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Resumen

Introduccion

El cancer de cuello uterino es la segunda neoplasia mas frecuente en la poblacién femenina pe-
ruana y la prueba de Papanicolau es la principal estrategia de cribado. Sin embargo, la pandemia
de COVID-19 puede bloquear el tamizaje cervicovaginal pudiendo reducir su alcance.

Objetivo

Analizar el declive del cribado de cancer de cuello uterino basado en la prueba de Papanicolaou,
debido a COVID-19 en un hospital especializado de Lima.

Métodos

Disefiamos un estudio retrospectivo (de 2015 a 2020) en 355 029 pruebas de Papanicolau en el
Hospital Nacional Madre Nifio San Bartolomé. Se utiliz6 la prueba T y ANOVA one-way para
definir las diferencias en el periodo del estudio y la prueba de Ljung-Box con modelo ARIMA
(1,0,0) para describir y pronosticar mensualmente las pruebas de Papanicolau esperadas para el
afio 2020.

Resultados

Durante los seis afios del estudio el promedio fue de 59 171,5 + 8898,7 pruebas de Papanicolau
por afio. Sin embargo, en 2020 solo se realizaron 16 273 (4,58%) pruebas de Papanicolau con
una media mensual de 1356,1 £ 684,2 (intervalo de confianza 95%: 149,7 a 2861,9) (p < 0,001).
El pronéstico mostré 66 960 pruebas de Papanicolau para el afio 2020 y una media mensual de
5580 £ 129,3. Los tamizajes reales durante ese afio fueron solamente de 16 273 pruebas de
Papanicolau , generando un 76,7% de reduccion del tamizaje de cancer de cuello uterino durante
la pandemia.

Conclusiones

Nuestros resultados sugieren un dramatico declive del cribado de cancer de cuello uterino basa-
do en pruebas de Papanicolau durante 2020 en Peru, luego de la instauracion de las medidas de
prevencion y control frente a COVID-19.
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IDEAS CLAVE

¢  El cancer de cuello uterino es una de las principales causas de morbimortalidad femenina en América Latina.
¢ La pandemia COVID-19 ha limitado el tamizaje del cancer de cuello uterino, debido a las restricciones impuestas en el

estado de emergencia.

¢ La pandemia COVID-19 ha reducido significativamente el tamizaje con la prueba de Papanicolaou de 59 171,5 pruebas a

16 273 pruebas por afio.

¢ Se ha reducido el 76,7% de tamizajes de cancer de cuello uterino durante el afio 2021 en un hospital especializado peruano.
¢ Los programas de tamizaje deben de mejorar su cobertura la vigilancia de alteraciones de cuello uterino y cancer en América

Latina.

INTRODUCCION

Una de las primeras causas de morbimortalidad femenina a
nivel mundial es el cancer de cuello uterino, lo que constituye
un importante problema de salud publica en la region de las
Américas [1]. Aunque los sistemas de cribado del cancer de cue-
llo uterino estan cambiando progresivamente hacia la incorpo-
racién de las pruebas moleculares para la identificacion del
virus del papiloma humano (el principal agente infeccioso vin-
culado con el desarrollo de las lesiones escamosas intraepitelia-
les hacia el cancer de cuello uterino), la mayorfa de los pafses
contintan centrado sus estrategias diagnosticas en la prueba de
Papanicolau ) [2]. La prueba de Papanicolau ha permitido redu-
cir dramdticamente el cancer de cuello uterino en todo el
mundo, ya que es altamente especifica, sencilla y rentable, pero
poco sensible y dependiente del error humano [3,4].

En ese sentido, la deteccion oportuna del cancer de cuello ute-
rino reclama con urgencia formar parte de los programas de
salud publica en la atencién primaria de la salud, hoy mas que
nunca debido ala pandemia del nuevo coronavirus (COVID-19),
que ha generado un bloqueo en los sistemas de atencion de
salud para cancer de cuello uterino [5]. A todas las barreras para
la deteccion del cancer de cuello uterino en los pafses con bajos
y medianos ingresos, hoy en dia se le suman la redistribucion de
recursos frente a la demanda de la pandemia y la alta concentra-
cién de los servicios priorizados para COVID-19. Entre otros
factores, también es importante considerar la restriccion de
acceso a los centros de salud por el confinamiento de los medios
de transportes (terrestre, aéreo y maritimo, regionales e interna-
cionales), el colapso en la cobertura de aseguramiento y presta-
ciones de salud, el empobrecimiento y mayor vulnerabilidad de
la paciente, las insuficientes estrategias de comunicacion y tec-
nologfa, y la disminucién de los recursos humanos (profesiona-
les especializados mayores de 60 afios y con factores de
comorbilidad) [6,7].

Desde el inicio de la pandemia atn no esta disponible para
todos los paifses con bajos y medianos ingresos la cantidad de
pacientes que han dejado de asistir a los centros de salud para la
deteccion temprana del cancer de cuello uterino por pruebas de
Papanicolau . En consecuencia, no se puede deducir un nimero
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aproximado de los posibles casos de lesiones escamosas
intraepiteliales y cancer de cuello uterino que se dejaron de
diagnosticat, debido al cierre de los hospitales frente a la pande-
mia, ni la crisis de los programas de deteccion de cancer de
cuello uterino [8]. En este estudio analizamos el declive del cri-
bado de cancer de cuello uterino basado en la prueba de
Papanicolau por COVID-19 en un hospital especializado de
Lima. Su finalidad es comprobar diferencias significativas pro-
ducidas durante la pandemia de COVID-19.

METODOS

DISENO DEL ESTUDIO Y PERIODO DE ESTUDIO

Diseflamos un estudio observacional retrospectivo en el
Hospital Nacional Madre Nifio San Bartolomé, siguiendo las
recomendaciones para estudios observacionales de The
Strengthening the Reporting of Observational Studies in Epidemiology
(STROBER) Statement: guidelines for reporting observational studies |9].
El estudio se llevé a cabo longitudinalmente, analizando los
Papanicolau mensuales y anuales entre los afios 2015 y 2020.
Este trabajo conté con la aprobacion por parte del Comité de
Etica del Hospital.

CRITERIOS DE ELEGIBILIDAD

Se incluyeron 355 029 pruebas de Papanicolau remitidas al
departamento de Anatomia Patologica del hospital, provenien-
tes de redes de salud, abarcando alrededor del 35% de pobla-
cion femenina de Lima [10]. El hospital tiene un sistema de
contrarreferencia, el cual garantiza la continuidad de atencion
de los pacientes de acuerdo a sus necesidades transfiriéndolos
de la comunidad o establecimiento de salud de menor a mayor
capacidad resolutiva.

ANALISIS DE DATOS

Para todos los analisis usamos el software estadistico IBM SPSS
v25,0 (Armonk, US). Inicialmente, realizamos un anélisis des-
criptivo utilizando los estadigrafos de tendencia central (media
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y mediana) y de dispersion (desviacion estandar) para cada afio.
Para determinar las diferencias entre los periodos de estudio
usamos la prueba de T de Student y analisis de la varianza
(ANOVA one way), considerando un umbral de valor de p de
0,05 como estadisticamente significativo. Asimismo, se verifico
la estacionariedad mediante la funciéon de autocorrelacion y la
funcién de auto correlacion parcial usandose la prueba de
Ljung-Box [11]. El software estadistico ajusté el modelo mas
adecuado para los datos de la serie temporal, siendo el mas indi-
cado el modelo awutoregressive integrated moving average (ARIMA)
1,0,0 para describir y pronosticar la serie del comportamiento
mensual de las pruebas de Papanicolau en funcién de la unidad
de tiempo, representandolo mediante graficos lineales

RESULTADOS

EL promedio de pruebas de Papanicolau fue de 49 774 £ 30
439,2 por ano (rango: 6 265 a 75161). El comportamiento men-
sual y anual de las pruebas de Papanicolau durante los seis afios
del estudio demostré que el afio 2015 se realizaron 75 161
(21,17%) pruebas con una media mensual de 6 263,4 £ 153,7
(intervalo de confianza 95%: 5925 a 6601,8). Asimismo, para
los afios 2016, 2017, 2018 y 2019 se realizaron 74 265 (20,92%)
pruebas de Papanicolau con una media mensual de 61 88,8 £
5246 (intervalo de confianza 95%: 5034,1 a 7343,3); 62 650
(17,65%) con una media mensual de 5220,8 + 2606,9 (intervalo
de confianza 95%: 4633,4 a 5808,3); 64 921 (18,29%) con una
media mensual de 5410,1 * 2989 (intervalo de confianza
95%:4752,22 6067,9);y 61 759 (17,40%) pruebas de Papanicolau
con una media mensual de 5146 * 185,3 (intervalo de confianza
95%: 4738,5 a 5554,0), respectivamente.

Al inicio del confinamiento en marzo de 2020 se realizaron
15 814 pruebas de Papanicolau . Durante 2020 se realizaron
16 273 (4,58%) con una media mensual de 1356,1 + 684,2
(intervalo de confianza 95%: 149,7 a 2861,9), observandose
una disminucién de mas de 42 000 pruebas no realizadas con
respecto a la media anual. No hallamos diferencias entre la
cantidad de test entre los afios previos a la pandemia (p >
0,05). Sin embargo, existe una deferencia entre la cantidad de
pruebas de Papanicolau durante el afio 2020 (p < 0,001)
(Figura 1)

Es indubitable que durante el afio 2020 hubo un decaimiento en
el nimero de extendidos cervicovaginales realizados, ya que al
decretarse las medidas de prevencién de COVID-19 se redujo
el flujo de atencién de otras enfermedades como el cancer de
cuello uterino. Es asi como el gobierno peruano opté por decla-
rar el estado de emergencia sanitaria y aislamiento obligatorio el
15 de marzo de 2020, priorizando a los pacientes infectados con
SARS-CoV-2, pero descuidando el diagndstico de diferentes
enfermedades. Es por ello que a partir del mes de marzo de
2020 se puede observar un descenso significativo de estos
extendidos cervicovaginales (Figura 2).

El analisis de series de temporales mostro fluctuaciones estacio-
nales periddicas y la tendencia en los datos (Figura 3). De esta
manera, el modelo ARIMA (1,0,0) permitié pronosticar la inci-
dencia mensual de pruebas de Papanicolau durante 2020. El
pronostico muestra una tendencia estable en el tiempo, con un
total de 66 960 prueba de Papanicolau para el afo 2020 y una
media mensual de 5580 * 1293 (intervalo de confianza 95%:
5295,42 a 5864,58). Sin embargo, al compararlo con las pruebas
de Papanicolau reales realizadas en este afio (16 273 )

Figura 1. Distribucién de pruebas de Papanicolau realizadas entre los afios 2015 y 2020 en el Hospital Nacional Madre Nifio San Bartolomé.
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Notas: *p > 0,05. **p < 0,001.
Fuente: preparado por los autores a partir de los resultados del estudio.
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Figura 2. Distribucién de pruebas de Papanicolau mensuales en el
Hospital Nacional Madre Nifio San Bartolomé durante el periodo de
2015 a 2020. Se observa el descenso de las pruebas con las medidas
de contingencia frente a COVID-19 (linea roja).
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Fuente: preparado por los autores a partir de los resultados del estudio.

encontramos una diferencia de 50 687 pruebas no realizadas
(76,7% de reduccion del tamizaje de cancer de cuello uterino, p
< 0,001).

DISCUSION

En este estudio demostramos un declive significativo del 76%
del cribado de cancer de cuello uterino basado en pruebas de
Papanicolau debido a las medidas de confinamiento que fueron
tomadas en Perd por COVID-19 durante 2020.

Elimpacto de la pandemia de COVID-19 ha sido desmesurado
para nuestro sistema de salud, el declive y postergamiento de los

tamizajes cervicovaginales para la prevencion de cancer de cue-
llo uterino ha convertido la deteccién temprana y oportuna en
un cribado tardio e intempestivo, contribuyendo directa como
indirectamente a la morbimortalidad de esta neoplasia. Nuestros
resultados se sostienen en los hallazgos de Martelucci ez al., [12]
que ha demostrado que debido a COVID-19 la cantidad de
pruebas por hora se han reducido significativamente de 4,1 a
3,6 por hora, y Nogami ¢f al., [13] que han reportado una reduc-
ci6én de alrededor del 50% de pruebas de Papanicolau durante
la pandemia en comparacién con 2019.

Desde que apareci6 el SARS-CoV-2 en diciembre de 2019 todas
las patologfas pasaron a ser rezagadas. El impacto de este relego
sobre el cancer de cuello uterino ha sido abismal, tal como
muestran nuestros resultados desde el inicio del confinamiento
por COVID-19 las tasas de cribado por pruebas de Papanicolau
se han reducido drasticamente sin poder equilibrarse hacia fines
del 2020 (Figura 2). Este dramatico declive concuerda con el
estudio de Ivanus ez a/, [14] que no solo ha reportado un del
tamizaje de cancer de cuello uterino en 92% sino que el impacto
de las medidas frente a COVID-19 han generado también una
reduccion en el tratamiento (aproximadamente 15%) afectando
principalmente a mujeres de entre 30 a 39 afios.

La esperanza de volver a la normalidad del tamizaje de cancer
de cuello uterino es aun incierta para los paises con bajos y
medianos ingresos. En Pert donde un citotecnélogo podia apa-
ciguar una lectura de 48 extendido cervicales por jornada labo-
ral de 6 horas para la deteccién temprana del cancer de cuello
uterino [15], ha sido desplazada por el miedo y la angustia justi-
ficada de una poblacién que tiene aun pavor de acercarse a un
centro de salud con la intencién de no infectarse, ni infectar a
sus familiares con SARS-CoV-2. Esta crisis por la reduccion de

Figura 3. Secuencia de pruebas de Papanicolau pronosticadas para el periodo del afio 2020 segun el modelo ARIMA (1,0,0). Obsérvese la
tendencia de pruebas de Papanicolau (extendidos cervicovaginales) previo a 2020 (linea azul) y el prondstico para 2020 (linea roja) sin efecto de

las medidas de prevenciéon por ICOVID-19.
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tamizaje de cancer de cuello uterino estd generando ya dispari-
dades interpoblacionales. En esta linea, recientemente se ha
reportado [16] que COVID-19 ha reducido el tamizaje de can-
cer de cuello uterino en 82%, 84% y 92% en mujeres negras,
hispanicas, y asiaticas de las islas del Pacifico, respectivamente.

Ante esta situacion urge la necesidad de reincorporar los tami-
zajes masivos basados en pruebas de Papanicolau, que pueden
reducir las desigualdades prexistentes [17]. En este eje de accion,
se debe de organizar un escenario de estratificacion de riesgos
frente a cancer de cuello uterino post COVID-19. El programa
exitoso de prevencion de cancer de cuello uterino de Australia
ha enfrentado desafios durante la pandemia, su programa diri-
gido por el Programa Nacional de Deteccion del Cuello Uterino
a mujeres de 25 a 74 afios con pruebas para virus papiloma
humano ha sido impactado drasticamente durante el confina-
miento en la primera y segunda ola de la pandemia por
COVID-19 [18], a diferencia del programa de cribado de cancer
de colon, que usa la autotoma como un medio para mejorar sus
actividades de tamiz [19].

La autotoma cervical ha demostrado ser tan precisa como el
muestreo realizado en el hospital por los profesionales de salud
[20]. Al ser un recurso aceptado y en crecimiento en varias pat-
tes del mundo, puede extender sus beneficios de la deteccion de
virus papiloma humano hacia la realizacion de la prueba de
Papanicolau de base liquida o convencional, ampliando asf las
posibilidades de continuar con el tamizaje de cancer de cuello
uterino durante los perfodos de confinamiento (evitando un
posible contagio del SARS-CoV-2) y garantizando la continui-
dad de la prevencion del cancer.

En Malasia, debido a la imposicién del bloqueo nacional deno-
minado “Orden de Control de Movimiento” el 18 de marzo de
2020, se determiné la viabilidad de realizar como una prueba
primaria la deteccion de ADN del virus papiloma humano
mediante la autotoma durante la pandemia de COVID-19. Los
resultados de este programa en 55 mujeres demostraron una
prevalencia del 1,85% de virus papiloma humano oncogénico y
el 40% de pacientes tuvo preferencia por la autotoma cervico-
vaginal [21]. En ese sentido, lo que venimos discutiendo aqui
escudrifa la oportunidad de mejorar los programas de preven-
cién de cancer de cuello uterino con la autotoma cervicovagi-
nal. Sin embargo, se requieren mds estudios para conocer su
desempefo, eficiencia y limitaciones en momentos de interrup-
cién de movilidad como durante la pandemia de COVID-19
[22].

Finalmente, se ha establecido una posible propuesta de tres
fases para la deteccion temprana de virus papiloma humano
en la coyuntura de COVID-19. La primera refiere al cribado
primario en la poblacién femenina general, donde la auto-
toma se destaca como la principal metodologia, ya que esta
confiere mayor seguridad y tranquilidad debido a que es equi-
valente a un examen médico y ha demostrado ser practico y
facil de ensefiar. La segunda fase corresponde al triaje de la
poblacién que sale positiva para determinar la necesidad al
tratamiento y la dltima fase corresponde al tratamiento de
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mujeres con triaje positivo en mayor riesgo de pre cancer o
con cancer [23].

CONCLUSION

Nuestros resultados sugieren un dramatico declive del cribado
de cancer de cuello uterino basado en prueba de Papanicolau
durante 2020 en Perd, luego de la instauracion de las medidas
de prevencion y control frente a COVID-19. En comparacion
con afios previos, se ha reducido el promedio anual de pruebas
de Papanicolau en mas de tres cuartas pattes sin mejorfa en el
volumen de pruebas hacia fines de 2020.

Se discute la autotoma cervicovaginal como una nueva metodo-
logfa diagnostica que cambia el paradigma del sistema médico-
paciente establecido principalmente por la prueba de
Papanicolau , a un sistema independiente mediante la deteccion
molecular de virus papiloma humano, en cotestaje con la prueba
de Papanicolau , siendo imprescindible evaluar el impacto y las
percepciones en las mujeres para su futura aprehension en el
sistema de salud.
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B INVESTIGACION

Decline of cytology-based cervical cancer screening for
COVID-19: a single-center Peruvian experience

Abstract

Introduction

Cervical cancer is the second most frequent malignant disease in the Peruvian female population, and the Papanicolaou test is its
main screening tool. However, the COVID-19 pandemic can hinder cervical cancer screening, reducing its scope.

Objective
To analyze the decline of Papanicolaou-based cervical cancer screening due to COVID-19 in a specialized hospital in Lima.

Methods

We designed a retrospective study (from 2015 to 2020) on 355 029 Papanicolaou smears at the Hospital Nacional Madre Nifio San
Bartolomé. T-test and one-way ANOVA were used to define differences in the study period and Ljung-Box test with ARIMA
(1,0,0) model to describe and forecast monthly expected Papanicolaou smears for 2020.

Results

Throughout the six years of the study, the average Papanicolaou smears was 59 171.5 + 8898.7 per year. However, in 2020 only 16
273 (4.58%) Papanicolaou tests were performed with a monthly mean of 1356.1 £ 684.2 (95% confidence interval 149.7 to 2861.9)
(p < 0.001). The forecast showed 66 960 Papanicolaou smears for 2020 and a monthly mean of 5580 + 129.3. Actual screenings
during that year were only 16 273 Papanicolaou smears, resulting in a 76.7% reduction in cervical cancer screening during the
pandemic.

Conclusions

Our results suggest a dramatic decrease in cervical cancer screening based on Papanicolaou smears during 2020 in Peru due to pre-
vention and control measures against COVID-19.

‘ @ @@@ \ This work is licensed under a Creative Commons Attribution 4.0 International License.
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