medigraphic Avlemigs

Revista Mexicana de Coloproctologia
Vol. 13, No. 2
Mayo-Agosto 2007

op 42.47 Articulo de revision

Manejo de
la condilomatosis perianal

Gloria Pimentel Chagoya,* Resumen

: A Bk
David Manterola Alvarez La condilomatosis perianal es una de las enfermedades de transmision sexual mas
frecuentes en la actualidad y es causada por el virus del papiloma humano. La mayoria de
los pacientes con este padecimiento tiene el antecedente de contacto sexual anal, y la
presencia del virus del papiloma humano esta fuertemente relacionada con inmunosupre-
sion asociada al virus de inmunodeficiencia humana. Diversos tratamientos han sido
propuestos y utilizados, pero ninguno de ellos ofrece una resoluciéon completa de la
enfermedad, ya que todos estan asociados con tasas de recurrencia significativas. El uso
de imiquimod y de podofilotoxina es efectivo en lesiones pequenas. La escisiéon quirurgica
se prefiere en lesiones de mayor tamafio y en combinacion con otras modalidades de
tratamiento como son la electrofulguracion, la crioterapia y la vaporizacion con laser. El
uso de imiquimod, interferén e inmunoterapia se complementa para evitar cuadros de
recurrencia. Se recomienda combinar los tratamientos y dar seguimiento a los pacientes,
sobre todo durante los primeros tres meses, siendo el periodo de mayor recurrencia.

Palabras clave: Condiloma acuminado, virus del papiloma humano,
enfermedades de transmision sexual.

Abstract

Perianal condylomatosis is one of the most frequent sexual transmitted diseases and it
is caused by the human papillomavirus. Most of the patients with this condition have the
antecedent of anal intercourse, and the presence of the human papillomavirus is strong-
ly related with immunosuppression associated with human immunodeficiency virus.
Many treatments had been used and proposed, but none of them offers complete
resolution of the disease because they are associated with significant recurrence rates.
The use of imiquimod and podofilox is very effective in small lesions. Surgical excision is
preferred in bigger lesions and in combination with other treatments such as electroco-
agulation, cryotherapy and CO, laser vaporization. The use of imiquimod, interferon and
immunotherapy is combined for avoiding recurrences. It is recommended to combine
the treatments and to follow-up the patients, mainly during the first three months, which
is the period of greater recurrence.
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coliflor que miden desde algunos milimetros hasta va-
rios centimetros. El agente causal es el virus del papilo-

INTRODUCCION

El condiloma acuminado es una de las enfermedades
de transmision sexual (ETS) mas frecuentes, de carac-
ter generalmente benigno y que se localiza en la region
ano-perineal y genital, y rara vez en recto.! El periodo
de incubacion promedio varia de uno a 6 meses y se
caracteriza por la presencia de lesiones en forma de

ma humano (VPH), el cual tiene potencial oncogénico
en los subtipos 16, 18, 31, 33, 35, entre otros, lo cual
explica el proceso de malignizacion del condiloma a
céancer de células escamosas. Se ha sefalado una fuer-
te relacion entre la condilomatosis perianal y la practica
del homosexualismo. El contacto sexual anal puede in-
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troducir el virus y el traumatismo local concurrente de-
bilitar las defensas locales. En los casos en que no hubo
contacto sexual se relaciona con el uso del sauna,? su-
doracién profusa, una higiene inadecuada y tratamien-
tos inmunosupresores. Actualmente el tratamiento pue-
de ser farmacoldgico, quirurgico o inmunoterapico, sien-
do mucho mas efectiva la combinacion de varios
métodos. Después del tratamiento debe existir un se-
guimiento frecuente, ya que la tasa de recurrencia es
muy alta, sobre todo durante los primeros tres meses.

ETIOLOGIA

El agente causal del condiloma acuminado es el virus
del papiloma humano presente en las enfermedades de
transmision sexual, siendo oncogénico en los subtipos
16, 18, 31, 33 y 35, con malignizacién de un 1% a nivel
mundial. El periodo de incubacion para este virus varia
de uno a seis meses, pudiendo ser méas prolongado.®

En la década de los noventa el patélogo Vargas de la
Cruz fue pionero en el estudio del VPH y su relacion con
las neoplasias malignas, donde ya identificaba al can-
cer anal como una enfermedad de transmision sexual.*

El VPH se puede localizar en pacientes asintomati-
cos como se demostré en un estudio con 1,030 milita-
res mexicanos sanos, recolectandose muestras de
meato uretral, escroto, prepucio y glande. Se hallaron
336 individuos con varios tipos de VPH, de los cuales el
34.8 por ciento eran subtipos de alto riesgo y la mitad
de éstos tenian ademas alguna otra ETS.® El esmegma
ha sido estudiado en animales y en humanos, descar-
tandose su efecto carcinogénico como tradicionalmen-
te se creia.®

PREVALENCIA

El condiloma acuminado perianal se presenta con ma-
yor frecuencia en pacientes homosexuales del sexo
masculino existiendo grupos de poblacion de mayor ries-
go como lo son los pacientes con inmunosupresién aso-
ciada al virus de inmunodeficiencia humana. En el mun-
do, el SIDA se ha transformado en una pandemia, cal-
culandose alrededor de 120 millones de personas
infectadas en el afio 2000. Alrededor del 35 por ciento
de los pacientes seropositivos tendran manifestaciones
anorrectales como son: sepsis perianal, condiloma anal,
enfermedad hemorroidal, sindrome de diarrea crénica,
Ulcera anal y tumores anorrectales.

En México, Sanchez Valdez estudié durante un afio a
83 pacientes, encontrando que el homosexual con VIH-
SIDA sufre de ulcera anal en un 55%, el homosexual
asintomatico seropositivo presenta condiloma acumina-
do en un 48%, el homosexual seronegativo presenta
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verruga anal en un 84% y el paciente heterosexual se-
ronegativo sufre de fistula anal en un 40% y de enfer-
medad hemorroidal en un 36%.”

En EUA el condiloma acuminado es la enfermedad
viral sexualmente transmitida mas comun con un millén
de nuevos casos reportados por afio.8 En un estudio de
117 pacientes con VIH, el segundo lugar de toda la pa-
tologia anorrectal lo ocupa el condiloma acuminado des-
pués de la fisura anal.® Otros estudios del mismo pais
calculan que 1% de la poblacidon sexualmente activa
tiene verrugas genitales y por lo menos otro 15% pade-
ce de infeccién subclinica por deteccion del VPH. La
edad promedio es de 18 a 28 afios." La transformacioén
del condiloma a céancer anal es mas frecuente en los
pacientes seropositivos en un 61% como lo demostrd
Anderson,'® de los cuales el 13% desarrollé un cancer
invasor.

PATOLOGIA

El condiloma acuminado varia en tamafo, desde una
cabeza de alfiler hasta grandes masas similares a una
coliflor. La superficie es papiliforme, de color rosado o
blanco. Las verrugas individuales pueden ser sésiles o
pediculadas, tienden a crecer en hileras que pueden
unirse y formar casi toda una capa alrededor del orificio
anal. Debido a la humedad y calor en la regién anal, las
verrugas pueden producir un exudado irritante de olor
desagradable; las verrugas son fragiles y pueden san-
grar. Se ha observado que estas caracteristicas se acen-
tuan en el paciente con VIH ya que presentan lesiones
friables, muy vascularizadas y de crecimiento rapido.

A nivel microscoépico, las verrugas sin displasia
muestran acantosis y papilomatosis de la epidermis,
hiperplasia de células espinosas, paraqueratosis, va-
cuolizacion perinuclear de las células intermedias y
superficiales, y nucleos sin atipias; infiltrado inflama-
torio crénico dérmico. El alto grado de displasia puede
progresar a carcinoma de células escamosas. El estu-
dio histopatolégico de la biopsia determina el grado de
displasia: células poligonales con nucleos grandes hi-
percromaticos, pérdida de la relacion nucleo-citoplas-
ma, mitosis en mayor numero y citoplasma eosindfilo,
sustituyen al epitelio de origen en mas del 50% del
espesor sin ruptura de membrana basal (Figura 1). En
base a la clasificacion de Bethesda, las lesiones de
alto riesgo se relacionan con el VPH subtipos oncogé-
nicos: 16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56 y 58. La
infeccion persistente por VPH de alto riesgo y que no
desaparece durante afios, aumenta el riesgo de desa-
rrollar malignidad. Las lesiones de bajo riesgo para de-
sarrollar cancer son producidas por subtipos de VPH
como son: 6, 11, 40, 42, 53, 54 y 57.11
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CUADRO CLINICO

El paciente detecta la presencia de una masa perianal
con sintomas menores. Dos tercios de los pacientes
experimentan prurito anal, la mitad sangrado con la
defecacion, en otros casos se quejan de humedad del
anoy la minoria de dolor. La intensidad de la sintoma-
tologia también depende del tamafo de las lesiones y
de la afeccién al canal anal. El diagnéstico es mera-
mente clinico por la caracteristica apariencia papilo-
matosa de las lesiones (Figuras 2 y 3) . El examen
mediante anoscopia es esencial para detectar las le-
siones intraanales. Debido a que la mayoria de los ca-
S0S son consecuencia de contacto sexual tras un pe-
riodo de incubacion de uno a 6 meses, debe descartar-
se la coexistencia de algun otro tipo de ETS. Los
examenes de laboratorio complementarios requeridos
son el VDRL y el ELISA.

TRATAMIENTO

Antes de conocerse el comportamiento y la etiologia de
las verrugas anales, el tratamiento estaba orientado prin-
cipalmente a eliminar en forma mecanica las lesiones.
En la década de los cuarenta y hasta finales de los
sesenta predomind el tratamiento con sustancias caus-
ticas como la podofilina y el acido bicloroacético, y en
lesiones de mayor tamafno se ha venido utilizando ful-
guracion con electrocauterio solo o combinado con es-
cisién quirudrgica. La presencia de recidivas en un alto
porcentaje y el conocimiento de la etiologia fue determi-
nante para modificar los esquemas convencionales y
buscar nuevos métodos de tratamiento.

En la actualidad, el manejo se puede clasificar en: 1)
Quirurgico, Il) farmacolégico y Ill) de inmunoterapia; el
tratamiento no es uniforme y debe ajustarse de acuerdo
con el cuadro clinico y con el numero y tamafo de las
lesiones, por lo que con frecuencia se aplican tratamien-
tos combinados.

El tratamiento quirurgico se prefiere en lesiones de
mayor tamano; entre las técnicas mas utilizadas se en-
cuentran la escision quirdrgica, la electrofulguracion con
electrocauterio, y en las uUltimas décadas, la vaporiza-
cion con laser de CO,.

| a) La escision quirdrgica se prefiere en pacientes
con condilomas de gran tamafo o numerosas lesiones.
En verrugas de mas de diez milimetros de diametro, la
escision quirurgica debe considerarse como la primera
opcidn de tratamiento.'? La técnica se realiza de prefe-
rencia con tijeras pequenas debido a que resulta mas
util porque limita y minimiza el dafio en la piel sana in-
tervenida y ademas provee de tejido para diagnéstico
histopatoldgico.'® La escision quirtirgica ha mostrado una
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menor tasa de recurrencia en comparacion con otras
técnicas como la vaporizacion con laser de CO,,.'* Ade-
mas, en un estudio en el cual se combind la aplicacién
de tampones con imiquimod posterior a la escision qui-
rurgica de las lesiones, se observé que tras nueve me-
ses de seguimiento no hubo recurrencia alguna de las
lesiones.'® Los pacientes inmunocomprometidos, prin-
cipalmente VIH-seropositivos, presentan mayores tasas
de recurrencia con esta técnica.®

b) La electrofulguracion con electrocauterio es una
técnica ampliamente utilizada que ha mostrado ser muy
efectiva y que se asocia con una menor tasa de recu-
rrencia, sobre todo cuando se combina con la escision
quirurgica de las lesiones.!” Por otra parte, en un estu-
dio comparativo con crioterapia, esta ultima mostré una
menor tasa de recurrencia posterior a los 3 meses de
seguimiento en comparacion con electrocauterio.'® Se
debe tener especial cuidado de no dafar la piel sana
alrededor de las lesiones, sobre todo cuando éstas se
encuentran dentro del canal anal, ya que existe el ries-
go de quedar con una estenosis.'®

¢) La vaporizacion con laser de didxido de carbono
(CO,) es efectiva, ya que permite un control mas preci-
so de la profundidad de destruccion de la lesién, pero
su principal limitacion es el costo elevado del equipo y
no ofrece beneficios adicionales. Algunos estudios re-
portan una tasa de recurrencia menor cuando la técnica
se combina con la aplicacion de interferén? o con esci-
sion quirurgica de la lesion, sobre todo en condilomas
gigantes.?! Ya sea con electrofulguracioén o con cirugia
laser de CO,, los vapores generados deben ser aspira-
dos continuamente debido a que contienen particulas
virales viables, por lo que ademas es necesario utilizar
proteccién ocular y mascarilla.??

[I) Dentro de la terapia farmacoldgica se encuentran
las sustancias causticas como la podofilina, la podofi-
lotoxina y el acido bicloroacético, este ultimo en desu-
s0. Se comenzo a utilizar la podofilina en 1940 por Culp
y Kaplan,?3 producto extraido de la mandragora Podo-
phylium peltalum, que posee un efecto citotoxico al in-
hibir la mitosis celular de la lesion. Por su bajo costo ha
seguido siendo util parra erradicar las verrugas anogeni-
tales, aunque tiene una década en que esta siendo des-
plazada por productos como el imiquimod que es me-
nos agresivo para la piel y que brinda una baja tasa de
recurrencia. En verrugas anorrectales pequenas, la po-
dofilina se debe usar bajo supervision médica por el riesgo
de provocar quemaduras en tejido sano e infeccion so-
breagregada; si se aplica en el canal anal puede produ-
Cir cicatrizaciéon con estenosis. La tasa de recurrencia
es de aproximadamente 40%.

En el caso de la podofilotoxina, que es el principal
constituyente de la resina de la podofilina, en concen-
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Figura 1. Condiloma acuminado con displasia moderada.
Microfotografia. Tincion con hematoxilina-eosina. Epitelio
acantdsico (aumento 100x) con paraqueratosis, estrato
de Malpighi hipercelular, mitosis e hipercromasia (lesion
de alto riesgo).

Figura 2. Lesiones vegetantes en region perianal, aisla-
das. (Cortesia del Dr. Jorge Sosa Gallegos).

45

Figura 3. Masa tumoral en forma de coliflor, con tejido
macerado y friable que cubre el orificio anal, en paciente
masculino de 32 anos de edad, seropositivo.

traciones menores al 0.5% es menos agresiva sobre la
piel sanay a diferencia de la podofilina, no produce dis-
plasias en tratamientos prolongados, que histoldgica-
mente son dificiles de diferenciar de un carcinoma.?*

El imiquimod es un producto tépico inmunomodula-
dor con actividad antiviral, ya que induce la formacién
de citocinas en el sitio de la lesién, entre ellos el inter-
feron o. Ademas, se ha visto que el ARN-m L1 vy el
ADN del VPH se encuentran significativamente dismi-
nuidos después del tratamiento. La crema de imiqui-
mod al 5% se aplica tres veces por semana y el tiem-
po promedio para la desaparicion de las lesiones es de
12 semanas. Existe también la presentacién en supo-
sitorios para manejo del condiloma del canal anal, sin
embargo en México aun no se encuentra disponible.
La recidiva varia del 6 al 19% a 3 meses de segui-
miento. Se recomienda en lesiones pequefas o des-
pués de la escision quirdrgica del condiloma, aplican-
dolo sobre el area cicatrizada.?®
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[11) El precursor de la inmunoterapia fue Biberstein
en 1944, creando la primera vacuna autéloga que me-
joraba las defensas del huésped. En 1977 Powell y
cols. describieron un éxito del 95% en lesiones per-
sistentes. En la misma época Abcarian reintrodujo la
inmunoterapia como tratamiento coadyuvante, con des-
aparicion total de las verrugas perianales en un 83%
de los casos. La curacidén se traducia en regresion de
las lesiones.?® En la actualidad existe la vacuna con-
tra el VPH cuyo principal objetivo estd encaminado a
la prevencién del cancer cervicouterino y no existen
reportes recientes sobre su uso profilactico en condi-
lomatosis perianal.

El interferén puede administrarse, ya sea de forma
sistémica o intralesional, mostrando mayor efectividad
cuando se inyecta directamente en las lesiones. Las
tasas de recurrencia son comparables con otras mo-
dalidades de tratamiento.?” En combinacion con podo-
filina no mostré mayor efectividad que con podofilina
sola.?8 En contraste, otros estudios reportan una tasa
de recurrencia menor cuando se combina con cirugia
laser de CO,,.2" Debido a su elevado costo y a la pre-
sentacion frecuente de efectos adversos sistémicos,
el uso de interferon debe considerarse como una ulti-
ma opcion de tratamiento, sobre todo para condilomas
recalcitrantes o en aquellas lesiones crénicas que no
responden a las demas opciones terapéuticas.?®

PREVENCION

Existe controversia sobre la utilidad protectora del con-
dén contra el VPH. Aunque puede ser Util el latex como
barrera contra el virus, pierde eficacia en relacion al
numero de parejas sexuales, la frecuencia del coito y la
existencia de ETS previas.*°

CONCLUSIONES

El manejo clasico de la condilomatosis anal con podofi-
lina, escision quirdrgica y electrofulguracion avanza hacia
una nueva etapa con el uso de los inmunomoduladores
para la erradicacion del VPH y en consecuencia las re-
cidivas. Existen enfermos, no enfermedades, lo cual
obliga a combinar las diversas modalidades de trata-
miento en funcién del estado inmunoldgico del pacien-
te, la cronicidad del padecimiento y la posibilidad de dar
seguimiento a largo plazo.

En lesiones pequenas y poco extensas se preferira
el uso de métodos terapéuticos topicos aplicados por el
propio paciente o por el médico. En caso de condilomas
de mayor tamafio la opcion de tratamiento que se pre-
fiere es la escisidn quirdrgica combinada con tratamien-
to farmacoldgico y de inmunoterapia.
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Ninguna de las opciones terapéuticas por si sola es
satisfactoria, ya que estan asociadas con tasas de re-
currencia significativas. Se recomienda combinar los tra-
tamientos y dar seguimiento cercano a los pacientes,
sobre todo durante los primeros tres meses, que es cuan-
do mas recidivas se producen. No obstante, el segui-
miento debe ser mas duradero, recomendando al pa-
ciente su propia vigilancia, educandolo y asesorandolo
sobre cualquier duda respecto a su contagiosidad y a la
posibilidad de recidivas mas tardias, y en ocasiones
ayudandolo en aspectos psicoldgicos.

Finalmente, una vez eliminadas las lesiones visibles
y con el control de las recidivas con inmunoterapia, se
debe informar al paciente que el VPH probablemente no
ha sido eliminado por completo y que la utilizacion de
preservativos disminuye el riesgo de transmision a indi-
viduos no infectados.
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