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RESUMEN

Introduccion: El incremento del cancer anal en poblaciones de alto riesgo induce
a la implementacion de protocolos para efectuar diagnostico precoz vy
seguimiento de neoplasia anal intraepitelial.

Objetivo: Evaluar los resultados de la aplicacion del consenso nacional de
prevencion del cancer anal en Cuba.

Métodos: Se realiz6 un estudio longitudinal prospectivo con 43 pacientes de alto
riesgo de neoplasia anal intraepitelial atendidos en la consulta de Coloproctologia
del Hospital Universitario Clinico Quirdrgico “Comandante Manuel Fajardo”,
desde 2018 hasta 2019. Se evaluaron en el momento del diagndstico y a los 6
meses. Se hicieron estudios de citologia anal (normales, lesiones de bajo y alto
grado, y células epidermoides atipicas de significado incierto), examen digital
anorrectal y anoscopia de alta resolucion (normal, tipos I-Il y III).

Resultados: El 53,5 % de los resultados fueron normales. En los hallazgos

anormales por citologia anal, la lesion de bajo grado fue la de mayor porcentaje
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(50 %). La neoplasia anal intraepitelial tipo | fue la de mayor frecuencia (52,9 %).
De los pacientes evolucionados a los 6 meses, la mayoria tuvo resultados
anormales de citologia anal (55,6 %), se presentd el 70 % con lesiones de bajo
grado. El examen digital anorrectal fue normal en todos los casos. Los factores
de riesgos predominantes fueron: sexo con penetracion anal y sexo de hombres
con otros hombres, incluyendo que todos habian padecido el virus del papiloma
humano.

Conclusiones: El protocolo permitio identificar fundamentalmente lesiones de
bajo grado. Los factores de riesgo influyen en la aparicion de esta neoplasia.
Palabras clave: citologia anal; anoscopia de alta resolucion; neoplasia anal

intraepitelial; cancer anal.

ABSTRACT

Introduction: The increase of anal cancer in high-risk populations leads to the
implementation of protocols to perform early diagnosis and follow-up of anal
intraepithelial neoplasia.

Objective: To evaluate the results of the application of the national consensus
for anal cancer prevention in Cuba.

Methods: A prospective longitudinal study was conducted with 43 patients at high
risk of intraepithelial anal neoplasia cared for in the coloproctology consultation
at Comandante Manuel Fajardo Clinical Surgical University Hospital, from 2018 to
2019. They were evaluated at the time of diagnosis and at six months. Anal
cytology studies (normal, low- and high-degree lesions, and atypical epidermoid
cells of uncertain significance), anorectal digital examination and high resolution
anoscopy (normal, types I-1l and Ill) were performed.

Results: 53.5 % of the results were normal. In abnormal anal cytology findings,
low-degree lesion had the highest percentage (50 %). Anal intraepithelial
neoplasia type | was the most frequent (52.9 %). Of the patients followed up at
six months, the majority had abnormal anal cytology results (55.6 %); 70 % had
low-degree lesions. The anorectal digital examination was normal in all cases.
The predominant risk factors were anal penetrative sex and male-to-male sex,

including that all had had human papillomavirus.
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Conclusions: The protocol allowed the identification of primarily low-degree
lesions. Risk factors influence the appearance of this neoplasm.
Keywords: anal cytology; high-resolution anoscopy; intraepithelial anal

neoplasia; anal cancer.
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Introduccion

El cancer anal es una enfermedad poco frecuente que esta precedido por la
neoplasia anal intraepitelial (NAI)," puede ser asintomatica o no.? En mas del
90 % de los casos, la NAI se relaciona con la infeccion del virus del papiloma
humano (VPH), los serotipos 16 (85 %) y 18 (7%);3% asi como entre hombres
positivos para el virus de inmunodeficiencia humana (VIH) que tienen sexo con
otros hombres.® Existen otros factores de riesgo conocidos del carcinoma
epidermoide anal y de las NAlI como son: las relaciones con penetracion anal,
enfermedades de trasmision sexual, promiscuidad, historia de cancer cervical,
vulvar o vaginal, inmunosupresion por trasplantes, el uso prolongado de
esteroides y el habito de fumar,® inmunodeficiencias naturales (aplasias
medulares, linfopenias).?

Aunque no hay consenso sobre el manejo éptimo de la NAI, su diagnéstico clinico
se realiza a través de la observacion meticulosa durante el examen digital
anorrectal (EDAR),® estudio citologico y biopsia orientada por anoscopia de alta
resolucion (AAR). La anoscopia de alta resolucion (AAR) es considerada la regla
de oro para el diagnédstico de las NAI, pero con frecuencia su indicacion depende
de la positividad de citologias previas.('® Por esta razon, se propuso como
objetivo evaluar los resultados de la aplicacion del consenso nacional de

prevencion del cancer anal en Cuba.
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Métodos

Se realizd un estudio longitudinal prospectivo, observacional de cohorte que
incluyé a todos los pacientes atendidos en la consulta de Coloproctologia del
Hospital Universitario Clinico Quirirgico “Comandante Manuel Fajardo”, desde
2018 hasta 2019; quienes constituyeron el universo de estudio. La muestra fueron
aquellos pacientes mayores de 18 anos de edad, con elevado riesgo de NAl, que
no tuvieran padecimiento anorrectales agudas (proceso inflamatorio anorrectal y
region perianal agudo o cronico), sangrado rectal, ni embarazadas y con estudio
citologico o histologico no Gtil. Las variables del estudio fueron: edad, sexo, color
de la piel, escolaridad, habito de fumar, exposicion al VPH, antecedentes de
cancer cervical, vulvar o vaginal en mujeres, infeccion por VIH.

Las técnicas y procederes, la evaluacion y seguimiento de los casos se realizaron
de acuerdo con el Consenso Nacional de Prevencion del Cancer Anal de 2017.0)
Las variables cuantitativas se expresaron con media y desviacion estandar y las
cualitativas en nimero y porcentajes, las que fueron procesadas por el programa
STATISTICA 10.0. Cada paciente fue previamente informado sobre los riesgos y

beneficios de esta investigacion mediante un consentimiento informado.

Resultados

De los 43 pacientes estudiados con riesgo de NAl, el 37,2 % estaban entre 19 - 29
anos de edad; aunque la media fue 39,8 + 14,8 anos. El 55,8 % eran mujeres y
55,8 % tenian color de piel blanca. El nivel de mayor escolaridad fue el
universitario (60,5 %), un 44,2 % de los pacientes fumaban. Todos los pacientes
tenian antecedentes de haber padecido el VPH y el 81,4 % refirieron realizar sexo
con penetracion anal (SEXOPA). Se encontré un menor nimero de pacientes con
VIH (7 %) y antecedentes de cancer cervical (ACC) o de otra localizacion en el

aparato genitourinario femenino (4,6 %) (tabla 1).
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Tabla 1 - Habito de fumar y factores de riesgo de pacientes con riesgo de NAI

Variables No %
Habito de fumar Si 19 44,2
No 24 55,8
Factores de riesgo VPH 43 100
ACC 2 4,6

VIH 3 7
SEXOPA 35 81,4

VPH, virus del papiloma humano; ACC: antecedentes de cancer cervical u otro tipo del aparato genitourinario femenino;

VIH, virus de inmunodeficiencia humana; SEXOPA, sexo con penetracion anal; HSH, sexo de hombre con hombre.

En el momento de diagndstico y a los 6 meses el EDAR fueron negativos en el 90,7
%y el 88,9 %, respectivamente. Mientras que, el 53,5 % de los pacientes tuvieron
citologias anales normales en el momento del diagnostico. El 46,5 % de los
estudios fueron anormales, de los cuales el 10 % de los casos de células
epidermoides atipicas de significado incierto (CEASI), un 50 % de lesiones
intraepiteliales epidermoides de bajo grado (LIEBG) y un 40 % lesién intraepitelial
escamosa o epidermoide de alto grado (LIEAG). A los 6 meses, la citologia mostro
que el 55,6 % de los pacientes tenian resultados anormales, los que el 70 %
resultaron con LIEBG (tabla 2).

Tabla 2 - Frecuencia de pacientes con riesgo de NAI segun citologia anal en el momento

del diagnostico y a los 6 meses

Resultados de Citologia Normal No (%) Anormal No (%)

Diagndstico 23 (53,5) 20 (46,5)

N =43 CEASI LIEBG LIEAG
2 (10) 10 (50) 8 (40)

A los 6 meses del 6 (44,4) 10 (55,6)

diagnostico LIEBG LIEAG

N=16 7 (70) 3(30)

En la AAR en el momento del diagnostico, la NAI | tuvo una frecuencia de 52,9 %,
8 pacientes presentaron NAl de alto grado. A los 6 meses, el 90,9 % mostraron
resultados anormales, de los cuales 9 casos tuvieron lesiones NAI I. El resto de
pacientes que tuvieron citologias normales a los 6 meses de seguimiento (7
pacientes) no se les realizé AAR, ya que en el momento del diagnostico su AAR

fue negativa (tabla 3).
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Tabla 3 - Frecuencia de pacientes con riesgo de NAIl segiin AAR en el momento del
diagndstico y a los 6 meses

Resultados de AAR Normal No (%) Anormal No (%)
Diagnostico 7 (30,4) 17" (69,6)
N =23 NAI | NAI 11111

9 (52,9) 8 (47,1)
A los 6 meses del 2 (9,1) 10 (90,9)
diagnostico NAI | NAITI
N=12

9 (90) 1 (10)

“Un solo paciente presento lesiones NAI |y llI.

Con independencia de la clasificacion de la citologia anal, los principales factores
de riesgo de NAI fueron: SEXOPA y HSH. El habito de fumar tuvo mayor por ciento

en los individuos con citologia normal (tabla 4).

Tabla 4 - Factores de riesgo de NAl y el habito de fumar segun la clasificacion de la

citologia
Factores No (%)
de riesgo Normal Ceasi Leibg Leiag
N =23 N=2 N=10 N=8

vih 1(4,4) 0 1(10) 1(12,5)
Sexopa 18 (78,3) 2 (100) 8 (80) 7 (87,5)
Acc 0 1 (100) 0 1(12,5)
Hsh 8 (72,7) 1 (100) 6 (75) 4 (100)
Fumar 12 (52,2) 1(50) 4 (40) 2 (25)

Al relacionar los factores de riesgo con la clasificacion histologica de NAI, se
encontrd que el SEXOPA y los HSH fueron los factores de riesgo mas frecuentes
para todos los tipos histologicos y para los individuos con resultados normales.

Mientras que, el habito de fumar se present6 en la mayor parte de los grupos por

debajo de la mitad de la totalidad de individuos, excepto en las NAI II-1ll (tabla
5).
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Tabla 5 - Factores de riesgo de NAl y el habito de fumar segun la clasificacion

histoldgica
Factores de No (%)
riesgo Normal NAI | NAI Il NAI Il NAI 11111
N=7 N=8 N =1 N=3 N=3
VIH 0 1(12,5) | 1(100) | 1(33,3) 0
SEXOPA 4 (57,1) 7 (87,5) | 1(100) | 3 (100) 3 (100)
ACC 0 2 (50) 0 0 0
HSH 3 (60) 4(100) | 1(100) | 2 (100) 3 (100)
Fumar 2 (28,6) 3(37,5) 0 133,3) | 2(66,6)
Discusion

En la evaluacion de la aplicacion del Consenso Nacional para la prevencion del
cancer anal se encontré que las NAI se diagnosticaron en una poblacion que estuvo
conformada fundamentalmente por individuos menores de 30 anos. Se ha descrito
que aparece en edades tempranas (25 - 45 afnos).®"":'2) De acuerdo con el género,
antes de 1990 se informaba eran superior mas frecuente en mujeres, pero en la
actualidad las tasas son similares entre hombre y mujeres,(') como en este
trabajo. Sobre el color de la piel, Hidalgo-Tenorio y otros observaron lesiones
precursoras de cancer anal en pacientes de origen europeo.('3 En cambio, en
Brasil con una poblacion de alto mestizaje en este grupo se ha informado la
mayoria de los casos (59,3 %).(14

El nivel de escolaridad universitario ha sido descrito por Sendagorta en 2015,
quien lo observo en la mitad de sus pacientes con lesiones neoplasicas de alto
grado,('?y que fue encontrado en este estudio en aproximadamente un 10 % por
encima de este autor.

Respecto a los factores de riesgo de NAI, en este estudio el 100 % de los pacientes
padecian VPH, lo que coincidio con otros autores que han estudiado poblaciones
con frecuencias superiores al 90 %.)(1413)

Adicionalmente, los HSH y los hombres VIH positivos,('3) sobre todo con conteo de
linfocitos T CD4 + < 200 células/mm?3, han mostrado un alto riesgo de contraer el
VPH. En el caso del SEXOPA, Siddharthan y otros en 2019, lo describieron en un

55 % de los pacientes.('® De la tasa de conversion del NIC se ha sugerido que es
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similar al NAI, la cual ha oscilado entre 9 - 13 % en un periodo de 5 afos cuando
el paciente no es tratado. ("

Sobre los resultados de la citologia, se ha observado en mujeres VIH positivas un
alto porcentaje de citologia anal normales (68,4 %) quizas porque tenian buen
control de la enfermedad, ('3 siendo concordante con los hallazgos obtenidos en
los dos momentos de evaluacion de este estudio. También se halld resultados
similares en los hallazgos anormales identificados, los que estuvieron en menor
proporcion, donde las LIEBG son las mas frecuentes.('¥) Sendagorta, sehald
porcentajes bajos de alteraciones citologicas anales (40,9 %).('2) Mientras que, la
frecuencia alta de pacientes con NAl de bajo grado, como se observa en esta
investigacion al momento de diagndstico y a los 6 meses, no se pudo observar en
el trabajo de Sendagorta, quien estudi6 fundamentalmente pacientes con
neoplasias de alto grado (39,1 %) a diferencia de las de bajo grado (NAI I) que solo
estuvieron presentes en el 8,3 % de los pacientes.('?) Al igual que los resultados
de la citologia anal, los estudios histoldgicos pueden variar de acuerdo a las
poblaciones evaluadas las que tendran diferentes frecuencias de factores de
riesgos.

Para la prevencion del cancer anal se debe seguir un protocolo en el que
frecuentemente se realiza previamente el EDAR y citologia anal antes de la AAR.
Con respecto al EDAR, este es considerado un método sencillo y barato que
permite identificar posibles lesiones de una consistencia diferente a la normal del
epitelio en el conducto anal, por lo que se sugiere que se debe realizar al menos
una vez al aio para detectar de forma temprana neoplasias del conducto anal.('?
Existen pocos estudios en que se utilicen este procedimiento, en los cuales lo usan
como Unico método de diagnodstico de lesiones NAI.(1%:17) Ong y otros observaron
en una poblacién en riesgo (VIH positivo y HSH) que los porcentajes de alteracion
mediante este proceder fueron entre 17-21 %,(') este resultado son inferiores a
estos autores (9,3 %). No se encontro evidencia de un protocolo establecido, en
el cual se realice de forma integral una evaluacion completa que incluya: examen
fisico proctologico (incluye EDAR) seguido de una citologia anal de cribado en

poblacion de alto riesgo para NAl y la realizacion de AAR.

@) e |

Esta obra esta bajo una licencia https://creativecommons.org/licenses/by-nc/4.0/deed.es ES




@CIiMED

/AP EDITORIAL CIENCIAS MEDICAS

La asociacion de los factores de riesgo con los resultados de los estudios
citologicos anales ha sido descrita por Membrilla-Ferndndez y otros,('® estos
autores analizaron los resultados normales y anormales con los factores de riesgo,
sin diferencias estadisticas entre estos grupos para los pacientes con VPH,
infeccion por VIH y habito de fumar. Los hallazgos de este estudio parecen tener
una tendencia similar al de estos autores, en el que factores como el VPH, sexo
con penetracion anal y HSH fueron frecuentes independiente del tipo citologico e
histoldgico. Aunque, en poblaciones en las que coexisten varios de estos factores
se pueden incrementar el riesgo de lesiones anales intraepiteliales. En la relacion
de estas lesiones premalignas en los HSH, Conley y otros observaron que los
pacientes VIH positivos tenian mayores porcentajes de lesiones CEASI y LIEBG
respecto a mujeres VIH positivas y hombres heterosexuales. ' Ademas de que en
pacientes VIH positivos y HSH la frecuencia de lesiones histologicas tenian mayor
porcentaje de NAI | al Ill, con aumento en relacion con su severidad. 20

El VPH tiene un papel esencial en el cribado de la neoplasia anal intraepitelial en
los grupos de mayor riesgo como los pacientes VIH positivos (escasos en este
estudio) y HSH. No se puede descartar que otras poblaciones por ejemplo de
heterosexuales y mujeres con antecedentes de cancer cervical, también se
pueden exponer a estas lesiones, siendo el denominador comin entre todos estos

grupos que realizan sexo con penetracion anal.

Consideraciones finales
Esta investigacion demostrd una prevalencia de NAI en poblaciones adultas en la
tercera década de la vida, quienes tenian como factor de riesgo principal el VPH
y el SEXOPA. Los resultados de la aplicacion del Consenso Nacional para la
prevencion del cancer anal constataron el papel selectivo y evolutivo que tienen
la AAR, la citologia anal y el EDAR en el cribado de los individuos con sospecha de
NAI.
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