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de hallazgos citologicos vs histolégicos
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RESUMEN

Antecedentes: la infeccion por virus del papiloma humano (VPH), en la region anal de varones, aparece predominantemente en homo-
sexuales. Provoca lesiones intraepiteliales que pueden conducir a carcinoma de ano.

Objetivo: dar a conocer el resultado de deteccion de lesiones preneoplasicas en sujetos que practican coito anal.

Material y métodos: estudio prospectivo, transversal, comparativo y descriptivo con pacientes homosexuales y bisexuales con y sin VIH/
SIDA, que de febrero a octubre de 2010 asistieron a consulta coloproctolégica al Hospital de Especialidades del Centro Médico Nacional
La Raza, IMSS. En cada caso realizamos anoscopia con aplicacion de acido acético y citologia de la zona de transicién anal. Obtuvimos
biopsia de las lesiones acetonegativas o al azar en caso de no haber lesiones aparentes. Comparamos por medio de frecuencias simples
los resultados del estudio histopatolégico (patrén de referencia) con los del citolégico.

Resultados: estudiamos 28 sujetos, de 21 a 68 afios de edad. Veintitrés eran seropositivos para VIH. Reconocimos por citologia 16 casos
con lesion escamosa: 10 con lesion intraepitelial de bajo grado, tres con lesion intraepitelial de alto grado y tres con lesién de significado
incierto. De los 10 casos, por biopsia confirmamos tres casos con lesién escamosa intraepitelial de bajo grado, tres con lesién escamosa
intraepitelial de alto grado y uno con lesidon escamosa de significado incierto, que correspondié a lesidon escamosa intraepitelial de alto
grado. Por biopsia dirigida o al azar encontramos 15 sujetos con lesion escamosa, nueve con lesién escamosa intraepitelial de bajo grado
y seis con lesién escamosa intraepitelial de alto grado. En dos casos con citologia inespecifica demostramos por biopsia histoplasmosis
y citomegalovirus como causas de Ulceras locales.

Conclusiones: nuestros datos preliminares demostraron 15/28 lesiones escamosas secundarias a VPH y dos mas con causa especifica
de ulceracion local. El total de los enfermos con lesiéon escamosa pueden recibir manejo que prevenga la evolucién de la enfermedad
neoplasica. Igual a lo reportado en la bibliografia, se puntualiza la relevancia del estudio proctolégico en enfermos que tienen coito anal.
Palabras clave: virus del papiloma humano anal, coito anal, citologia-anoscopia, correlacion cito-histoldgica.

ABSTRACT

Background: Infection with human papilloma virus (HPV) of the anus appears predominantly in homosexual. Cause intraepithelial lesions
that lead to anal carcinoma.

Objective: To know the result of detection of precancerous lesions in subjects who practice anal intercourse.

Material and methods: Prospective, cross sectional of patients attending the Hospital de Especialidades Centro Medico Nacional La Raza.
We studied homosexual and bisexual subjects with and without HIV/AIDS from February to October 2010. In each case it was done anoscopy
under application of acetic acid and cytology of the anal transition zone. Biopsy of the lesions obtained of acetowhite zones or random if
there was not visible lesions. We compared the results of histopathology (gold standard) with cytology, using simple frequency analyses.
Results: We studied 28 subjects, within an age range of 21 to 68 years. Twenty three were HIV positive. By cytology we saw 13 cases
with squamous lesions, 10 with low-grade lesion (LSIL) and 3 high-grade lesion (HSIL). Three with squamous lesions of uncertain signi-
ficance (ASCUS). Biopsy: 3 of 10 confirmed cases LSIL, all 3 with HSIL, and one case of ASCUS, which corresponded to LSIL. Biopsy
showed 15 squamous lesions, nine with LSIL, 6 with HSIL. In 2 cases biopsy give us the etiology: histoplasmosis and cytomegalovirus
as the cause of local ulcers.

Conclusions: Our preliminary data shows 15/28 squamous lesions caused by HPV, in two other subjects we could determine the precise
etiology of local ulcers. Each one of the subjects with squamous lesion could be under treatment that prevents its evolution toward cancer.
As has pointed earlier in the literature we saw the importance of proctologic examination in men who have sex with men.

Key words: HPV anal, anal intercourse, pap-anoscopy, cyto-histological correlation.
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e acuerdo con el Centro Nacional para la

Prevencion y Control del SIDA (CENSIDA),

en colaboracion con el Programa Conjunto

de las Naciones Unidas sobre el VIH/SIDA
(ONUSIDA), en México (2009) existen unas 220,000
personas adultas, en edad reproductiva, infectadas por el
virus de la inmunodeficiencia humana (VIH); de éstas,
60% corresponden a hombres que tienen sexo con hom-
bres; 23%, a mujeres heterosexuales, y 6%, a hombres
heterosexuales, que son clientes de trabajadoras sexuales.
El SIDA en México se trasmite predominantemente por
actividad sexual; este tipo de trasmision explica mas de
90% de los casos."

Actualmente, entre las enfermedades de trasmision
sexual la infeccion por virus del papiloma humano (VPH)
en la region anal es una de las mas comunes.?* Este es un
problema de salud publica que se propaga entre homo-
sexuales y la afeccion anorrectal es comun en pacientes con
VIH-SIDA. Entre dichas lesiones se cuentan los tumores
escamosos del ano, que estan precedidos por lesiones
intraepiteliales de bajo grado y asociados con infecciones
por VPH, similares a las del cuello uterino.* En nuestro
medio no hay informes sobre dichas lesiones, por lo que
consideramos importante que el patélogo publique su
trabajo relacionado con el reconocimiento del espectro
de las alteraciones anorrectales producidas por VPH en
individuos seropositivos.’ El objetivo de este estudio es dar
a conocer nuestra experiencia en deteccion de enfermedad
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anorrectal en sujetos que acuden a consulta al servicio de
Coloproctologia de nuestro hospital, que tienen coito anal
y que son VIH positivos y negativos.

Se sabe que hay un tiempo, no determinado aun, para
que las lesiones de bajo grado se transformen en lesiones
de alto grado y finalmente en cancer invasor. Eticamente
no debemos observar como las lesiones escamosas de
grado diverso en el ano progresaran, persistiran o regre-
saran. No obstante lo anterior, existen algunos datos al
respecto; a saber: en un estudio de 35 sujetos con lesion
escamosa intraepitelial de alto grado y con una media de
observacion de 63 meses, tres sujetos inmunosuprimidos
padecieron carcinoma epidermoide invasor de ano. En
contraste, no aparecio ningun carcinoma invasor entre pa-
cientes inmunocompetentes. Los autores concluyeron que
existe un potencial relativamente bajo de transformacion
maligna en sujetos inmunocompetentes. A la inversa, los
pacientes inmunosuprimidos tienen un riesgo mayor de
transformacion maligna.®

En un estudio realizado en San Francisco, Palefsky com-
paro 346 sujetos VIH positivos y 262 VIH negativos. En el
grupo VIH positivo la prevalencia del virus del papiloma
humano fue de 93% y en el grupo VIH negativo fue de 73%.
Reportdé multiples serotipos de virus del papiloma humano
en 61 y 23% para los casos positivos y negativos, respec-
tivamente. Encontr6é neoplasia intraepitelial anal en 36 y
7% para cada grupo en la primera visita. En el seguimiento,
de dos afios, 20% adicional de sujetos VIH positivos y sin
lesion escamosa en la primera visita tuvo lesion escamosa
intraepitelial de alto grado. Entre sujetos VIH positivos con
lesion escamosa intraepitelial de bajo grado en su primera
revision, 62% tuvo lesion escamosa intraepitelial de alto
grado en la segunda exploracion, realizada a los dos afios.”!°
Una vez que se manifesto la lesion escamosa intraepitelial
de alto grado, rara vez involucion6, aun en individuos VIH
negativos.!" Se ha equiparado en velocidad de progresion
al carcinoma cervicouterino.'? La progresion avanzada de
estas lesiones puede limitarse a 5% de los casos gracias a
la deteccion y tratamiento oportunos.’

Para 2007 en Estados Unidos aparecieron unos 4,650
casos nuevos de carcinoma de ano. Recientemente se ha
incrementado de manera similar a las neoplasias genitales
de origen infeccioso, con un acrecentamiento conside-
rable entre hombres que practican sexo con hombres.
Actualmente es la cuarta neoplasia entre hombres VIH
positivos.!3!
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En términos biologicos, el cancer anal se semeja al
cancer cervical en el sentido de que ambos se originan en
una region del epitelio metaplasico inmaduro. En el cuello
uterino es en la zona de transformacion en la union entre
el epitelio escamoso con el endocervical. Para la zona de
transicion anal, un area que se extiende desde la mucosa
escamosa del canal anal a través de la linea dentada cu-
briendo la unién escamo-columnar con la mucosa rectal.”!

Por todos estos datos, la citologia de la zona de tran-
sicidn ano-recto se reconoce como un procedimiento util,
costo-efectivo con un beneficio equiparable al del carci-
noma cervicouterino.>'*-!

MATERIAL Y METODO

Se trata de un estudio descriptivo, transversal y prospec-
tivo, basado en la valoraciéon anoscopica, citologica e
histopatologica de pacientes homosexuales y bisexuales
con y sin VIH/SIDA, que de febrero a octubre de 2010
asistieron al servicio de Coloproctologia del Hospital de
Especialidades del Centro Médico Nacional La Raza,
IMSS, y que fueron referidos por los médicos infectdlogos.

En cada caso se realiz6 historia clinica, anoscopia con
prueba de Schiller (para detectar lesiones) y toma de mues-
tra citologica de la zona de transicion anal (una laminilla
de la cara anterior y otra de la posterior).

El procesamiento de las muestras fue similar al obtenido
en el cuello uterino: fijaciéon en alcohol a 96% y técnica
de Papanicolaou para tefiirlas. En todos los casos se ob-
tuvieron biopsias de lesiones acetopositivas de la region
anterior o posterior, asi como de lesiones al azar en caso
de no haber lesiones aparentes.

Finalmente, se compararon los resultados del estudio
histopatologico con los del citolégico. El anélisis estadis-
tico fue descriptivo simple.

RESULTADOS

Estudiamos 28 sujetos: veinticuatro hombres y cuatro
mujeres, con edad de 21 a 68 afios (media 40.8 afios).
El Cuadro 1 resume los datos epidemioldgicos. En 25
conocimos su estado con respecto a VIH; 23 de ellos
eran seropositivos y 12 tenian menos de 10 afos de
evolucion. En todos, menos uno, realizamos citologia.
En 11 de 25 pacientes referimos la existencia de una
lesion palpable.

Cuadro 1. Datos epidemioldgicos

Numero de casos 28
Distribucion por sexo
Hombres 24
Mujeres 4
Edad 21 a 68 afios (media 40.8)
Estado de VIH/SIDA
Seropositivos 23
Seronegativos 2
No determinado 3
Tiempo de diagndstico VIH/SIDA
Menos de 10 afios 12
Diez o mas afios 10
No determinado 1

De las 27 citologias, en 26 consideramos tener material
adecuado (Cuadro 2). Definimos como muestra adecuada
para lectura de citologia la que contiene epitelio plano,
epitelio de transicion y glandulas del recto, aun en ausen-
cia de queratinizacion (Figura 1). En lo que a biopsia se
refiere requerimos epitelio plano, que incluya la zona de
transicion. Para efectos de otros diagndsticos preferimos
contar con la mucosa rectal, pero no resulta indispensable
para lesiones relacionadas con virus del papiloma humano
(Figura 2).

Cuadro 2. Resultados de citologia y biopsia de 26 casos con
muestra adecuada

Biopsia/  Normal Inflamatorio LEIABG LEIAAG No valorable
citologia

Normal 3 - 4 - -
Inflamatorio - 2* 1 - -
LEIABG - 3 3 2 2
LEIAAG - - - 3 -
ASCUS - 1 - 1 1

LEIABG: lesion escamosa intraepitelial anal de bajo grado; LEIAAG:
lesion escamosa intraepitelial anal de alto grado; ASCUS: lesion
escamosa de significado incierto.

* Un caso de histoplasmosis y otro de citomegalovirus como cau-
santes de ulceras locales.

Por citologia reconocimos 13 casos con lesion esca-
mosa, 10 con lesién de bajo grado y tres con lesion de
alto grado. Tres mas con lesion escamosa de significado
incierto. Tres de los 10 casos que por citologia correspon-
dieron a lesion escamosa de bajo grado se corroboraron
por biopsia (Figura 3). Tres mas se trataron de lesiones
de alto grado. En otros cuatro casos no hubo evidencia
de epitelio plano. Los tres casos con lesion de alto grado
por citologia se corroboraron con una biopsia (Figura 4).
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Figura 1. Epitelio de transicion por citologia rutinaria, con células
intermedias entre el epitelio plano y la mucosa rectal (10X Pap).
Las figuras de este articulo aparecen a color en el anexo 2 de
este numero.

Figura 2. Vista panoramica: epitelio colénico con lesion escamosa
intraepitelial anal de alto grado, idéntica a las del cuello uterino;
incluye extension glandular (porcion media derecha de la fotomi-
crografia) [Hy E, 4X].

De los pacientes con lesion escamosa de significado
incierto, uno correspondio a lesion de alto grado, en otro la
muestra no contenia epitelio plano y uno mas mostr6 cam-
bios acentuados de reparacion en el epitelio de transicion.

Por biopsia encontramos 15 casos con lesion escamosa.
Nueve de ellos fueron de bajo grado y los seis restantes co-
rrespondieron a lesion de alto grado. Por otra parte, de los
tres casos de aspecto inflamatorio por citologia, pudimos
demostrar con una biopsia cudl era el agente causal de dos
de ellos: una histoplasmosis y un caso de citomegalovirus.

Figura 3. Con alguna frecuencia encontramos coilocitos y binuclea-
cion, muy claros en el cuadro de la izquierda. El corte histologico
correspondiente se muestra en el cuadro de la derecha.

Figura 4. Alaizquierda células grandes con inversion de la relacion
nucleo-citoplasma, con cromatina en grumos gruesos y bordes
nucleares irregulares, lo que se corrobora en la biopsia (cuadro
de la derecha).

DISCUSION

En el hospital se ha iniciado un programa de deteccion
oportuna de cancer en respuesta a la preocupacion por el
incremento en la prevalencia de lesiones prencoplasicas
y cancer anal entre sujetos que practican coito anal. Parte
del proyecto es determinar su factibilidad y las dificultades
de su implantacion. Nuestro proposito es dar a conocer
nuestra experiencia en la factibilidad del estudio. De-
mostramos, hasta ahora, nuestra capacidad de instituir
un programa de cuidados para enfermos por coito anal.
Hasta el momento hemos investigado a 28 de 200
sujetos que pertenecen a la clinica de VIH del Hospital
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de Especialidades, predominantemente son hombres con
VIH. No obstante lo anterior, ahora sabemos que los gru-
pos de riesgo se han diversificado en: usuarios de drogas
intravenosas, mujeres que practican coito anal y clientes
de prostitutas.>?%

La proporcion de citologias anormales de hombres que
reportaron sexo con hombres fue de 57%. En ninguno de
los casos sobrediagnosticamos y en todos los casos si sub-
diagnosticamos. Tuvimos tres casos con citologia propia
de lesion escamosa intraepitelial de bajo grado, que en la
biopsia no mostraron epitelio de transicion, y por tanto, los
consideramos insuficientes para el diagnostico. Tuvimos
uno mas que en la biopsia correspondia en realidad a lesion
escamosa intraepitelial de alto grado. Nuestro niimero
limitado de casos, a este lapso, nos impidi6 obtener cél-
culos acerca de la sensibilidad y especificidad del método.

En nuestra experiencia los tres casos de alto grado
por citologia, que basamos en la existencia de células
pequeiias o grandes con cromatina en grumos gruesos e
inversion de la relacion nticleo-citoplasma, fueron corro-
borados por biopsia del epitelio de la zona de transicion
ano-recto. Otro caso que por citologia interpretamos como
de significado incierto correspondi6 por biopsia a lesion
escamosa intraepitelial de alto grado. Con la experiencia
de otros autores evitamos dar un peso especifico a las
células queratinizantes, que fueron sobrediagnosticadas
como cancer.*

Dado que todos los pacientes con lesiones de alto grado
por biopsia fueron pacientes con lesiones escamosas de
significado incierto o lesiones escamosas intraepiteliales
de bajo grado, apoyamos la recomendacion de anoscopia
en pacientes con lesiones escamosas de significado incierto
o lesiones escamosas intraepiteliales de bajo grado.'®

Con la anoscopia pudimos detectar 15 lesiones esca-
mosas relevantes para el enfermo. Seis sujetos requirieron
tratamiento especifico en aras de evitar el crecimiento de
la lesion y su eventual diseminacion.

Las lesiones de los enfermos son frecuentemente detec-
tadas (44%) por ellos mismos. Esto subraya la necesidad de
incorporar un programa de atencion clinico rutinario para
este tipo de enfermos. La citologia anal con la prueba de
acido acético fue bien recibida; no hubo efecto colateral
o complicacion alguna hasta ahora. No conocemos, al
momento, el apego y aceptacion del tratamiento indica-
do. Nuestros datos, preliminares, nos alientan a culminar
nuestro adiestramiento en la interpretacion del material,

pues reconocemos que existen diferencias sutiles en rela-
cion con la citologia cervical con la que se han comparado
reiteradamente.

Otro aspecto relevante fueron los tres casos que por
citologia se interpretaron como lesiones inespecificas,
ya que por biopsia pudimos reconocer cual era el agente
causal en dos de ellos. Ambos enfermos referian ulcera y
sangrado minimo, que habian aceptado como intrinsecos
a su practica sexual.

Simultaneamente investigamos factores epidemiologi-
cos diversos sobre el estado del VIH, el tratamiento y los
examenes de laboratorio indispensables para identificar
el “fondo” de las lesiones anales en pacientes de nuestro
hospital que practican el coito anal, lo cual sera parte de
otra publicacion.

CONCLUSIONES

Nuestros datos preliminares ratifican la relevancia de un
estudio proctoldgico a enfermos que tienen coito anal.

El material tiene caracteristicas propias, por lo que
consideramos que estamos en fase de aprendizaje. No
obstante, no sobrediagnosticamos y si detectamos lesiones
clinicamente inaparentes y relevantes para el enfermo.

Nuestros datos preliminares no representan una pro-
porcion verdadera entre las lesiones de alto grado y las
lesiones de bajo grado.

Es relativamente simple descubrir las lesiones de alto
grado que tienen gran significado para el enfermo.
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