccio precog del cancer de
coll uteri mitjangant I'enviament de mostres anonimitzades a un altre
laboratori central de referéncia. Aquest laboratori central torna a analitzar
les mostres i envia un informe de resultats a cada laboratori. En cas de
discrepancies (cada programa de qualitat marca un valor llindar,
generalment d'una o dues desviacions estandard) s’exigeixen mesures
correctores, per exemple, la repeticio de les analisis i un seguiment
estricte.

Els controls de qualitat s6n d’obligada participacié almenys un cop I'any, i
en cas necessari, s'apliquen les mesures correctores que es considerin
més adequades.

Les citologies son avaluades per professionals externs:

¢ Revisio aleatoria de citologies tant negatives com positives enviades
des dels serveis d'anatomia patologica a centres o societats

cientifiques acreditades.

¢ Proves de competéncia entre diferents hospitals amb posterior
posada en comu i valoraci6 dels resultats. Cada hospital selecciona
un nombre de casos que sOn revisats per altres centres. Es tracta de
revisar els resultats obtinguts amb els professionals implicats en el
diagnostic citologic, de manera que sigui també un métode de

formacio continuada.

Es important que tots els diagnostics es codifiquin i reportin segons les
guies de consens internacionals (informes estandarditzats). En el cas de

la citologia cervical, seguint el sistema Bethesda.

Fonts: Arbyn M et al. (ed.). Office for Official Publications of the European Communities; 2008 (68). Cuschieri K et al. Cytopathology. 2019 (79). Tresserra F et
al. Societat Catalana de Citopatologia; 2019 (69).
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Practica assistencial

Almenys una vegada a I'any es fa un control de qualitat de les activitats que es
duen a terme als diferents nivells assistencials (tant als ASSIR com als centres de

referencia) (3):

Taula 11. Controls de qualitat de la practica assistencial.

Estandard de Recomanacio6

Indicador qualitat de compliment

Proporcié de dones informades dels resultats del o

. = 90%
cribratge

Proporcio de dones informades de la conducta

clinica derivada de les proves de cribratge = 90%
positives

Tgmps per m_fc_;rmar les don_es de_ les proves de < 5 dies laborables |> 90%
cribratge positives un cop disponible el resultat
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Colposcopia

Al menys una vegada a I'any s'ha de fer un control de qualitat de les activitats que
es duen a terme als ASSIR i als centres de referencia.

Taula 12. Controls de qualitat de colposcopia.

Proporcié de dones que han estat informades del
procediment i que han donat el consentiment
informat (ja sigui verbalment o per escrit) i s’ha
registrat informaticament

2 90%

Proporcio de colposcopies registrades al formulari de
colposcopia o registrades de manera estructurada a
la historia clinica (quan no hi hagi formulari
disponible)

2 90%

Proporcio de colposcopies amb registre d'impressié
colposcopia

2 90%

Temps des del resultat de la prova de cribratge,
triatge o seguiment fins a la realitzacio de la
colposcopia de risc 1

< 8 setmanes

2 90%

Temps des del resultat de la prova de cribratge,
triatge o seguiment fins a la realitzacio de la
colposcopia de risc 2 per citologia HSIL o ASC-H
(independentment del resultat VPH) o VPH16/18 amb
citologia ASC-US/LSIL

< 4 setmanes

= 90%

Temps des del resultat de prova de cribratge, triatge
0 seguiment fins a la realitzacié de colposcopia de
risc 2 per citologia AGC, AIS o sospita de carcinoma
(independentment del resultat del VPH)

< 2 setmanes

= 90%

Nombre de colposcopies anuals fetes en dones amb
risc moderat-alt per cada colposcopista

> 50

100%

Nombre de colposcopies anuals fetes en dones amb
risc alt o molt alt per cada colposcopista

> 50

100%

Proporci6 de biopsies dirigides per colposcopia
adequades per a valoracio

= 80%

Proporci6 de biopsies dirigides per colposcopia
positives per SIL/CIN

= 80%

Sensibilitat i especificitat de la impressio diagnostica
de la colposcopia

= 80% sensibilitat
270%
especificitat
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Histologia

Per assegurar la qualitat dels temps de processament i 'adequacio de les mostres
cal tenir en compte els seguents indicadors.

Taula 13. Controls de qualitat d’histologia.

Recomanacié de

Indicador Estandard de qualitat compliment
Temps_gntre Iobten(_:lo de lamostraila Maxim 72h > 90%
recepcio al laboratori
Proporcié de mostres histoldgiques

; . <1%
rebutjades per qualsevol motiu
T_emps_ entre la recollida de la biopsiaila Maxim 4 setmanes > 90%
disponibilitat del resultat

Per assegurar la reproductibilitat de la interpretacio histopatologica, cal establir
controls de qualitat interns i externs. Els controls de qualitat son d’obligada
participacio i, en cas necessari, s’aplicaran les mesures correctives que es
considerin més adequades.
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Tractament de lesions cervicals

D’acord amb la Guia de control de qualitat en colposcopia de 'AEPCC (63)
s’estableixen els seguents indicadors per al tractament de les lesions

precanceroses:

Taula 14. Controls de qualitat del tractament de lesions de coll uteri.

tractament cervical

Proporcio de dones amb colposcopia prévia al tractament 100%
Proporcio de dones que han signat el consentiment informat i s’ha > 90%
registrat informaticament -
Proporcio de dones amb diagnostic histologic definitiu d’'HSIL/CIN2+ | 85%
gue reben tractament excisional
Proporci6 de conitzacions registrades > 90%
Proporci6 de tractaments amb registre de modalitat terapéutica > 90%
Proporcié de conitzacions en regim ambulatori = 70%
Proporcio de conitzacions realitzades sota control colposcopic 2 90%
Proporci6 de conitzacions per excisié en peca Unica > 80%
Proporcié de conitzacions amb confirmacid histologica d’ > 70%
HSIL/CIN2+ =0
Proporcié de conitzacions sense confirmacid histologica SIL/CIN <15%
Proporcio de conitzacions amb marges positius en la pega d’excisid | <20%
Proporci6 de conitzacions amb marges endocervicals positius <15%
Proporci6 de dones conitzades que han estat vacunades contra el o
> 90%
VPH
Proporcid de dones conitzades amb persistencia/recurrencia de lesio | _ 10%
HSIL/CIN2+ als 6 mesos R
Proporcio de dones conitzades amb persistencia/recurrencia de lesio | _ 59
HSIL/CIN2+ als 24 mesos = o
Proporci6é de dones amb complicacions hemorragiques greus (que
requereixen tractaments addicionals) després del tractament < 2%
excisional
Proporcio6 de re-ingressos deguts a complicacions associades al <29,
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Annex 6. Preguntes freqients que poden tenir els
professionals sanitaris implicats en |la detecci6
precoc del cancer de coll uteri

A continuaci6 es detallen preguntes frequents que poden tenir els professionals
sanitaris, estructurades segons I'ambit tematic:

Tant les preguntes com les respostes estan basades en la AEPCC-Guia:
prevencion secundaria del cancer de cuello del Gtero, (3), les guies europees per
a la prevencio del cancer del coll uteri (1), articles cientifics publicats, i els pilots
que s’han realitzat al territori catala (SAP Muntanya de Barcelona i Regi6 Sanitaria
de Barcelona Metropolitana Sud).

Generalitats del cribratge del cancer de coll uteri

1. Qué ésien que consisteix el cribratge del cancer de coll uteri?

La detecci6 precoc¢ de cancer de coll uteri o cribratge consisteix en la realitzacié
d’'una prova de cribratge. Avui en dia comptem amb dos proves de cribratge:

La prova de detecci6 del virus del papil-loma huma (VPH), que permet detectar
una infeccio pel VPH.

La citologia cervical o Papanicolaou, que permet veure si hi ha lesions
precanceroses a les cel-lules del coll uteri.

Mitjancant les proves de cribratge del cancer de coll uteri, es detecten les dones
amb risc de tenir o desenvolupar aquestes lesions precanceroses per poder
tractar-les a temps abans que es desenvolupi un cancer.
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El cribratge del cancer de coll uteri comenca als 25 anys en les dones que han
iniciat les seves relacions sexuals, i per a la majoria de les dones, el cribratge
finalitza als 65 anys d'edat. En cas d’haver rebut un tractament per HSIL/CIN2+, el
cribratge s’allarga fins a 25 anys després del diagnostic, encara que I'edat de la
dona superi els 65 anys.

Actualment, a Catalunya, entre els 25 i 29 anys es fa una citologia com a prova
primaria de detecci6 precog. A partir dels 30 anys es fa una prova de deteccio del
VPH, ja sigui amb mostra recollida per un professional sanitari o amb automostra.
Davant un resultat negatiu a la citologia, esta indicat repetir-la al cap de tres anys.
En el cas de la prova de deteccio del VPH, és negativa, esta indicat repetir-la
cada cinc anys.

2. Qui s’ha de fer el cribratge del cancer de coll uteri?

Es recomana que participin en el cribratge o deteccio precog¢ de cancer de coll
uteri totes les persones amb coll uteri, amb edats entre els 25 i 65 anys i que
hagin iniciat relacions sexuals.

Per fer-se la prova de cribratge del cancer de coll uteri és indiferent:

e L’orientacio sexual o identitat de génere; ser homosexual, heterosexual,
bisexual o transgénere.

e |’estat vacunal contra el VPH.
e El nombre de parelles sexuals al llarg de la vida.

e Ser 0 N0 menopausica.

3. Per que es important participar en el Programa de detecci6 precog de
cancer de coll uteri?

El cancer de coll uteri triga anys a desenvolupar-se i, abans de fer-ho, a les
cel-lules del coll uteri es van desenvolupant lesions precanceroses que, hi ha
moltes oportunitats de detectar, tractar i curar.

Fer la prova de detecci6 precog de cancer de coll uteri seguint els intervals
establerts permet identificar totes les dones que tenen meés risc de patir, un cancer
al cap dels anys, per fer-los un seguiment estret i/o tractament de les lesiones
precanceroses que se’ls puguin haver desenvolupat i aixi prevenir el
desenvolupament del cancer.
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4. Per qué en les dones de menys de 30 anys I’'interval de cribratge és
cadatres anys?

A les dones de menys de 30 anys se’ls fa una citologia com a prova de cribratge, i
el interval establert entre citologies negatives és de tres anys. Durant aquest
interval hi ha un risc molt baix que es desenvolupi un cancer del coll uteri.
L’interval optim entre proves s’estableix tenint en compte el balang entre els
parametres seguents: nombre de cancers i morts evitades i nombre de
colposcopies i cost associat.

En abséncia de cribratge en paisos industrialitzats, el nombre esperat de casos de
cancer del coll uteri per 1.000 dones al llarg de la vida és d’entre 31 i 33 casos. El
nombre de carcinomes esperat amb cribratge per citologia cada 1, 2 o 3 anys és
de 3, 4-6 i 5-8 casos, respectivament, i la mortalitat per aquests mateixos intervals
és de 0,03, 0,05 i 0,05 per cada 1.000 dones, respectivament. El nombre estimat
de colposcopies segons si es fa citologia cada 1, 2 o 3 anys és de 2.000, 1.080 i
760, respectivament. Per tant, I'interval entre citologies més adequat és cada tres
anys (ja que mostra la millor relacié entre incidéncia, mortalitat, costos i nombre
de colposcopies).

5. Per qué a les dones de 30 anys o més se’ls aconsella fer una prova de
deteccio del VPH i no una citologia?

Hi ha molta evidéncia cientifica que avala que la prova de detecci6 del VPH es
més efica¢ com a prova de cribratge primaria en dones a partir dels 30 anys en
comparacié amb la citologia.

En 48 estudis prospectius aleatoritzats, la prova de deteccié del VPH per a la
deteccid de genotips d’alt risc oncogenic ha demostrat una sensibilitat superior
(entre un 23 i 43% més alta en el cas de Hybryd Capture® 2 [HC2]) que la
citologia, en funcié del grau de malaltia que es detecti (HSIL/CIN2+ o0 HSIL/CIN3+)
o del punt de tall de anormalitat de la citologia (ASC-US o LSIL). D’altra banda,
I'especificitat es veu reduida pel que fa a la citologia (entre un 6-8% inferior per
HC2). Aixo s’afegeix al fet que la prova de deteccidé del VPH ofereix un increment
en la proteccio front al cancer invasor del 60-70% en comparacié amb la citologia.

Les proves de deteccié del VPH tenen un elevat valor predictiu negatiu, proper al
99% en dones de més de 30 anys, i aixo0 significa que un resultat negatiu es
tradueix en una probabilitat molt baixa de tenir una lesio HSIL/CIN2+ en el
moment de la prova, pero també en els proxims 5-7 anys. Després d’un resultat
negatiu en la prova de deteccio del VPH , el risc de desenvolupar un HSIL/CIN3+
al llarg dels 6 anys seguents és del 0,27% mentre que I'estimacio de risc per al
mateix periode després d’una citologia negativa és de 0,97%.
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La prova de deteccid del VPH incrementa també substancialment la deteccio
d’adenocarcinoma cervical i les seves lesions precanceroses en comparacio amb
la citologia.

Per tant, amb les proves de deteccié del VPH s’observa una reduccié del 60-70%
de cancer invasor en comparacio amb la citologia.

Finalment, les proves de detecci6 del VPH d’alt risc clinicament validades per a
I'ds en cribratge han demostrat una gran reproductibilitat (menor variabilitat de
resultats entre laboratoris que la citologia).

6. Per que I'interval entre proves de deteccié del VPH negatives és de 5
anys?

Les dades d’assajos clinic aleatoritzats han demostrat que la taxa de deteccio de
cancer de coll uteri en dones cribrades amb prova de deteccio del VPH és molt
més baixa a la que es troba en dones cribrades amb citologia a partir del 2,5 anys
després de fer les proves.

La incidencia acumulada de cancer de coll uteri als 5,5 anys després d’'una prova
negativa de deteccio del VPH (8,7 x 105 dones) és inferior a la que trobem als 3,5
anys després d’una citologia negativa (15,4 x 105 dones). Per tant, un cribratge
amb prova de deteccié del VPH cada cinc anys ofereix una millor proteccio front al
cancer de coll uteri que un cribratge amb citologia fet cada tres anys (interval
entre proves) i aixd permet allargar els intervals entre proves de deteccio del VPH

7. En qué consisteix 'automostra?

Les dones recullen la seva propia mostra ginecologica en la intimitat,
comodament, en el lloc i el moment que elles prefereixen. D’aquesta manera, no
cal demanar hora ni estar condicionades pels horaris de les visites a fi que la
mostra la prengui un professional sanitari. Hi ha molts estudis cientifics que
avalen que els resultats obtinguts en mostres recollides per les propies dones sén
comparables als resultats de les mostres recollides pels professionals sanitaris.

El material per a la recollida de la mostra es facilita de manera gratuita juntament
amb les instruccions d’us. Aquest material €s molt senzill d’utilitzar i normalment
no causa cap moléstia ni dolor. Per tant, 'automostra és un métode de recollida
de mostres molt fiable que aporta la flexibilitat necessaria per arribar al maxim de
dones possible.
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Poblacio diana del cribratge del cancer de coll uteri

1. Cal fer cribratge del cancer de coll uteri a una dona que, actualment,
no té relacions sexuals?

Una dona que actualment no té relacions sexuals perd que si que n’ha tingut
alguna vegada (s’han de tenir en compte, també, agressions sexuals a la infancia,
a més del contacte sexual sense penetracid) si que necessita fer cribratge de
cancer de coll uteri perqué pot ser que s’infectés amb VPH en alguna relaci6 de fa
mMesos 0 anys i que aquesta infeccié hagi estat latent o que la dona no hagi
eliminat el VPH per si sola. Hi podria haver una reactivacio d’aquest virus en estat
latent que podria provocar lesions que es poden detectar amb el cribratge.

Si una dona no ha tingut mai cap tipus de relacions sexuals no cal que es faci una
citologia cervical o una prova de deteccio del VPH ja que, en teoria, no hi haura
estat mai exposada.

2. Una pacient de menys de 25 anys que ja té relacions sexuals, quan ha
de comencar el cribratge del cancer del coll uteri?

El cribratge del cancer del coll uteri s’ha d’iniciar als 25 anys d’edat. Els
programes de cribratge no han de comencgar abans d’aquesta edat,
independentment de I'edat d’inici de les relacions sexuals o de la preséncia d’
altres factors de risc.

La incidencia de cancer del coll uteri en adolescents o dones joves (menys de 25
anys) és extremadament baixa. El cribratge sistematic d’aquest subgrup de
poblacio dut a terme durant les Ultimes decades no ha demostrat cap benefici en
la reduccié de la incidéncia del cancer del coll uteri. A Espanya, una tercera part
d’aquestes dones son portadores d’infeccions per genotips del VPH d’alt risc, la
majoria de les quals son transitories. Per tant, el seguiment d’aquestes infeccions
implica un cost important, tant personal com economic, associat al
sobrediagnostic i al sobretractament.

L’abséncia de cribratge en aquest subgrup de dones no implica que es deixin
d’atendre altres necessitats ginecoldgiques. En dones de menys de 25 anys, els
esfor¢os han d’anar dirigits a promoure la vacuna contra el VPH, inculcant
mesures de salut destinades a la planificacié familiar i la prevencio d’altres
malalties de transmissio sexual.

3. Per qué a les dones de menys de 30 anys no se’ls aconsella fer la
prova de deteccio del VPH ?

El cribratge amb prova de detecci6 del VPH per a dones de menys de 30 anys
d’edat no esta indicat, ja que en aquest grup d’edat aproximadament una tercera
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part de les dones son portadores d’'infeccions per genotips del VPH d’alt risc
oncogenic, pero la majoria d’aquestes infeccions no progressaran a lesio, sind
gue es resoldran per si soles.

4. Qué hem de fer amb les dones de 30 anys o0 més que demanen
cribratge per primer cop, és a dir, que no s'han fet citologies previes?

S’ha de tenir en compte I'edat de la dona. A les dones entre els 30 i 65 anys
d’edat, se’ls fa només la prova de deteccio del VPH . A les dones de més de 65
anys que no s’han cribrat mai o que no es van fer les proves de cribratge
recomanades en els intervals establerts, se’ls ha de fer un co-test (citologia i
prova de deteccio del VPH).

5. Aunadonavacunada contra el VPH, quin tipus de cribratge, i amb
guines proves se li ha de recomanar?

Tant si la dona ha estat vacunada abans de l'inici de les relacions sexuals com
després, el protocol d’actuacié és el mateix que el de la resta de la poblacié no
vacunada. Es a dir, si la dona té entre 25 i 29 anys se li ha de fer una citologia, i si
té 30 anys o més se li ha de fer una prova de detecci6 del VPH .

6. Per que les dones homosexuals han de fer-se el cribratge del cancer
de coll uteri?

El VPH es transmet de persona a persona a través del contacte sexual o cutani
genital o anal. Per tant, la transmissio del virus es pot donar sense penetracio
vaginal i entre persones d’'un mateix sexe.

7. El col-lectiu LGTBIQ amb coll uteri ha de participar en la deteccié
precoc¢? | els homes transsexuals?

Totes les persones d'entre 25 i 65 anys amb coll uteri son elegibles per participar
en el cribratge del cancer de coll uteri, independentment de la seva orientacio
sexual o identitat de génere. Es possible, pero, que els homes transsexuals no
siguin convidats automaticament pel Programa de deteccié precog¢ del cancer de
coll uteri si no estan registrats com a dona al sistema de salut. En aquests casos,
€s recomanable que acudeixin als serveis d’atencio a la salut sexual i reproductiva
d’atencio primaria (ASSIR) de referéncia i ho comuniquin a fi que els facin la prova
de deteccio precog i per a que els incloguin en les successives rondes de
cribratge.

153 de 165



Protocol de detecci6 precog del cancer de coll uteri a Catalunya

8. Una dona embarassada, s’ha de fer la prova de detecci6 preco¢?

En cas que la dona hagi seguit adequadament les recomanacions de l'interval
entre proves, és recomanable posposar la realitzacio de la seguient prova de
deteccid precoc de cancer de coll uteri fins a passades vuit setmanes despreés del
part. No obstant aixo, no hi ha problemes de seguretat amb les dones
embarassades que es fan una prova de deteccio preco¢ durant 'embaras,
preferiblement durant el primer trimestre d’embaras (primeres 12 setmanes).

9. Aunadonaembarassada que mai s’ha fet cap citologia o prova de
deteccio del VPH , qué se li hauria de recomanar?

Si la dona no ha seguit les recomanacions actuals de cribratge, s’aconsella fer la
primera citologia cervical o la prova del VPH (segons la prova indicada per edat)
durant 'embaras, preferiblement durant el primer trimestre de gestacié (primeres
12 setmanes).

10.Que passa si unadona no es vol fer el cribratge de cancer de coll
uteri?

El cribratge no és obligatori. La decisio de fer-se la prova de cribratge s’estableix
d’acord amb I'edat de la dona i és una eleccié personal. No obstant aixo, és moilt
important que els professionals sanitaris expliquin a la dona la importancia de
participar en el cribratge perqué pugui prendre una decisio informada. Se li ha
d’oferir la seguent informacio:

A Espanya, entre un 60-70% dels cancers de coll uteri es diagnostiquen en dones
gue no han participat de manera regular als programes de deteccio precog.

Les proves de deteccié preco¢ de cancer de coll uteri, utilitzades adequadament i
de manera sistematica, han aconseguit reduir entre un 70 i un 80% el nombre de
nous casos de cancer i de morts degudes a aquest cancer entre les dones.
Aquest benefici es deu a la deteccio6 de lesions precanceroses, que amb un
diagnostic i un tractament adequat, s’evita que progressin a cancer.

11.Si la dona acudeix a la consulta de ’ASSIR per la raé que sigui i li toca
fer-se la prova de cribratge amb la prova de deteccié del VPH, I’hi
fariem?

Si, sempre que li correspongui fer-se una nova prova de cribratge perque hagi
transcorregut I'interval temporal des de la darrera prova.

A la consulta de 'ASSIR s’ha d’aprofitar per explicar a la dona els canvis en el
procediment de cribratge amb la incorporacié de la prova de detecci6 del VPH .
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Aixi mateix, cal explicar que en un futur (seguent ronda de cribratge en el cas que
la prova de cribratge actual sigui negativa) pot ser que rebi una invitacio per SMS
o carta convidant-la a recollir-se ella mateixa la mostra a casa amb un dispositiu
d’automostra, ja que els protocols estan canviant al territori catala en aquests
moments.

Es important que mentre el cribratge sigui oportunista s’aprofitin al maxim totes les
oportunitats possibles per cribrar a les dones i educar-les en la importancia de la
deteccid precoc.

12.Si una dona és portadora d’anticossos del VIH, quina prova de
cribratge del cancer de coll uteri li recomanariem i amb quina
frequencia?

Tant I'edat de inici com les proves a utilitzar sén les mateixes a les de la poblacio
sana. Es manté la citologia per a aquelles amb edat entre els 25 i els 29 anys, i la
prova de deteccio del VPH per a les de més de 30 anys. El que varia per a les
dones amb infeccio pel VIH son els intervals de cribratge en el cas d’un resultat
negatiu, aixi com els procediments davant d’'un resultat positiu. Cal tenir en
compte el grau d'immunocompromis de la dona (recompte de limfocits T CD4 i
carrega viral). En el cas de les dones amb infeccié pel VIH cal seguir I'algorisme
de conducta clinic especific (algorisme C6, dones immunocompromeses pel VIH i
per altres causes).

13.Una dona a qui se li ha fet una histerectomia total per patologia no
relacionada amb el VPH, ha de seguir fent cribratge?

Les dones amb antecedent d’histerectomia total per patologia no relacionada amb
el VPH, és a dir, amb una peca quirurgica que confirmi que no hi ha lesié
HSIL/CIN2+ i sense antecedents de HSIL/CIN2+, no s’han de cribrar. En cas que
n’hi hagi, cal fer cribratge del cancer de coll uteri durant un minim de 25 anys,
independentment que la dona hagi complert els 65 anys d’edat.

En cas que a la peca d’histerectomia s’hi trobés una lesié LSIL/CIN1, només cal
fer seguiment si es confirma infeccié pel VPH. El seguiment es fara d’acord amb
les indicacions del Protocol i fins que la infeccié s'elimini.

14.Quin tipus de cribratge ha de seguir una pacient a qui se li ha fet una
histerectomia per patologia maligna relacionada amb el VPH?

Les dones amb antecedent d’histerectomia per HSIL/CIN2+ han de continuar el
cribratge durant un periode minim de 25 anys des de la histerectomia,
independentment que la dona hagi complert els 65 anys d’edat, ja que segueixen
tenint un risc més elevat de patir lesions a nivell vaginal com ara la neoplasia
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intraepitelial vaginal (ValN) o el carcinoma. A aquestes dones, el cribratge se’ls
fara amb la prova de cribratge i la periodicitat establerta segons I'edat.

15.Per que les dones tractades de lesions cervicals d’alt grau han de
continuar el cribratge cervical durant un minim de 25 anys després del
tractament de les lesions?

L'antecedent de lesié HSIL/CIN2+ tractada o amb resolucié espontania durant els
darrers 2 anys comporta un risc de cancer de coll uteri entre cinc i deu vegades
superior que el de la poblacié general. Aquest risc persisteix durant un llarg
periode de temps (almenys fins a 25 anys després), fet que justifica el seguiment
d’aquestes dones independentment que superin I'edat de 65 anys.

Realitzacio de la prova de cribratge

1. Es potrecollir la mostra per al cribratge durant la menstruacio?

Es recomanable recollir la mostra quan no s’estigui menstruant. No obstant aixo,
€s poc probable que petites restes de sang o flux vaginal a la mostra alterin els
resultats del laboratori.

2. S'had'evitar tenir relacions sexuals abans de recollir la mostra?

Es recomana no haver tingut relacions sexuals durant les 24 hores previes a la
recollida de la mostra.

3. Queé cal tenir en compte a I’hora de recollir una automostra?
¢ No tenir la menstruacio.

¢ No haver tingut relacions sexuals durant les 24 hores prévies a la recollida
de la mostra.

¢ No haver utilitzat medicaments administrats per via vaginal durant els tres
dies anteriors a la recollida de la mostra.

¢ No estar en el segon o tercer trimestre d’'embaras ni dins de les 8 primeres
setmanes post-part.

4. Es dolorosalarecollida de la mostra?
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Tant si es tracta d’'una mostra recollida per un professional sanitari com una
automostra, la recollida normalment no és molesta ni causa dolor. Tot i aixi, I'Us
de I'especul (si la mostra és recollida per un professional sanitari) per facilitar la
recollida de mostra pot resultar incomode.

5. Es normal sagnar després de la recollida de la mostra?

Es podria produir un petit sagnat limitat posterior a la recollida de la mostra. Es
poc frequent i en cas que passi sol ser més habitual en dones
postmenopausiques. En cas que el sagnat sigui abundant o no remeti, cal
recomanar a la dona que consulti els professionals de 'ASSIR.

Resultats de la prova de cribratge

1. Quins son els resultats d’una citologia anormal?
Es poden considerar 6 possibles grups de resultats en una citologia anormal:

e Cél-lules escatoses atipiques de significat indeterminat (ASC-US): és
un terme que s’utilitza quan alguna de les cél-lules que cobreixen el coll
uteri no tenen un aspecte totalment normal. Es el diagnostic més comu i
requereix un estudi addicional per confirmar si s’associa a alguna lesio. En
gairebé totes les ocasions, el coll uteri és normal i no s’ha de fer cap
tractament.

e Lesio de baix grau o displasia lleu (LSIL): sén alteracions lleus de les
cél-lules del coll uteri. Aquests canvis cel-lulars no representen I'existéncia
d’'un cancer i, en la majoria dels casos, no provocaran el desenvolupament
d’'un cancer. Freqientment, aquestes lesions també es resolen de manera
espontania i sense necessitat de tractament.

e Lesié d’alt grau o displasia moderada o greu (HSIL): identifica
alteracions moderades o greus a les cel-lules del coll uteri. Tot i ser lesions
meés greus que les lesions de baix grau o LSIL, és dificil que derivin en un
cancer. No obstant aix0, aquestes lesions si que requereixen d’un
tractament i d’'un seguiment clinic.

e Cel-lules escatoses atipigues en quée no es pot descartar una lesio
d’alt grau (ASC-H): és un terme que s’utilitza quan hi ha presencia de
cel-lules escatoses atipiques en les quals els canvis son suggestius d'una
lesioé intraepitelial escatosa d'alt grau pero insuficients per a una
interpretacio citopatologica definitiva.
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e Atipia de cél-lules glandulars (AGC): identifica la preséncia de cel-lules
glandulars anormals al coll uteri. Davant d'aquest resultat €s important fer
un seguiment per descartar la presencia de lesions tant al coll uteri com a
I'endometri.

e Lesions malignes (carcinoma, AIS): en tots els casos necessiten
seguiment, confirmacié diagnostica i tractament adequat.

2. Quins son els resultats que es poden obtenir després de la prova de
detecci6 del VPH ?

Després de la prova de detecci6é del VPH es poden obtenir 3 resultats possibles:

¢ VPH negatiu: no hi ha infeccio pel VPH. No obstant aix0, €s necessari que
es recomani a la dona que es torni a fer la prova de cribratge al cap de cinc
anys seguint el Protocol vigent.

e VPH positiu: actualment un resultat positiu per a VPH vindra acompanyat
del resultat del genotipat parcial, que permet identificar el VPH16, el VPH18
i el conjunt d’altres VPH d’alt risc oncogénic excloent el VPH16 i el VPH18.
En tots aquests casos, i quan es tracti d’'una mostra recollida per un
professional sanitari, cal fer una citologia reflex sobre la mateixa mostra
utilitzada per a la prova de detecci6 del VPH al mateix laboratori. En cas
d’automostra cal citar la dona per recollir una nova mostra per part d’'un
professional sanitari per a citologia.

Posteriorment, des de '’ASSIR es contactara amb la dona per explicar-li el
resultat obtingut, resoldre dubtes que pugui tenir i explicar la conducta
clinica a seguir posteriorment.

e Resultat no valid o mostra insatisfactoria: cal informar la dona de la
necessitat de la recollida d’'una nova mostra.

3. Com s’informa un resultat positiu a la prova de cribratge?

Els resultats de la prova de cribratge estaran disponibles en un termini maxim d'un
mes i mig des de la realitzacié de la prova:

Els resultats de la prova de cribratge han d’estar disponibles en un termini maxim
d'un mes i mig des de la realitzacio de la prova. Aquest informe ha de contenir els
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resultats de la prova inicial i qualsevol altra prova que s'hagi pogut fer de manera
automatica al laboratori sobre la mateixa mostra (proves reflex).

En totes les situacions en qué s’obtinguin resultats positius, els professionals
sanitaris de 'ASSIR explicaran els resultats a la dona i la citaran per fer més
proves, en els periodes establerts pel Protocol.

4. Com es fa el triatge després d’un resultat positiu en la prova de
deteccio del VPH?

A les dones entre els 30 i 65 anys que obtinguin un resultat positiu a la prova de
deteccio del VPH se’ls fa una citologia de triatge d’acord amb el tipus de mostra
de cribratge inicial:

e Mostres recollides per un professional sanitari: en tractar-se de mostres
recollides en medi liquid, al laboratori es fara la citologia sobre la mateixa
mostra inicial (prova reflex), i per tant, aquestes dones no han de tornar a
'’ASSIR per a la realitzacié de la citologia de triatge.

e Automostra: com que es tracta de mostres recollides en medi sec, la
citologia no es pot fer i les dones amb un resultat positiu necessiten anar a
'’ASSIR per a la recollida de mostra en medi liquid per part d’'un
professional sanitari per al triatge amb citologia.

5. Quines soén les proves addicionals que es poden fer després d’un
resultat positiu a la prova de cribratge?

Tant la infeccié pel VPH detectada amb la prova de deteccié del VPH com la
majoria de les lesions que es detecten amb una citologia només requereixen
vigilancia medica i, generalment, tendeixen a desaparéixer espontaniament.
Tanmateix, davant un resultat positiu en la prova a de cribratge cal fer altres
proves complementaries per estudiar la importancia de les anomalies detectades,
com ara:

e Proves reflex: en mostres recollides per un professional sanitari, son les
proves de triatge que es fan automaticament al laboratori a partir de la
mostra inicial. Aix0o passa quan-la citologia inicial té un resultat ’ASC-US o
la prova de detecci6 del VPH és positiva.

e Citologia de triatge: en mostres recollides per la propia dona (automostres),
en cas de resultat positiu en la prova de deteccio del VPH, no es pot fer
una citologia reflex. Per tant, cal citar la dona perqué un professional
sanitari reculli una nova mostra.
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e Co-test: és la realitzacio conjunta d'una prova de deteccié del VPH i una
citologia. Normalment es fa com a seguiment, al cap d'un o tres anys
després de proves de cribratge anormals, o per determinar la finalitzacio
del cribratge en dones > 65 anys.

e Colposcopia: €s un examen ginecologic que permet observar el coll uteri
mitjancant una lent per examinar-lo amb més precisié. Amb I'aplicacié de
tincions (acid acetic i lugol), permet observar els canvis cel-lulars en mida i
localitzacio. En algunes ocasions, es fan biopsies de les lesions per
confirmar el diagnostic.

e Biopsia: consisteix en extreure una mostra de teixit del coll uteri per
confirmar I'existéncia o no de cél-lules anormals. Aquest diagnostic és
essencial per definir en quins casos €s necessari tractament i en quins,
seguiment.

6. A una pacient amb un resultat citologic d’ASC-H, qué se li ha de
recomanar?

Davant d’'un resultat d’ASC-H es recomana fer una colposcopia de risc 2 en un
temps maxim de 4 setmanes des de I'obtencié del resultat. Si aquesta colposcopia
és anormal, es recomana fer una biopsia. Si la bidpsia és positiva, s’aplica el
protocol de patologia de coll uteri que correspongui segons el resultat obtingut.

En cas que el resultat de la colposcopia sigui valorable i normal i/o la biopsia sigui
negativa, s’ha de revisar el diagnostic per a aquesta discordanga entre la citologia
i la colposcopia i biopsia.

En tots els casos és fonamental seguir les indicacions establertes al Protocol de
deteccid precoc del cancer de coll uteri.

7. Per que una dona amb una infeccioé pel VPH16 o pel VPH18,
independentment del resultat de la citologia, s’ha de fer una
colposcopia?

Els genotips VPH16 i VPH18 s’han relacionat amb el 70% dels cancers de coll
uteri. Les dones infectades amb aquests tipus tenen un risc més alt de tenir
lesions precanceroses o cancer de coll uteri en comparacié amb les dones
infectades per altres tipus oncogeénics, i aquest risc augmenta encara mes quan
es restringeix a les infeccions només pel VPH16.

El risc d’HSIL/CIN3+ en infeccions causades pel VPH16 i/o VPH18 amb citologia
negativa en dones de 30 anys supera el risc del 5% establert per TAEPCC a partir
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del qual es recomana la realitzacié d’una colposcopia. Per tant, les dones
positives per a VPH16 i/o VPH18 , independentment del resultat de la citologia, es
beneficiaran d’'una avaluacio colposcopica immediata.

8. Els resultats que s'obtenen de I’'automostra per a la prova de deteccio
del VPH sén equivalents als resultats que s’obtenen quan la mostra es
obtinguda pels professionals sanitaris?

Hi ha evidencia cientifica suficient que avala que les mostres recollides amb
automostra tenen una validesa diagnostica similar a la de les mostres recollides
per professionals sanitaris, perd sempre que la deteccié del VPH es faci amb
tecnologies basades en PCR.

Al Programa de detecci6 preco¢ del cancer de coll uteri a Catalunya, la tecnologia
de deteccio del VPH esta basada en la PCR i, per tant, es pot garantir la fiabilitat
dels resultats de la prova de deteccio del VPH en automostres.

Missatges per ales dones segons el resultat de la prova de
cribratge

1. Quin missatge s’ha de transmetre a una dona amb un resultat positiu
per ala prova de detecci6 del VPH per a altres genotips diferents al
VPH16 i/o VPH18 i negatiu en la citologia?

No se li ha de transmetre sensaci6 d’alarma ni d’angoixa. Es recomana dir-li:

«El resultat de la prova de detecci6 del virus del papil-loma huma ha donat
positiu. No obstant aix0, la citologia que li hem fet ha donat negatiu, per tant, les
cel-lules del coll uteri s6n normals. Aixo vol dir que té una infeccio pel virus del
papil-loma huma, també conegut com a VPH. El VPH esta directament relacionat
amb el desenvolupament del cancer del coll uteri, perd estigui tranquil-la, ja que el
fet de tenir aguesta infeccié no significa que vosteé tingui o hagi de desenvolupar
un cancer del coll uteri.

Ha de tenir present que la infeccio pel VPH és una infeccio de transmissio sexual
molt comuna entre la poblacio, el que vol dir gue moltes dones i homes estan o
han estat infectats amb aquest virus sense saber-ho.

La majoria de les persones infectades, nou de cada deu, sén capaces d’eliminar
per elles mateixes aquesta infeccidé mitjancant el seu sistema immunitari. Només
en alguns pocs casos, si la infeccié no s’eliminés, el que primer comencgaria a
provocar aquest virus serien canvis a les cel-lules del coll uteri. En aquest punt, es
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tractaria en tot cas de lesions per a les quals el tractament és molt efectiu, i, en el
cas que no es fes cap tractament, finalment, donaria lloc al desenvolupament d’un
cancer. Aguest procés és molt lent i normalment ocorre en un periode superior a
deu anys.

Per tant, tenint en compte que vosté té una infeccié que no ha provocat cap canvi
a les cel-lules, probablement el seu sistema immunitari lluitara contra aquesta
infeccié de manera natural i sense que voste tingui cap simptoma ni es produeixi
cap lesio en les cel-lules del coll uteri. Aixi que ha d’estar tranquil-la.

Tot i aixi, el que farem a partir d’ara sera un sequiment d’aquesta infeccio, ja que
en aquest punt en qué es troba actualment no hi ha cap tractament per curar la
infeccid propiament dita, i, com que no té cap lesié a les cel-lules del coll uteri, no
podem fer cap tractament en aquest sentit. Per aixo és molt important que
acudeixi a les visites que li anirem programant, ja que, encara que el risc de
desenvolupar un cancer del coll uteri sigui molt baix, se li ha de fer un seguiment
per assegurar que aixo no passi i que la infeccié s’hagi eliminat.

Li donarem cita per fer-li una altra prova de detecci6 del VPH i una citologia per a
d’aqui a un any. No s’angoixi si li sembla molt de temps. Es normal. Tal com li he
explicat, €s una patologia que es desenvolupa molt lentament. Com ja li he dit,
normalment passen més de deu anys fins que s’arriba a desenvolupar un cancer i,
per tant, hem de deixar que passi un cert temps, primer de tot, per poder
determinar si el seu cos ha estat capag¢ d’eliminar aquesta infeccio.

Mentrestant, no pateixi i segueixi amb la seva vida normal.»

2. Quin missatge s’ha de transmetre a una dona amb una prova de
deteccié del VPH positiva per al genotip VPH16 i amb citologia
normal?

No se li ha de transmetre sensacié d’alarma ni d’angoixa. Es recomana dir-li:

«El resultat de la prova que li hem fet és positiu i aixo vol dir que té una infeccio
pel virus del papil-loma huma, també conegut com a VPH. No obstant aixo, la
citologia que li hem fet ha donat negatiu, per tant, les cel-lules del coll uteri s6n
normals.

El VPH esta directament relacionat amb el desenvolupament del cancer del coll
uteri, pero estigui tranquil-la, ja que el fet de tenir aquesta infeccié no significa que
voste tingui o hagi de desenvolupar un cancer del coll uteri.

Ha de tenir present que la infeccio pel VPH és una infeccio de transmissio sexual
molt comuna entre la poblacid, aixo vol dir que moltes dones i homes estan
infectats per aquest virus sense saber-ho.
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La majoria de les persones infectades, en aproximadament 9 de cada 10 casos la
infeccio es resoldra per si sola, sense haver provocat simptomes ni lesions.
Només, en alguns pocs casos, si la infeccié no s’eliminés, el que primer que
comencaria a provocar aquest virus serien canvis a les cél-lules del coll uteri. En
aguest punt, es tractaria en tot cas de lesions, per a les quals el tractament és
molt efectiu.

No obstant aix0, voste té una infecci6 per al tipus VPH16 i/o VPH18. Dins dels
tipus del VPH, aquests son dels més agressius, per la qual cosa el que farem sera
derivar-la al centre/hospital XXX perqué que li facin una colposcopia i aixi ens
assegurarem que no té cap lesié que no hagin vist a la citologia.

La colposcopia es fa mitjancant un colposcopi, que ens permet visualitzar el coll
uteri a través d’una lupa. En algunes ocasions es fa una biopsia per confirmar
l'existencia o no de lesions a les cél-lules del coll uteri. Si es confirmés l'existencia
de lesions, el ginecoleg/ologa proposara el tractament a seguir segons el tipus de
lesio. En cas que no hi hagi lesions, se li fara un seguiment de la infeccié, ja que
no hi ha cap tractament per curar la infeccioé propiament dita i €s possible que
gracies al seu sistema immunitari la infeccié s’elimini per si sola.

Es molt important que acudeixi a les visites que li anirem programant.
Si fuma, li aconsellem que intenti deixar de fumar i que porti una vida saludable.»

3. Quin missatge s’ha de transmetre a una dona que ha anat fent
cribratges de manera habitual segons les recomanacions i que al
cribratge actual obté un resultat positiu per a la prova de deteccio del
VPH (no 16/18) i una citologia de triatge amb resultat LSIL?

No se li ha de transmetre sensacié d’alarma ni d’angoixa. Es recomana dir-li:

«El resultat de la prova del virus del papil-loma huma que li hem fet é€s positiu.
Amb la mateixa mostra hem fet també una citologia i el resultat ha identificat una
lesio de baix grau.

El VPH esta directament relacionat amb el desenvolupament del cancer del coll
uteri, pero estigui tranquil-la, ja que el fet de tenir aquesta infeccié no significa que
voste tingui o hagi de desenvolupar un cancer del coll uteri.

Ha de tenir present que la infeccio pel VPH és una infeccié de transmissio sexual
molt comuna entre la poblacid; aixo vol dir que moltes dones i homes estan
infectats per aquest virus sense saber-ho. Aixi que no s’ha d’angoixar.
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El resultat de la citologia ens indica que hi ha lesions a les cel-lules del coll uteri,
pero son lesions que normalment es resolen soles, sense que hagi de fer res i per
a les quals no és recomanable fer cap tractament, sind que sigui el mateix sistema
immunitari qui actur.

Li donarem cita per fer-li una altra prova de deteccio del VPH i una citologia per
d’aqui a un any. No s’angoixi si li sembla molt de temps. Es normal. Es una
patologia que es desenvolupa molt lentament i normalment passen més de deu
anys fins que s’arriba a desenvolupar un cancer; per tant, si les lesions
progressen encara estarem a temps de tractar-les. Pero hem de deixar que passi
aquest primer any per poder determinar si el seu cos ha estat capag¢ d’eliminar la
infeccio.

Mentrestant, no pateixi i segueixi amb la seva vida normal. Es molt important que
acudeixi a les visites que li anirem programant.

Si fuma li aconsellem que intentés deixar de fumar i que portés una vida
saludable».

4. Una pregunta molt freqlient en totes les dones amb un resultat positiu
al VPH és saber qui les ha contagiat. Quina és la resposta més
adequada en aquests casos?

Es normal que les persones que s’assabenten que estan infectades pel VPH
vulguin saber qui els ha transmes el virus pero és impossible determinar-ho amb
seguretat. Aquest virus és molt comu i una persona pot estar infectada durant molt
de temps abans que es detecti, per la qual cosa és possible que s’hagi contagiat
per una relacié anterior de fa mesos o, fins i tot, anys.

5. La preséncia d’infeccié pel VPH afecta la fertilitat de la dona?

Estar infectada amb el VPH no afecta la capacitat de la dona de quedar-se
embarassada.

6. Per que és recomanable dir auna dona amb una infeccio del VPH que
deixi de fumar?

Les dones fumadores amb una infeccio pel VPH tenen un risc més alt de
desenvolupar un cancer de coll uteri i aquest risc augmenta amb el nombre de
cigarrets diaris. Els possibles mecanismes que expliquen aquest efecte inclouen
una reduccio de la resposta immunitaria, efectes relacionats amb el metabolisme
de les hormones femenines i danys genetics directes produits per carcinogens
relacionats amb el tabac.
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7. Per que és aconsellable que es vacunin les dones amb lesions
cervicals HSIL/CIN2-3 o AIS?

Les dones amb lesions cervicals HSIL/CIN2-CIN3 o AIS tractades per lesio
cervical constitueixen un grup de risc de desenvolupar noves lesions premalignes
i, fins i tot, cancer de coll uteri.

La vacunacié en aguestes dones permet protegir-les front la infeccio pels tipus
vacunals, en el cas que la lesio cervical estigués produida per altres tipus
diferents als inclosos en la vacuna i front la reinfeccié/reactivacio pel mateix tipus
vacunal en cas que la lesio6 estigués produida per algun dels genotips inclosos en
la vacuna.

8. Hi ha algun tractament disponible per eliminar la infeccié pel VPH?

Actualment no hi ha cap tractament amb evidéncia cientifica demostrada per
eliminar la infecci6 o ajudar a eliminar la infecci6 pel VPH quan no hi ha lesié. En
els casos d’infeccio pel VPH el que es fa és un seguiment estret. Unicament hi ha
tractament possible per a les lesions HSIL/CIN2+ diagnosticades.

9. En cas d’una dona positiva pel VPH, cal que la seva parella es faci
alguna prova?

Actualment, no hi ha cap prova per diagnosticar la infeccio per al VPH en homes.
En cas que la parella sexual de la pacient sigui una dona, es recomana que
segueixi les indicacions de cribratge d’acord amb la seva edat.

10.La parella d’una pacient que esta seguint el tractament per una lesié
cervical HSIL/CIN2+ s’ha de fer algun control especial?

En principi, per a la parella de pacients amb lesioé que han seguit el tractament
recomanat no es recomana cap actuacié especial, llevat que la persona presenti
algun simptoma. Si la parella és una dona, es recomana que segueixi les
indicacions de cribratge d’acord amb la seva edat. El que si que es recomana,
durant el procés de diagnostic i tractament, és I'Us del preservatiu. Encara que el
possible paper del preservatiu com a profilactic de la transmissié del VPH és
controvertit, I'Us sistematic i correcte del preservatiu és una barrera que
disminueix la transmissio.
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