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RESUMEN

Antecedentes: La incidencia del carcinoma de células escamosas anal (CCE) aumenté drasticamente, es de
35/100.000 habitantes en los hombres que tienen sexo con hombres (HSH), similar a la del cancer del cuello
uterino antes del Papanicolaou (PAP). En forma analoga a la pesquisa del cancer cervical, el PAP anal y la
anoscopia de alta resolucién (AAR), se utilizan para la deteccion temprana de las lesiones precursoras del CCE.
Objetivo: Evaluar los hallazgos de la citologia anal y la AAR en una poblacién de alto riesgo para desarrollar
displasia y CCE.

Disefo: Observacional, descriptivo, transversal, prospectivo.

Poblacion: Pacientes de alto riesgo (individuos HIV positivos, hombres que tienen sexo con hombres (HSH),
mujeres con antecedentes de cancer o displasia del tracto genital inferior, individuos con antecedentes de HPV anal
o genital) que concurrieron al Consultorio de Deteccién Temprana de la Displasia Anal, entre 1 abril y 30 junio 2012.
Método: Tacto rectal, anoscopia convencional, PAP anal y AAR, con biopsia dirigida de lesiones
sospechosas. Comparacioén de la citologia con la histologia.

Resultados: 20 pacientes (14 mujeres y 6 HSH; edad mediana: 43 afios, rango: 25-69). Los 6 HSH y 11 mujeres
(79%) practicaban coito anal. Cinco hombres y una mujer eran HIV positivos. Las restantes mujeres presentaban
otros factores de riesgo: CCE cervical: 2, lesion intraepitelial anal de alto grado (H-SIL) cervical: 7, lesion
intraepitelial de bajo grado (L-SIL) cervical: 2 y HPV sin displasia: 3. En 12 (60%) pacientes el PAP y la AAR fueron
normales. Hubo 8 (40%) PAP anormales: Células escamosas atipicas de significado indeterminado (ASCUS): 1,
L-ASIL: 5 (4 HSH, HIV positivos) y H-ASIL: 2 (1 mujer HIV positiva y otra con antecedentes de CCE cervical). Las
H-ASIL tuvieron concordancia del PAP con el hallazgo histolégico obtenido por la biopsia guiada por AAR, pero en
las restantes ASIL por PAP no se hall6 displasia en la biopsia. No se produjeron complicaciones por el método.
Conclusion: En esta serie preliminar se detecté un 40% de ASIL por PAP anal. La correlacién con los hallazgos
de la AAR fue baja. En esta experiencia reducida se pudo comprobar la factibilidad del procedimiento, la
ausencia de complicaciones y la necesidad del entrenamiento para mejorar su rédito.

Palabras clave: Displasia Anal; Pesquisa; PAP Anal; Anoscopia Alta Resolucién

SUMMARY

Background: The incidence of anal squamous cell carcinoma (SCC) has increased dramatically, with an incidence
of 35/100.000 inhabitants in men who have sex with men (MSM), similar to that of cervical cancer before the
Papanicolaou (PAP). In analogy form to screening of cervical cancer, anal PAP and high resolution anoscopy (HRA)
are used for early detection of SSC precursor lesions.

Objective: To assess the findings of anal cytology and HRA in a high risk population for developing dysplasia and SCC.
Design: Cross-sectional, descriptive, prospective, study.

Population: High-risk patients (HIV- positive individuals, men who have sex with men, women with previous
cancer or dysplasia of the lower genital tract, individuals with previous anal or genital condylomata) who attended
the Anal Dysplasia Early Detection Clinic between April 1-June 30, 2012, were included.

Methods: Digital rectal examination, conventional anoscopy, anal PAP and HRA, with biopsies of suspected areas
was performed. Cytology and histology were compared.

Results: 20 patients (14 women and 6 men; median age: 43 years, range: 25-69). The 6 MSM and 11 women
(79%) practiced anal intercourse. Five men and one woman were HIV-positive. The remaining women presented
other risk factors: CCE cervical: 2, cervical H-SIL: 7, cervical L-SIL: 2, and HPV without dysplasia: 3.

In 12 (60%) patients anal PAP and HRA were normal. Eight (40%) PAPs were abnormal: ASCUS: 1, L-ASIL: 5

(4 HIV-positive MSM), and H-ASIL: 2 (1 HIV- positive woman and 1 woman with previous cervical CCE). In both
H-ASIL there were concordance between cytology and the biopsy guided by HRA, however, in the remaining
ASIL by PAP dysplasia was not found in the biopsy. There were no complications for the procedure.

Conclusion: In this preliminary series ASIL was detected in 40% by anal PAP. Concordance between cytology
and histology was poor, among other reasons for the learning curve required for the method.
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INTRODUCCION

DISENO

El céncer anal ha incrementado su incidencia dréstica-
mente en las dltimas décadas, representando el 1,5% de
los canceres del aparato digestivo.! La incidencia en los
hombres que tienen sexo con hombres (HSH) es de 35
cada 100.000 habitantes, duplicindose en los portado-
res del virus de la inmunodeficiencia humana (HIV),
en quienes es 30 a 100 veces mayor que en la poblacién
general.”* Esta incidencia es similar a la del carcinoma
del cuello uterino antes del uso de la citologia cervical
(PAP) como pesquisa,’ la cual disminuyé la misma de
40 cada 100.000 a 8 cada 100.000 habitantes.

También las mujeres con antecedentes de carcino-
ma del tracto genital inferior o neoplasia intraepithe-
lial cervical de alto grado, presentan un riesgo mayor de
desarrollar enfermedad anal que las mujeres de la mis-
ma edad sin estos antecedentes, por lo que constituyen
una poblacién particularmente apropiada para la pes-
quisa del cdncer del ano.®

Al igual que el cancer cervical, el carcinoma anal es-
camoso (CCE) presenta una fuerte asociacién etiopa-
togénica con el virus del papiloma humano (HPV'),>7#
siendo necesario para su desarrollo la persistencia de la
infeccién con virus oncogénicos, mds frecuentemente
los tipos 16, 18,31y 33.°

En forma analoga a lo que ocurre con el cincer cer-
vical, las lesiones precursoras del CCE se clasifican
segun el grado de displasia citolégica en lesiones in-
traepiteliales escamosas anales (ASIL), de bajo grado
(L-ASIL) y de alto grado (H-ASIL) y segun el grado
de displasia histolégica en neoplasia intraepitelial anal
(AIN), de bajo grado (AIN 1) y de alto grado (AIN
2-3).10

El riesgo de progresién de la AIN 3 al céncer invasor
es de aproximadamente el 10% a 5 afios,' aunque en
los pacientes con enfermedad multifocal o inmunosu-
presién puede llegar al 50%.'

Dado que el céncer anal y el cervical pueden consi-
derarse una misma enfermedad, y que la patologia re-
lacionada con el HPV del canal anal se asemeja a la
producida en el cuello uterino, tanto citolégica como
histolégicamente, el PAP anal y la AAR con técnica
colposcépica pueden ser ttiles en la pesquisa y el trata-
miento dirigido de las lesiones precursoras y, por ende,
en la prevencion del cincer anal.

OBJETIVO

Evaluar los hallazgos de la citologia anal y de la AAR
en una poblacién de alto riesgo para desarrollar displa-

siay CCE.

Descriptivo, transversal, prospectivo.

MATERIALY METODO

Se incluyeron individuos de alto riesgo (individuos
HIV positivos, HSH, mujeres con antecedentes de
cancer o displasia del TGI, individuos con antece-
dentes de HPV anal o genital), que concurrieron
consecutivamente al Consultorio de Deteccién de la
Displasia Anal, para la deteccién temprana del CCE,
entre el 1 de abril y el 30 de junio de 2012.

A todos los pacientes se les confecciondé una fi-
cha donde se consignaron los antecedentes de: HIV,
HPV, otras enfermedades de transmisién sexual,
conducta sexual y tabaquismo.

Previo consentimiento informado escrito, a todos se
les realiz6 secuencialmente PAP, tacto rectal, anosco-

pia convencional y AAR.

PAP anal

Con el paciente en decubito lateral izquierdo se reco-
ge la muestra citolégica con un hisopo de fibras sin-
téticas (Citobrush) humedecido en agua, que se in-
serta alrededor de 5-6 cm en el conducto anal y se
retira en 10 a 15 segundos ejerciendo una rotaciéon
horaria de 360°, mientras se aplica suave presién con-
tra las paredes. El material obtenido se coloca en un
portaobjetos y se fija en alcohol al 96% para su lectu-
ra posterior. Los resultados se informan utilizando la

clasificacién de Bethesda® (tabla 1y fig. 1).

AAR

A través de un anoscopio de plastico transparente des-
cartable colocado en el conducto anal, se introduce
por el mismo una gasa embebida en dcido acético al
5% con una pinza de Mayer, para poner en evidencia
las lesiones displdsicas que se tifien de blanco (aceto-
blancas). Se retira el anoscopio y se deja la gasa duran-
te 2 minutos. Luego el anoscopio es reinsertado y se
procede a retirarlo lentamente hasta visualizar la zona

TABLA 1: CLASIFICACION DE BETHESDA DE LA CITOLOGIA
ANAL

ASCUS: Células escamosas atipicas de significado in-
determinado

ASC-H: Células escamosas atipicas, no se puede ex-
cluir H-ASIL

L-ASIL: Lesion intraepitelial escamosa anal de bajo grado
H-ASIL: Lesion intraepitelial escamosa anal de alto grado
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Figura 1: PAP anal. A) Lesion intraepitelial de bajo grado (L-ASIL). Tamafio celular aumentado, ntcleos alterados, con cromatina irregular. B) Lesion
intraepitelial de alto grado (H-ASIL). La células son hipercromaticas, con aumento notable de la relacion nlcleo/citoplasma.

Figura 2: Zona de transformacion o unién escamo-columnar del ano en
la anoscopia de alta resolucion. Se observa la transicion entre el epitelio
escamoso (blanquecino) y el epitelio columnar del recto (rosado) luego de
la aplicacion del acido acético al 5%.

de transformacién anal (fig. 2), que estd ubicada in-
mediatamente proximal a la linea dentada, donde se
hallan habitualmente las ASIL y particularmente las
H-ASIL (fig. 3). Para ello, se utiliza un videocolpos-
copico con 6ptica de 17x (Ekhoson®) con el cual se
graba y fotografia el procedimiento. Es convenien-
te topicar con hisopo reiteradamente dicha zona con
acido acético al 5% para evidenciar mejor las lesiones.
Ademis debe retirarse el moco con dicho hisopo.

Todas las lesiones sospechosas por ser acetoblan-
cas, presentar puntillado, mosaico o vasos atipicos, se
biopsian con una pinza mini Tischler, previa infiltra-
cién de lidocaina con epinefrina al 1:100000 cuan-
do se ubicaban por debajo de la linea dentada. La he-
mostasia, se obtiene mediante compresién con gasa o
aplicacién directa de solucién de Monsel. Las mues-
tras se envian a anatomia patoldgica en formol al
10%. Luego se explora la piel perianal.

Figura 3: Imagenes de la anoscopia de alta resolusion. A) Neoplasia intraepitelial anal de bajo grado (AIN 1): lesion acetoblanca plana con bordes irre-
gulares. B) Neoplasia intraepitelial anal de alto grado (AIN 3): lesion acetoblanca sobreelevada de bordes irregulares, con puntillado fino y vasos atipicos.
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Se compararon los resultados del estudio citoldgico
con los del histopatoldgico. El analisis estadistico fue
descriptivo simple.

RESULTADOS

Se incluyeron 20 pacientes (14 mujeres, y 6 HSH;
edad mediana: 43 afios, rango: 25-69). Los 6 HSH
y 11 mujeres (79%) practicaban coito anal. Cinco
hombres y una mujer eran HIV positivos (media-
na de CD4: 365cel/mm?, rango: 258-900, todos con
carga viral indetectable y en tratamiento antirretrovi-
ral). Las restantes mujeres presentaban otros factores
de riesgo: CCE cervical (2), H-SIL cervical (7), L-
SIL cervical (2) y HPV sin displasia (3).

En 12 (60%) pacientes el PAP y la AAR fueron
normales. Hubo 8 (40%) PAP anormales: ASCUS 1,
L-ASIL 5 (4 HSH, HIV positivos) y H-ASIL 2 (1
mujer HIV positiva y otra con antecedentes de CCE
cervical). En todas las lesiones sospechas halladas
mediante la AAR se tomaron biopsias que fueron
informadas como lesiones inflamatorias: 4, condilo-
ma sin displasia: 2 y AIN 3: 2. Las H-ASIL tuvie-
ron concordancia del PAP con el hallazgo histolégi-
co obtenido por la biopsia guiada por AAR, pero en
las restantes ASIL por PAP no se hall6 displasia en
la biopsia.

No se produjeron complicaciones por el método.

DISCUSION

Las primeras publicaciones que describieron las ca-
racteristicas endoscépicas de la neoplasia intraepite-
lial en el conducto anal mediante el estudio con col-
poscopia, biopsia y tipificacién del HPV provienen
del hospital St. Mark’s de Londres.*" Sus investi-
gadores ante el posible paralelo del cdncer anal con
el cervical, hipotetizaron que de esta manera podrian
hallarse lesiones anales premalignas similares a las
encontradas en el cérvix y su deteccién llevar a un
tratamiento que podria prevenir el cincer anal inva-
sor. Siguiendo esta linea de trabajo, el grupo de Pa-
lesfsky en la Universidad de California en San Fran-
cisco, demostré la utilidad de la citologia anal y la
anoscopia magnificada como herramienta de pes-
quisa de las ASIL en hombres homosexuales y bi-
sexuales HIV positivos y negativos, una poblacién
de alta prevalencia de enfermedad anal.’®'” En casi
3000 exdmenes anales la sensibilidad del PAP para
detectar ASIL confirmada por biopsia fue del 69%
en HIV positivos y del 47% en HIV negativos en la
primera visita y del 81% y 50%, respectivamente, te-

niendo en cuenta todas las visitas siguientes combi-
nadas, demostrando la necesidad de recoleccién se-
riada de las muestras al igual que en la pesquisa del
cdncer cervical.'®

La deteccién temprana del cincer anal sigue sien-
do controvertida debido a que la eficacia y la meto-
dologia de la pesquisa atin no se han establecido y los
efectos a largo plazo, con respecto a la eventual dis-
minucién en la incidencia del cdncer anal, atin no se
pueden evaluar. No obstante, dado que el grado de
la enfermedad suele ser subestimado por el PAP, la
AAR con biopsia dirigida siempre deberian utilizar-
se para la confirmacién histoldgica.'®

Sin embargo, un anilisis de su posible efectividad
estaria apoyado en que se conoce a través de varios
estudios que la progresién de las H-ASIL al CCE
ocurre entre el 8,5 y el 13%'>'%” con un manejo ex-
pectante y disminuye al 1,2%% cuando se realiza la
ablacién dirigida por AAR.

En esta serie preliminar, la incidencia del 40% de
ASIL por PAP anal puede considerarse relativamen-
te alta si se tiene en cuenta que la mayoria de los pa-
cientes eran inmunocompetentes y de sexo femenino.

Sin embargo, de los 8 pacientes que tuvieron ano-
malias citolégicas, en sélo 2 se hallaron alteraciones
en la AAR, lo que obliga a plantearse diversas hi-
potesis que expliquen esta discordancia. Entre ellas
podemos considerar: la dificultad en la observacién
del conducto anal por la presencia de hemorroides,
moco o materia fecal, el examen incompleto de los
pliegues, el tamafio pequefio de las lesiones, la insu-
ficiente aplicacién de dcido acético en forma directa
y reiterada, la curva de aprendizaje en la interpreta-
cién de imédgenes colposcépicas supuestamente pato-
l6gicas, o una combinacién de todas ellas.’®* Afortu-
nadamente, en los Gnicos 2 pacientes con H-ASIL se
pudieron identificar las dreas sospechosas en la AAR
y obtener concordancia entre la citologia y la histo-
patologia obtenida por la biopsia dirigida.

En esta experiencia inicial reducida pudimos com-
probar la factibilidad del procedimiento, su bajo indi-
ce de complicaciones y la necesidad del entrenamien-
to, no solo en la utilizacién del colposcopio, sino en
su aplicacién en esta localizacion, que es necesaria-
mente mds compleja que en el cuello uterino por las
caracteristicas particulares del conducto anal. En éste
ultimo la presencia de pliegues y/o paquetes hemo-
rroidales, el involuntario esfuerzo expulsivo del anos-
copio por parte del paciente y la necesidad de mo-
vilizar frecuentemente el anoscopio y el colposcopio
en forma simultinea otorgan mayor dificultad al exa-
men magnificado.
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CONCLUSION

La pesquisa de la displasia anal mediante el PAP y
la AAR con biopsias dirigidas actan como medios
complementarios de diagndstico inicial para detectar
lesiones precursoras del cancer anal.

En esta serie preliminar se detecté un 40% de ASIL

por PAP anal. La correlacién con los hallazgos de la
AAR fue baja.

En esta experiencia reducida se pudo comprobar la
factibilidad del procedimiento, la ausencia de com-
plicaciones y la necesidad del entrenamiento para
mejorar su rédito.
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