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RESUMEN

Introduccion: A finales de los afios 70 empez6 a sospecharse el papel que tenian los
virus en las neoplasias anales; hoy en dia se admite que la aparicién del carcinoma de
células escamosas del ano se asocia con la infeccion del virus del papiloma humano.
Objetivo: Determinar el comportamiento del virus del papiloma humano de alto riesgo
en el cancer de ano, en el Hospital Universitario Clinico Quirdrgico Comandante
Manuel Fajardo.

Métodos: Se realizé un estudio observacional, prospectivo y descriptivo de corte
transversal en el periodo enero 2018-octubre 2020. El universo de estudio estuvo
conformado por 24 pacientes. Se utilizaron métodos de investigacion tedricos y
empiricos. Las variables estudiadas fueron sexo y edad, preferencia sexual, sintomas,
factores de riesgo, resultado del estudio clinico al VPH y genotipos.

Resultados: El 66,6 % correspondié al sexo femenino, predominando para ambos
sexos el grupo de 60 a 69 afos (37,5 %). El 62,5 % el nivel de proteina C reactiva en
sangre resulté positivo. El genotipo 18 fue el mas frecuente (46,6 %). El sexo femenino
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fue el que prevalecioé con nivel de proteina C reactiva en sangre positivo (66,7 %). En el
sexo masculino el factor mas frecuente fue los habitos téxicos (33,3 %) y en el sexo
femenino antecedentes personales de neoplasia intraepitelial cervical por del virus del
papiloma humano (53,3 %).

Conclusiones: El virus del papiloma humano es el precursor de cancer del ano y se
conoce estadisticamente que su morbilidad a nivel mundial ha aumentado, por lo que
es necesario conocer su comportamiento en la comunidad atendida por el hospital.

Palabras clave: virus del papiloma humano; cancer de ano; genotipo.

ABSTRACT

Introduction: In the late 1970s, the role of viruses in anal neoplasms began to be
suspected; today, it is accepted that the onset of squamous cell carcinoma of the
anus is associated with human papillomavirus infection.

Objective: To determine the behavior of high-risk human papillomavirus in anal cancer
at the Comandante Manuel Fajardo University Surgical Hospital.

Methods: A prospective, descriptive, cross-sectional observational study was
conducted between January 2018 and October 2020. The study population consisted
of 24 patients. Theoretical and empirical research methods were used. The variables
studied were sex and age, sexual preference, symptoms, risk factors, results of the
clinical HPV study, and genotypes.

Results: 66.6% were female, with the 60-69 age group predominating for both sexes
(37.5%). 62.5% tested positive for C-reactive protein in the blood. Genotype 18 was the
most frequent (46.6%). Females were more likely to have a positive C-reactive protein
level in the blood (66.7%). In males, the most frequent factor was toxic habits (33.3%),
and in females, it was a personal history of cervical intraepithelial neoplasia caused by
the human papillomavirus (53.3%).

Conclusions: Human papillomavirus is a precursor to anal cancer, and it is statistically
known that its morbidity has increased worldwide, making it necessary to understand

its behavior in the community served by the hospital.
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Introduccion

El cancer anal (CA) puede presentarse en dos localizaciones anatémicas, el conducto
anal en el 85 % y el margen anal en el 15 % de los de los pacientes.() A finales de los
afos setenta del pasado siglo se empez6 a sospechar del papel que tenian los virus
en estas neoplasias, hoy en dia se admite que la aparicién del carcinoma de células
escamosas del ano se asocia con la infeccion de ciertos genotipos del virus del
papiloma humano (VPH).® Algunos autores® consideran al carcinoma del conducto
anal como una infeccion de transmision sexual (ITS).

El VPH es el causante de la infeccion de transmision sexual (ITS) mas frecuente del
mundo y del 90 % de los canceres anales. La incidencia de este cancer se ha
duplicado en las ultimas décadas, debido al aumento de factores de riesgo como el
inicio temprano de las relaciones sexuales, multiples parejas sexuales y el aumento de
numerosas personas infestadas con el virus de inmunodeficiencia humana (VIH), en
quienes la prevalencia de esta infeccidén y de las neoplasias anales intraepiteliales
(NIA) es mucho mayor.®

La infeccién anal por el virus del papiloma humano (IAVPH) es una de las ITS més
frecuentes en Cuba. ITS que se considera como una de las de mayor importancia
epidemioldgica en la actualidad, principalmente entre la poblacion sexualmente activa
al afectar a un elevado porcentaje de personas que viven en los paises
subdesarrollados. A nivel mundial, se estima la existencia de 630 millones de
individuos infectados y 190 millones con enfermedad clinica.® Estudios

epidemioldgicos realizados en Estados Unidos de América muestran que el 75 % de la
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poblacion entre 15 y 50 afios de edad esta infectada, el 60 % por demostracion
serolégica, el 10 % con infeccion persistente mediante la deteccion del acido
desoxirribonucleico (ADN) viral, el 4 % con signos citoloégicos y el 1 % con lesiones
clinicas.®

Existe fuerte evidencia de la relacion entre cancer intraepitelial anal y el VPH.® En un
estudio realizado se ha detectado ADN del VPH en el 88 % de 388 pacientes con
cancer anal. El VPH 16 es el genotipo mas frecuentemente asociado con cancer anal
al ser encontrado en el 73 % de los pacientes con cancer anal invasor. Los VPH 6y 11
son los que habitualmente se detectan en las verrugas genitoanales de los nifios
(similar a lo que ocurre en los adultos).®)

El genoma de VPH se ha identificado hasta en el 94 % de las neoplasias anales
intraepitelial Il 'y Il (NAI Il y Ill), y en el 84-85 % de los carcinomas de células
escamosas anales, por ser el genotipo 16 de alto riesgo oncogénico, el mas frecuente
dentro de los casos de cancer, lo que sugiere que la infeccién con VPH de alto riesgo
en el conducto anal es un evento inicial de transformacion maligna.

Warner() y otros sefialan que entre el 84 y el 100 % de los especimenes de céancer anal
muestran asociacién con la presencia de VPH de alto riesgo debido a que al menos 23
genotipos de VPH han sido encontrados en la mucosa anogenital, de los que los de
bajo riesgo oncogénico se han asociado a condilomas acuminados y los de alto
riesgo a NAI de alto grado. En los casos de cancer de ano invasor el 43 % de los
pacientes afectados presentaron infeccion por VPH anogenital.

El cancer anal vinculado al VPH ha cobrado vigencia al evidenciarse un incremento del
cancer de ano relacionado con el VPH en edades cada vez mas tempranas y en un
mayor grupo de pacientes, lo que constituye hoy en dia un problema de salud no solo
para Cuba sino para el resto del mundo.

La infeccion de transmision sexual mas frecuente en el mundo es la causada por el
VPH. En el 2010 se estimaba que en las mujeres con hallazgos citoldégicos normales,
la prevalencia global de infeccién por VPH estaba entre el 7-11 %, mientras en

América Latina y el Caribe la prevalencia era del 16 % y una de las mas altas a nivel
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mundial.® El VPH es la segunda causa infecciosa de cancer después de la bacteria
Helicobacter pylori.®)

Los canceres en los que se ha encontrado un mayor riesgo atribuible al VPH son el de
cérvix (100 %) y el anal (88 %). El carcinoma anal de células escamosas es causado
especialmente por los serotipos 16 y 18, ambos considerados de alto riesgo
oncogénico'%') debido a que en biopsias de neoplasias escamosas anales de
poblaciones europeas, asiaticas y norteamericanas se ha identificado la presencia del
ADN del VPH, principalmente de subtipos 16 (80 %)y 18 (10 %).(""

El cancer anal representa aproximadamente entre el 1y el 2 % de los canceres
gastrointestinales y se estima que en Estados Unidos de América cada afio aparecen
cerca de 4700 casos nuevos de cancer anal asociado al VPH en mujeres y en unos
2300 en hombres.©®

En cuanto a la mortalidad por cancer anal se estima que en Estados Unidos de
América aproximadamente 1350 personas murieron por este cancer en el
2020-(12,13,14)

EL objetivo del estudio fue determinar el comportamiento del VPH de alto riesgo en el
cancer de ano, en el Hospital Universitario Clinico Quirdrgico Comandante Manuel

Fajardo.

Métodos

Se realizé un estudio observacional, prospectivo y descriptivo de corte transversal en
el periodo enero 2018-octubre 2020. El universo de estudio estuvo conformado por 24
pacientes atendidos en el Hospital Universitario Clinico Quirdrgico Comandante
Manuel Fajardo, del municipio Plaza de la Revolucién, provincia La Habana.

Se utilizaron métodos de investigacion tedricos y empiricos y se aplicaron los

siguientes:

- Criterios de inclusion: pacientes que accedieron a participar en la investigacion.
5
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- Criterios de exclusién: pacientes que no estuvieron de acuerdo en participar en la
actividad o que por su condiciéon de salud o gravedad de la lesién fueran

tributarios de otro tipo de tratamiento.

El conjunto de variables asociadas al desarrollo de morbilidad grave en estos
pacientes se identifico a través de la revisidén en la literatura acerca del tema y

consulta con expertos resultando operacionalizadas siete variables:

- SEexo,
- edad,

- preferencia sexual,

- sintomas,

- factores de riesgo,

- resultado del estudio clinico al VPH,

- genotipos.

La investigacion se efectu6 en todo momento con los requerimientos éticos
establecidos. Los datos fueron recogidos de los modelos de encuestas

confeccionadas y aplicadas en el momento de la primera consulta del paciente.

Resultados

En la tabla 1 se observa que 24 pacientes del sexo femenino (66,6 %) presentaban
cancer del conducto y margen anal.

Predomind en ambos sexos el grupo de edades de 60 a 69 afios (37,5 %).

Al analizar las diferencias por sexo llama la atencién que en el grupo de edades de 70

y mds afios también hubo predominio del sexo femenino (25 %).
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Tabla 1 - Pacientes con cancer de conducto y margen anal segun edad y sexo

Edad Sexo masculino Sexo femenino Total X? p
| | H |
n=8 % n=16 % n %
‘ 50-59 afios H 3 H 12,5 H 5 H 20,8 H 8 H 333 ‘ 1,7054 0,4263
‘ 60-69 a,ﬁos H 4 H 16,7 H 5 H 20,8 H 9 H 37,5 ‘
‘70ymas H 1 H 472 H 6 H 25 H 7 H 29,2 ‘
Total 8 33,4 16 66,6 24 100

Al analizar la distribucion de pacientes con cancer de conducto y margen anal, segun
resultado del nivel de proteina C reactiva en sangre (PCR) y edad, se demostrd que en
15 enfermos (62,5 %), el PCR resulté positivo con predominio en el grupo de 50-59
afos con 7 pacientes (29,2 %).

No se encontraron diferencias significativas (p = 0,4263) (tabla 2).

Tabla 2-Pacientes con cancer de conducto y margen anal segun
resultado del PCR y edad

Edad PCR positivo PCR negativo Total X2 p
n=15 % n=9 % no. %
50-59 7 29,2 2 8,3 9 37,5 3,14 0,2080
60-69 6 25,0 3 12,5 9 37,5
70y mas 2 8,3 4 16,7 6 25,0
Total 15 62,5 9 37,5 24 100,0

En la tabla 3 se evidencia la distribucién de pacientes PCR positivo para genotipos 16,
18 y otros tipos. El genotipo 18 (46,6 %), fue el mas frecuente, seguido del genotipo 16
(33,3 %).

En cuanto a la distribucién por grupos de edades, el genotipo 16 (20 %) resulté ser el
mas frecuente en el grupo de 50-59 afios de edad, mientras que el genotipo 18 incidio
en el grupo de 60-69 afios. No se hallaron diferencias estadisticamente significativas
(p =0,2080).
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Tabla 3 - Pacientes PCR positivo para genotipos 16, 18 y otros tipos

Edad Genotipo 16 Genotipo 18 Otros genotipos Total

no % no % no % no %
50-59 afios 3 20,0 2 133 2 13,3 7 46,6
60-69 afios 2 13,3 3 20,0 1 6,8 6 40,1
70 y mas - - 2 133 - - 2 133
Total 5 333 7 46,6 3 20,1 15 100,0

En la tabla 4 se puede apreciar la distribuciéon de pacientes con cancer anal con
deteccion del VPH mediante PCR segun sexo, grupo en el cual hubo un predominio de
VPH en el sexo femenino con 10 mujeres (66,7 %) con PCR positivo, aunque las

diferencias no fueron estadisticamente significativas (p = 0,6547).

Tabla 4 - Distribucidn de pacientes con cancer anal y deteccion del VPH mediante

PCR segun sexo

PCR
Sexo positivo negativo X2 p
No % No %
Femenino 10 66,7 6 66,7 0,2 0,6547
Masculino 5 33,3 3 33,3
Total 15 100 9 100

En la tabla 5 se analiza la distribucién de factores de riesgo asociados al cancer de
conducto y margen anal por VPH segun sexo. En el sexo masculino los tres factores
mas frecuentes fueron los habitos toéxicos (33,3 %), los antecedentes patoldgicos
personales (APP) de ITS (26,7 %) y el sexo anal (20,0 %).

En el sexo femenino los factores de riesgo mas frecuentes fueron los APP de una

neoplasia intraepitelial cervical (NIC) por VPH (53,3 %), los habitos téxicos (40, %),
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seguido del sexo anal y los APP de cancer en cinco pacientes cada uno (33,3 %),

respectivamente.

Tabla 5 - Factores de riesgo asociados al cancer de conducto y margen anal

por VPH segun sexo

Factores de riesgo Sexo
Masculino Femenino Total

No % No % n=15* %
Sexo anal 3 20 5 33,3 8 53,3
Habitos toxicos 5 33,3 6 40 11 73,3
APP de ITS 4 26,7 2 13, 6 40
APP de verrugas genitales 2 13,3 - - 2 13,3
APF de cancer 2 13,3 5 33,3 7 43,7
APP de NIC por VPH - - 8 53,3 8 53,3

Leyenda: * los porcentajes representados estan calculados en base a 15 pacientes con PCR positivo, pero hubo pacientes en los

que coincidieron varios factores de riesgo. APF: antecedentes familiares.

Discusion
En el estudio predominé el sexo femenino, muy similar a lo reportado en el Hospital
Clinico Quirdrgico Hermanos Ameijeiras por Gonzalez('® y otros. Esto se fundamenta
en el hecho de que en el caso de la mujer, el riesgo de padecer carcinoma anal
aumenta en dependencia de la exposicion a los factores de riesgo vinculados a la
actividad sexual no saludable.('®
En la serie de casos presentada, la maxima incidencia de esta enfermedad se
encontrd en pacientes mayores de 60 afos, resultado que es acorde con lo informado
por Grabenbauer'”) y otros. Asi como también lo evidenciaron Goffredo('® y otros en
su estudio de analisis secundario del RTOG 98-11 para subclasificacion de los
estadios IIAy IIB en el carcinoma escamoso anal.

El 80 % de las mujeres sexualmente activas han estado expuestas a la infeccién por
9

() R Esta obra esta bajo una licencia: https://creativecomons.org/licenses/by-nc/4.0/deed.es_ES




7 ﬁ&.!c'}ﬂc,ﬁﬂm Revista Cubana de Cirugia. 2025;64:€1734

VPH en algun momento de su vida. La prevalencia es maxima en mujeres jovenes
(rango entre 25-65 % segun poblacion estudiada) y disminuye en los grupos de
mediana edad.(" Como se puede evidenciar nuestros resultados coinciden con lo
reportado por otros investigadores(?®2") nacionales y foraneos.

En México, Roesch(®? y otros al estudiar 53 pacientes con cancer del aparato digestivo
identificaron presencia de virus del papiloma humano en el 11,32 % y con una edad
promedio de 61,8 *+ 15,2 afios. Llorente y Rengifo® en el Hospital Universitario Clinico
Quirdrgico Comandante Manuel Fajardo de la Habana reportan que de 102 citologias
realizadas, en 29 de ellas (25,66 %) se diagnosticé virus del papiloma humano por
mostrar coilocitosis. Las citologias positivas fueron mas numerosas en los grupos de
edades que se corresponden con los de mayor actividad sexual o sea entre 18 a 40
afos. Por supuesto, estos ultimos autores analizaron una muestra de poblacion
general y no solo aquellos con cancer anal.

El papel del HPV en el cancer anal es casi tan importante como en el cancer de cuello
uterino. Muchos estudios, como el de Leeds y Fang®® proponen la tipificacion de HPV
como estudio de primera linea para la prevencion del cancer anal y la deteccion de las
displasias de canal anal.

Segun Wang y Roden,?® el VPH16 causa mas del 90 % de los cénceres anogenitales y
de cavidad oral relacionados con esta infeccion. Los tipos 16 y 18 son los
responsables de cerca del 70 % de los casos de cancer de cérvix y del 45 % de sus
lesiones precursoras. En esta investigacion el comportamiento de la distribucién de
pacientes PCR positivos para genotipos 16 y 18 coincide con lo reportado por
diferentes autores de la literatura consultada.(252627)

Casi el 90 % de los canceres anales se atribuyen a la infeccion por VPH y se
distribuyen de forma homogénea entre hombres y mujeres. Los canceres de vulva,
pene y vagina son poco frecuentes y el VPH es el agente causal en aproximadamente
el 20, 50 y 78 %, respectivamente. (1925

Donaire('® y otros en un estudio de cohorte publicado en Espafia en el 2017 reportaron

la presencia de VPH en el canal anal enel 64,5% de 166 mujeres con enfermedad
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ginecolégica asociada con esta infeccidon genital. Respecto a la citologia anal,
Pessial?® y otros en un estudio transversal realizado en Irdn encontraron que el 25 %
de 39 mujeres con lesion escamosa intraepitelial de alto grado (LEI-AG) en la citologia
cervical y el 30,8 % de 61 mujeres con neoplasia intraepitelial cervical grado Il (NIC III)
presentaron anormalidades citoldgicas anales concurrentes. Por su parte en Espafia,
Donaire('®) y otros reportara un 3,6 % de citologias anales anormales en mujeres con
enfermedad ginecoldgica asociada al VPH.

Los resultados presentados coinciden con la literatura consultada. Se han descrito un
grupo de factores de riesgo asociados al cancer anal entre los que se destacan los
antecedentes de ITS y la infeccién por VPH como la mas importante. Estudios®7:28)
recientes han demostrado que la mayoria de canceres anales de células escamosas
estan aparentemente ligados a la infeccién por el VPH. Existen alrededor de 100
subtipos de virus de los cuales el VPH-16 esta asociado en un 70 % con el cancer
anal.

Un estudio de muestras intraanales en una poblacién mexicana de hombres que
tienen sexo con hombres VIH positivos mostré que en el 72,2 % de los afectados se
detecté VPH oncogénico, asi como presencia de los genotipos 16 o 18, al presentarse
en el 30,7 % de ellos.® En una revision realizada por Hernandez?® y otros acerca de la
HPV Infection in Men, la prevalencia de VPH anal en hombres heterosexuales resulto
ser del 12 % con una tasa de incidencia del 8,1 %. La prevalencia de VPH anal fue mas
elevada (47,2 %) entre los hombres con relaciones heterosexuales. Datos procedentes
del Reino Unido muestran que las tasas de incidencia ajustadas por la edad se han
incrementado en un 63 % entre 1994-1995 y 2013-2015, con riesgo incrementado en
hombres con relaciones homosexuales, especialmente los infectados por el
V|H_(14,25,26)

El cancer de ano es una enfermedad relativamente frecuente en Cuba, con predominio
en el sexo femenino y en el grupo de edades de 60 a 69 afos. En mas de la mitad de
sus afectados el PCR resulta positivo para el virus del papiloma humano, en el que su

genotipo 18 es el de mayor frecuencia al estar presente en casi la mitad de los
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enfermos. El factor de riesgo mas frecuente en féminas es el antecedente de
neoplasia intraepitelial cervical por virus del papiloma humano, mientras que en los
hombres son los habitos toxicos, lo que permite concluir que el virus del papiloma
humano es el precursor de cancer del ano y es conocido el aumento estadistico de su
morbilidad a nivel mundial, por lo que es necesario conocer su comportamiento en la

comunidad atendida por el hospital.
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