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Introducción 

El cáncer es una enfermedad caracterizada por la falta de regulación de los factores de 

transcripción a nivel del ONA que conducen a la inmortalidad celular. El desarrollo y la 

progresión del cáncer es conducida por una serie de cambios genéticos acumulados, los 

cuáles forman parte de una cascada de pasos múltiples con vlas de regulación positivas y 

negativas, los que son requeridos tanlo para invasión celular como el desarrollo de metástasis. 

El cáncer apareció en México como la segunda causa de muerte a partir de 1989, siendo los 

tipos más frecuentes el de pulmón, estómago y cuello uterino. Es responsable del 12.0 % de 

todas las defunciones que se registran en el país 

En México el Cáncer cervical es la primera causa de morbilidad y mortalidad por cáncer. El 

cáncer de anal es de los menos frecuentes, sin embargo prevenible , en el afio 2000 se 

reportaron 273 casos en la Entidad Federativa, el factor de riesgo de importancia biológica, 

clínica y de relevancia en Salud Pública es el virus del papiloma humano (VPH), como causa 

necesaria de cancer aunque no suficiente, se sabe que hay más de 80 tipos y que es la 

principal infección de transmisión sexual, infecta células epiteliales y dado las similitudes 

histológicas en cervix y ano las posibilidades de que el VPH cause cáncer anal y en otras áreas 

genitales pueden ser altas ya que se han reportado presencia de este virus de un 30% al 100% 

5 dependiendo de la técnica utilizada, por otro lado existen factores que se sabe intervienen 

independientemente de esta condición o como coadyuvantes en la infección y de persistencia 

del virus. 

El conocimiento del virus del papiloma humano es amplio, sin embargo aun no es posible 

explicar los mecanismos de carcinogénesis involucrados dentro de la historia natural del virus. 

De cáncer anal en México es poco lo que se sabe y a nivel mundial aun quedan interrogantes o 

asociaciones débiles que deben de ser puestos a prueba y corroboración, la importancia del 

cáncer anal y del VPH es que son enfermedades prevenibles por lo que la tarea de los 

trabajadores de salud es conocer y generar conocimiento para participar en el proceso de 

prevención en la población general y de riesgo, impactando en los indicadores de salud. 



1. Cáncer anal 

Aspectos Anatómicos del Conducto Anal 

El conduclo anal tiene cuatro centfmetros de largo se extiende entre el anillo 
anorectal a nivel del suelo de la pelvis. en sentido proximal. hasta el anillo anal 
propiamente dicho en sentido distal. El tejido del borde anal contiene todos los 
elementos de la piel. en tanto que la túnica escamosa de la parte distal del 
conduclo anal esta desprovista de foUculos y estructuras glandulares. El 
conducto anal esta rodeado por esfínteres musculares, sobre la longitud del 
conducto la capa del músculo liso circular interior se engrosa para formar el 
esfínter anal interno, involuntario en reposo. A nivel de la extensión proximal 
del conducto el músculo puborectal lo rodea por detrás y hacia los lados en 
relación djstal con el músculo circular y la profundidad en relación con el 
esfínter interno, este complejo de tres músculos constituye el esfínter anal 
interno brindando un control anal voluntario adicional sobre la continencia fecal 
(1 ). 

La linea dentada o pectinada se presenta desde el piso pélvicO hasta el borde 
del ano, es el sitio en el cual se fusiona el endodermo y ectodermo durante el 
desarrollo embrionario, en dirección proximal hacia la linea dentada los 
linfáticos drenan hacia la pelviS a lo largo de los vasos rectales medios y las 
cadenas iliacas internas, y hacia arriba los vasos rectales superiores y los 
ganglios periaórticos. En la región distal en relación con la linea dentada, los 
linfáticos drenan a lo largo de las vías cutáneas hacia las cadenas ganglionares 
inguinales y, por último, a las cadenas femorales (2). 

El riego sanguíneo en el recto distal y conducto anal esta dado por las arterias 
hemorroidales superior, media e inferior, arteria mesentérica inferior, 
hipogástrica y pudenda interna. El drenaje venoso sigue los mismos patrones 
de flujo. El esfínter rectal interno motor esta inervado por fibras simpáticas 
mientras que las fibras parasimpáticas del sacro median la sensación de 
distensión. El esfínter anal externo esta inervado por el nervio hemorroidal 
inferior con derivación del nervio pudendo interno (3,4). Figura 1 

Aspectos Histológicos del Cáncer Anorectal 

El borde anal esta constituido por apéndices, epitelio escamoso, glándulas 
ecrinas y apocrinas, en este sitio la piel se encuentra queratinizada. La zona de 
la epidermis libre de apéndices se vuelve más cuboide conforme llega a la linea 
dentada, por lo general desprovista de queratina. En relación proximal con la 
linea dentada y a una longitud de hasta 20 mm, la histologra célular se 
encuentra en transición , y por este motivo, se conoce como zona anal 
transicional (ZAT), en este sitio se entremezclan la mucosa escamosa con los 
elementos transicionales y con mucosa rectal de tipo cilindrico. 
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En la ZA T se originan multiples tipos de células, alberga células de transición, 
células escamosas, cilíndricas, endocrinas, melanocitos y células glandulares 
anales, esta últimas surgen de la columna de Morgagni a nivel de la línea dentada 
(4). 

l os tumores escamosos se desarrollan a lo largo del canal anal así como en el 
margen anal, los carcinomas basaloides, como variante de los escamosos se 
desarrollan del epitelio justo por arriba de la linea dentada, comunmente 
conocidos como carcinomas cloacogénicos, los adenocarcinomas se desarrollan 
de las glándulas de la línea dentada. Los carcinomas de células pequenas en esta 
región son de origen neuroendocrino y poco frecuente. Los tumores en el margen 
anal incluyen al carcinoma escamoso, el carcinoma de células basales y el 
sarcoma de Kaposi , Los melanomas malignos comúnmente se desarrollan por 
debajo de la línea dentada (5). 

Ftgura 1 Anatoml. elel conducto . norectlil 

La distribución de los tipos histopatol6gicos en pacientes con carcinoma anal es 
para células escamosas el 47%, carcinoma de células transcicionales el 27%, en 
su conjunto pueden llegar a representar el 80%, el adenocarcinoma se distribuye 
de un 15% a 22%, melanoma del 1% al 2% y otros el 10%. El carcinoma de 
células escamosas del conducto anal es más agresivo que los del borde, se 
presentan con hemorragias, prurito, dolor, tenesmo. El carcinoma epidermoide se 
localiza en la zona cloac6gena o transicional, de 6 a 12 mm arriba de la línea 
pectinada. Puede ser escamoso no queratizante, transicional o basaloide. El 
adenocarcinoma del conducto anal suele ser una extensión del carcinoma rectal 
(1 , 5, 6). 
Los carcinomas bien diferenciados se presentan en el 19.8%, moderadamente 
diferenciados en el 48% pobremente diferenciados 29.9% e indiferenciados 2.3% 
(7 ) 
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Historia Natural del Cáncer Anal 

La historia natural de la neoplasia intraepitelial en ano es incierto, se sabe que 
la neoplasia intraepitelial progresa a cáncer invasivo en el 25%, de los casos en 
un promedio de 15 a"os, una proporción similar de lesión grado 1 progresa a 
grado 111 en un lapso de 5 anos, en lo que respecta al cáncer anal es mucho 
menos frecuente que el cervical, la tasa de progresión es más baja para 
lesiones intraepiteliales grado I en ano que en cervix. Establecida la neoplasia 
el carcinoma anal se extiende cefálicamente e involucra a otros órganos de la 
pelvis, en mujeres la extensión vaginal se presenta en el 12%, en hombres 
invaden próstata, uretra, riMn y veslculas seminales (8. 9). 

El desarrollo de lesiones intraepiteliales de alto grado en el ano son iguales con 
respecto a las lesiones en cervix. el cáncer ano rectal esta asociado a cambios 
premalignos, incluyendo un incremento de la angiogénesis, proliferación y 
decremento de la apoptosis, encontrando una progresión de lesiones 
intraepiteliales de alto grado asociado al virus del papiloma humano (VPH) del 
tipo 16 en el 85%, la progresión de lesiones de bajo a alto grado en pacientes 
homosexuales VIH positivos es del 64% mientras que en HJV negativos es del 
36% en un tiempo de 2 a"os. Se sugiere que la historia anal de cáncer en 
pacientes homosexuales es mas acelerado. Sin embargo esta transformación 
se observa en el mismo tiempo en algunas mujeres sin tratamiento para VPH 
(1 , 7, 10). 

La diseminación linfática ocurre por la vla inguinal , pélvica y de los nodos 
mesentéricos, Jos linfáticos inguinales están involucrados del 15 al 63% de los 
casos de cáncer anal , los nodos pélvicos raramente están involucrados (5% de 
los casos). La invasión hemalógena ocurre más frecuentemente en tumores 
originados en la linea dentada o por arriba de ella. Las metástasis al hígado se 
presentan del 5 al 8 % de los pacientes, a pulmón del 2 al 4 % Y al hueso en el 
2 % de los casos; las metástasis distantes raramente se presentan en tumores 
del margen anal (1.11). Figura 2 

Diagnóstico del Cáncer Anal 

El carcinoma anorectal se presenta en un sitio accesible del tracto digestivo por 
lo que se pueden percibir síntomas tempranamente. El síntoma inicial y más 
común es el sangrado, el cual se alribuye usualmente a hemorroides, otros 
slntomas son dolor, tenesmo, prurito, cambios en los hábitos intestinales, 
descarga fecal anormal, e ¡nfrecuentemente linfadenopatía inguinal. 

La duración de los sintomas varia de 2 semanas hasta a 4 anos con una media 
de seis meses. La frecuencia de los slnlomas son sangrado 50% al 94 .3%, 
dolor 26% a 40 %, constipación 10% masa anal 9% a 67.7 %. prurito 15% a 
25.7%, cambios en las caracterlsticas fecales 3.2%, diarrea 2.4%, 
eslrenimiento 2% a 48.6%, otros en menos del 1 %, el diagnostico se realiza el 
25% de pacientes asintomáticos. 

- J -



Muchos de estos síntomas están asociados a enfermedades benignas de ano, 
incluyendo fístulas, fisuras en ano, hemorroides, prurito anal y condilomas anales 
retrasando el diagnóstico. La confusión se debe a que las condiciones benignas 
coexisten en el 60% en el margen anal y el 6% en el conducto anal. (1, 6, 7, 11, 
12) 

Figura 2. Historia natural del cáncer anorectal 

Historia Natural del Céncer Anorectal 
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Otroa 

El diagnóstico puede ser por medio de un examen rectal ; el anoscopio, 
proctoscopio y ultrasonido transrectal son importantes para la evaluación de estos 
tumores. La exploración física describe la localización, extensión, tamaño del 
tumor y su relación con la línea dentada, a la palpación se describe características 
de consistencia, movilidad y ulceración. La biopsia incisional es el estándar de oro 
para el diagnóstico y estudios de gabinete permiten identificar el estadio de 
presentación y metástasis a pulmón u otro órgano. 

- 4 -



Es frecuente que se realicé el diagnóstico después de practicar una 
hemorroidectomía o drenar un absceso perirectal. El signo clínico común es la 
presencia de un tumor que ocasiona dolor y sangrado, en algunas ocasiones 
puede crecer tanto que puede ocasionar datos de obstrucción intestinal, 
presencia de humedad constante y mal olor (1 , 4, 12). 

Sistema de Estadificación Tumoral 

La American Joint Comité on Cáncer (AJCC) y la Union lnternacionale Contra 
le Cáncer (UICC) desarrollaron un sistema de estadificación para determinar la 
modalidad terapéutica utilizada. La clasificación de TNM es primariamente 
clínica, el tamaño del tumor esta dado por la letra T, el estado nodal por la N y 
esta basado en la distancia del sitio primario, así como, el número de nódulos 
linfáticos involucrados. Este sistema de estadificación incluye todos los 
carcinomas incluyendo los carcinomas cloacogénicos. Los melanomas y 
sarcomas no se incluyen en este sistema (1 ,3). 

La proporción de estadios tempranos (0-11) es de 66.6% a 73.4%, estadio 111 el 
21% y el estadio IV 12 %; aproximadamente el 8% de los carcinomas 
presentan metástasis a distancias y el 92% restante presenta la enfermedad 
local (7). 

Estadificación 

Tumor primario (T) 
Tx Tumor primario que no puede ser evaluado. 
TO No hay evidencia de tumor. 
Tis Carcinoma in situ. 
T1 Tumor de 2 cm. o menos. 
T2 Tumor mayor de 2 cm. poro no sobrepasa los 5 cm. 
T3 Tumor mayor de 5 cm. 
T4 Tumor con invasión a órgano alguno. 

Nódulos Linfáticos Regionales (N) 
Nx Nódulos linfáticos regionales que no pueden ser valorados. 
No Nódulos linfáticos regionales sin metástasis. 
N1 Nódulos linfáticos con metástasis en región perirectal. 
N2 Nódulos linfáticos inguinales, metástasis unilateral ilíaca interna, o ambos. 
N3 Nódulos linfáticos con metástasis en región perirectal e inguinal. 

Distancia de las Metástasis (M) 
Mx Distancia de las metástasis que no puede ser valorada. 
MO Metástasis no distante. 
M1 Metástasis distante. 
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Tabla 1. Etapa clínica con respecto al sistema TNM 

Grupo de estadios 
o Tis NO MO 
1 T1 NO MO 
11 T2 NO MO 

T3 NO MO 
lllA T1 N1 MO 

T2 N1 MO 
T3 N1 MO 
T4 NO MO 

1118 T4 N1 MO 
Cualquier T N2 MO 
Cualquier T N3 MO 

IV Cualquier T Cualquier N M1 

Tratamiento del Cáncer Anal 

A partir de los años 90 's el tratamiento quirúrgico ha declinado, siendo 
reemplazado por la rad ioterapia (67.4% a 93.5%), quimioterapia (64.8% a 
73.2%) o ambas (34%39.6%), la combinación de las tres modalidades 
terapéuticas se realiza del 19.7% al 23.2% (7). 

El uso de radiación externa o local (braquiterapia) se ha asociado a la 
erradicación local del tumor y a una cura del 70% al 90% en pacientes 
seleccionados, y al 50% en aquellos pacientes con tumores mayores a 5 cm. o 
con nódulos linfáticos positivos. La dosis óptima de rad iación en el tratamiento 
del cáncer anal es indicador de pronóstico, la erradicación permanente en 
tumores primarios ocurre cuando se reciben externamente 54 Gy (unidades de 
radiación) en comparación a dosis menores, cuando los efectos adversos (son 
incontinencia, estenosis, necrosis de la mucosa y otras relacionadas a órganos 
vecinos) del tratamiento son importantes la necesidad de real izar una 
colostomia incrementa en del 6% al 12% , para disminuir este riesgo se 
administran inicialmente 36 GY y posterior a dos semanas 23 Gy (3, 8). 

En los pacientes con carcinoma epidermoide la modalidad de tratamiento es 
con radioterapia combinada con quimioterapia por ser más sensibles, la cirug ía 
se realiza con mayor frecuencia en los pacientes con adenocarcinomas; la 
excisión local se prefiere realizar en los carcinomas escamosos en el margen 
anal. 

La resección abdominoperineal con o sin terapia combinada se relaciona en 
pacientes con la enfermedad avanzada. Esta operación radical requiere 
remover el conducto anal y recto, requiriendo una colostomía permanente con 
una probabil idad de sobrevida menor (1 , 3). 
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La elección del tratamiento depende de la presencia de adenopatias, para 
tama¡'jos del tumor menores de 4 cm. la radioterapia o cirugra conservadora 
son de primera elección . con tumores mayores se emplea en conjunto la 
radioterapia combinada con quimioterapia, cirugia o ambas , si hay presencia 
de tumor en los márgenes quirúrgicos o una regresión insuficiente (menor al 
50%) posterior a la eva luación post tratamiento, se somete al paciente a cirugia 
radical con una menor probabilidad de curación y pronóstico desfavorable, en 
caso contrario al paciente se le inicia nuevamente tratamiento con radioterapia 
con altas probabilidades de sobrevida. Figura 3 

Factores Pronósticos 

Ctinicamente la sobrevida post tratamiento se evalúa de acuerdo al tama¡'jo del 
tumor y el estado de los nódulos linfáticos; la importancia de estos esta en la 
recurrencia de la enfermedad entre los 2 primeros anos hasta los 8 anos (1) . 

La recurrencia local en lodos los casos es del 9.2%, recurrencia regional el 
6.4% y la recurrencia a distancia el 16.4%, los carcinomas epidermoides tienen 
una recurrencia deI1Q.5%, 7.7% y 11 .8%, los adenocarcinomas 5.6%, 3.4% Y 
el 8.2% respectivamente. Los estadios con mayor recurrencia son el 11 y el 111 , 
para el primero la reaparición tumoral local es del 9.8%, reg ional del 16.4% y a 
distancia el 16.4%, para el segundo 4.5%, 11 .1% Y el 33.3% comparativamente 
(1 , 7). 

La recurrencia local o a distancia comparando el tratamiento primario con 
quimioterapia y/o cirug ra (incluyendo resección abdomino perineal ) para el 
estadio 1 es de 24%, 11 37%, 111 27%, IV 6% Y para estadio desconocido el 6%. 
La sobrevida a 5 ar'iOs del carcinoma anal es del 53.9% al 63.9%, por tipo 
histopatológico el epidermoide sobrevida a 5 anos es similar siendo 
ligeramente menor en los adenocarcinomas, los pacientes con estadio 1 
sobreviven después del diagnóstico en el 71 .3%, en el estadio 11 53.4%, estadio 
111 32.5 Y estadio IV 23.1% (13). 

Los pacientes tratados con braquiterapia su sobrevida a 5 anos tratados con 
respecto al tamano del tumor T1 en el 94%, T2 en el 79%, T3 en el 53% y T4 
en el 19%, en la modalidad de tratamiento de radioterapia externa combinada 
con quimioterapia (S-FU, cisplatino) la sobrevida a 5 al'los fue de11QO% en T1 y 
T2 Y en T3 en el 63% (1). 

Con excepción del melanoma y sarcoma el pronóstico es mucho mas 
dependiente del estadio que del tipo histológico , los cloacogénicos se han 
considerado como carcinomas de mejor pronostico al igual que en los 
pacientes asintomáticos pero en estos se ha relacionado con el tamar'iO del 
tumor; con respecto a la localización del tumor, los carcinomas originados en el 
margen anal son de mejor pronóstico que los originados en el conducto anal 
(1 ,11) . 
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La diferencia del pronóstico en cuanto al sexo es mas favorable en las mujeres 
pues tienen una sobrevida mayor a 5 años del 56.2% al 63.9%, mientras que en 
los hombres la sobrevida varia entre el 49.6% al 57.9% independientemente del 
tipo histológico (7). 

Figura 3. Diagnóstico, tratamiento y pronóstico del cáncer anorectal 
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Epidemiología del Cáncer Anorectal 

El carcinoma de ano es una enfermedad poco común, frecuentemente tiene un 
curso indolente y baja tasa de metástasis distante. En EU, de 1987 a1991 la 
incidencia por edad ajustada fue de 0.9 por 100 mil habitantes, la prevalendas 
mas altas por edad se registraron en los grupos de 50 a 59 afios con el 19.6% 
de 60 a 69 en el 27.9% 70 a 79 22.9% Y la menor frecuencia fue en el grupo 
con menos de 30 al"ios en el 1.6%.Por sexo la frecuencia es mayor en mujeres 
con el 64.3%, Para 1999 se presentaron 4 mil nuevos casos de cáncer de ano, 
y ano rectal (1,700 en hombres y 2,300 en mujeres (7, 14). 

En Corea se encontró una prevalencia de 1.5 % de cáncer anal entre 1989 a 
1998. El Carcinoma epidermoide es el más afectado en cuanto a la infección 
del VPH, la frecuencia es del 94.5% para carcinoma escamosos y 
adenocarcinomas en el 2.71%, en cuanto al estadio del diagnostico se presenta 
el VPH en tumores locales en el 52.2%, regional en el 48% y en el diseminado 
en el 57.1% (7, 15, 16). 

En el al"iO 2000 en Estados Unidos el cáncer anal represento el1 .5% de todos 
los cáncer del sistema digestivo, con una estimación de tres mil cuatrocientos 
nuevos casos para ese al"iO , mientras que para pa ises latinos como Colombia 
para el al"io 2002 la incidencia de cáncer de ano fue del 0.5%. Para el 2003 se 
estimaron 4000 casos nuevos de cáncer anal , (1700 en hombres y 2300 en 
mujeres) (3, 8, 14). 

En México la frecuencia de cáncer anal no se conoce · con exactitud, 
representan el 1.6% de todas las neoplasias ano-rectales y de estas el 0.8% 
corresponden exclusivamente a ano, En el ano 2001 la incidencia fue de 0.2 
por 100,000 habitantes con una distribución similar de acuerdo al sexo. 

Los Estados con mayor número de casos son el DF (70 casos), Nuevo León 
(22 casos), Guerrero (13 casos) , Jalisco y Michoacán (11 casos). Los Estados 
con tasas de incidencia alta para mujeres son: DF (0.8 por 100,000 mujeres) y 
Nuevo León (0.6 por 100,000 hab.) y para hombres son: DF (0.9 por 100,000 
hombres), Nayari t (0.6 por 100,000 hombres) y Sonora (0.5 por 100,000 
hombres) (17). Figura 4 

El Instituto Nacional de Cancerología en México reporto una experiencia de 
diez al"ios, con un total de 70 casos de pacientes con cáncer anal excluyendo a 
los pacientes con virus de la inmunodeficiencia humana (VIH) , obtuvieron una 
incidencia del 7.25% en relación a cáncer de recto (55.23%). La edad promedio 
fue de 61 .7 (i ntervalo de 11 a 88 afios), el sexo femenino fue el más afectado 
con una relación hombre mujer de 1:3, en otros estudios la edad de 
presentación del cáncer anal es similar pero la relación oscila de 2:1 a 4:1. En 
pacientes masculinos homosexuales (7,12,17). 
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Diversos estudios reportan las caracteristicas de los pacientes con cáncer del 
conducto anal siendo para el nivel de educación 9% hasta un 66% para una 
escolaridad menor de 12 años, 54% de 13 a 16 años de escolaridad y el 16% con 
más de 16 ar"los. , el nivel de ingreso bajo se presento en el 11 % Y medio en el 
76%. Del 7% al 10% presentaron ingreso socioeconómico bajo (7 ,18). 

Figura .. Distribución de la morbilidad del cáncer anal por Eltados de la República 
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En estados Unidos, la mortalidad en el 2003 fue de 500 muertes por ar"lo (200 
muertes en hombres y 300 en mujeres), su baja mortalidad es debido a un 
diagnóstico en etapas tempranas y tratamiento curativo. La mortalidad en México 
es de 0.71% con una tasa de 0.39, para hombres es de 0.07% con una tasa de 
0.04 y en mujeres de 0.06 con una tasa de 0.03 
(1, 7, 14, 17). 

Factores de riesgo 

De acuerdo en los resultados de la literatura se reportan factores de riesgo con 
una evidencia fuerte para cáncer anal, siendo las infecciones de transmisión 
sexual de mayor importancia. destacando al virus del papiloma humano (VPH) en 
el cual ya esta establecido su papel carcinogénico, el virus de inmunodeficiencia 
humana (VIH), así como como potenciadotes como son el virus Herpes simple, 
Chlamydia trachomBtis, otro factor de trascendencia son las conductas sexuales, 
siendo la edad de inicio de vida sexual, numero de parejas sexuales, antecedente 
de relaciones anales de más ínteres y el antecedente de cáncer anogenital 
(cervical o vulvar). Los fadores de riesgo con una evidencia moderada son las 
toxicomanías y factores gineco-obstétricos (paridad, numero de abortos, estado de 
menopausia). (3) 
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Virus del papiloma Humano (VPH) 

En mujeres con diagnóstico de cáncer anal la prevalencia de VPH en el 
carcinoma escamoso fue del 5% por métodos histoquimicas, los cuales son 
métodos indirectos de medición de la infección del virus del papiloma humano. 
El VPH se ha detectado en conducto anal en el 85% de los tumores en este 
sitio, de los cuales el 82% de los adenocarcinomas es negativo. las personas 
VPH negativas son de edad mayor y son acampanados por displasia de! 
epitelio adyacente (4 ,6). 

Kaki y colaboradores realizaron un estudio donde el objetivo fue determinar la 
prevalencia de VPH y el rol del virus en el desarrollo de carcinoma de células 
escamosas en el ano, en 19 pacientes con cáncer ana l entre 1988 a 1989, las 
técnicas de determinación del VPH fue por medio de captura de Hfbridos con la 
identificación de los tipos 16/11 , 16/18 Y 31/35/51 comparando esta prueba con 
PCA, reportando e116.7% de DNA viral en tos casos. Por medio del estudio de 
PCR se detecto el VPH en el 77.8% y en controles el 16% (19). 

Eui-Gon y colaboradores determinaron la prevalencia de DNA en VPH en 21 
pacientes incidentes con cáncer epidermoide en ano, reportando el 100% de 
infección en las muestras para VPH 16 y VPH 18, por el contrario en los 
controles no se obtuvo ningún caso positivo (0%), las muestras de estos fueron 
obtenidas por medio del tejido de hemorroidectomlas electivas con epitelios 
normales (20). 

Frisch y colaboradores reportaron de un total de 394 pacientes con cáncer anal 
y muestras analizadas por medio de peR, el 90% de mujeres presento VPH y 
63% en hombres (p<0.0001), el 78% de los hombres tuvieron el antecedente 
de ser homosexuales y todos fueron VPH positivos, con respecto al 58% de 
hombres sin antecedente de experiencias homosexuales. El tipo de virus de 
mayor predominio fue VPH 16 en el 87% de los canceres anales positivos a 
VPH (21). 

En un estudio de 1988 a 1993 se diagnosticaron cincuenta y tres pacientes con 
carcinoma de células escamosas perianal y del conducto anal , el 34% presento 
secuencias para el VPH, con respecto al grupo control siendo todos negativos. 
Por medio de técnicas de hibridación in situ se detecto la infección de VPH en 
el 50 % de sujetos con cáncer anal se sugirió que la infección por este virus 
podrfa jugar un rol en la progresión de la enfermedad, ya que solo se encontró 
en pacientes con enfermedad de alto grado (22,23). Tabla 2 
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Tabla 2. Estudios de prevalencia del Virus del papiloma humano (VPH) en el carcinoma 
del conducto anal de células escamosas 

Año de Prevalencia n Tipo deVPH 

investigación 
Técnica/subtipos estudiados 

(%) detectado mas 
frecuente 

Scheurlen /1986 HSB/HVP 16 1/2(50%) 

Hill, Coghill/1986 HDNA/HVP 6, 11, 16, 18 1/1 (100%) 

Palmer/1986 HSB/HVP 16 6/10 (60%) VPH16 

Gal/1987 IQ/AP 5/8 (62.5%) VPH16 

Wells/1987 ICH/HVP 166, 11 , 16, 18 4/9 (44.4%) VPH16 

Yun/1988 IQ/AP y VPH 6, 11 , 16, 18,31,33 0/1 (0%) -

Duggan/1989 CH/VPH6,11 ,16,18 4/19 (21%) VPH 6/16 

Beckman/1989 CH/VPH6,11 ,16,18,31 23/70 (32.8%) VPH16 

Gal/1989 CH/ VPH 6, 11 , 16, 18,31 12/18 (67%) VPH16 

Taxy/1989 IQ/CH,AP y VPH 6, 11 , 16, 18,31 4/16 (25 %) VPH16 

Palefsky/1990 HDB/VPH 6,1 1 ,16,18,31 , 35 10/15 (67%) VPH16 

Wolber/1990 IQ/VPH6,11 ,16,18 14/21 (67%) VPH 16/18 

Palefsky/1991 IQ/RCP/HDBNPH 6, 11 11/13 (84.6%) VPH 16 ,16,18,31,33 

Koulos/1991 IQ/RCPNPH, 16, 18,31,35 2/2 (100%) VPH 16 

Kaki/1992 IQ/RCPNPH 25 tipos incluyendo 
14/18 (77.8%) VPH sin subtipos 6,11 ,16,18,33 

An J Pathol 1992; 140(6).1345-55. 

Toxicomanías 

Existen factores que con su simple presencia pueden ser potencialmente 
oncogénicos, como el tabaquismo y el alcohol, pueden jugar un rol importante 
en el desarrollo de cáncer anal , sin embargo, es importante aclarar relación de 
esta asociación junto con el rol de la infección de VPH en las enfermedades 
anogenitales ( 18,27). 
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Se ha reportado la relaciÓn del tabaco en el proceso de carcinogénesis, la 
evidencia muestra que la relación es mayor en cáncer de células escamosas, 
que actúa a su vez como co-carcinógeno y que las particulas carcinogénicas 
pueden viajar por el torrente sanguineo provenientes del pulmón para 
instalarse en otros sitios como cerxix y es de suponer que en el conducto anal 
por sus similitudes histológicas (28). 

El tabaquismo tiene un rol químico en la carcinogénesis, as! como en la 
modificaciÓn de los cambios inmunológicos y por disminuir antioxidantes 
nutricionales. Varios estudios de casos y controles reportan que una historia de 
tabaquismo incrementa el riesgo de cáncer anal por un factor de 2 a 5, 
independientemente de las practicas sexuales, esta relación se basa en que los 
pacientes con cáncer de pulmón tienen dos veces mas la frecuencia de cáncer 
anal (18). 

Se ha observado una asociación fuerte entre tabaquismo y cáncer anal. En 
mujeres con antecedente de tabaquismo se relaciono al cáncer anal con un 
valor de P de 0.0126. reportando una RM de 9. En el cáncer de cervix esta 
relación ha sido consistente con riesgos de 1.8 a 3.7 y en mujeres que 
consumen mas de 20 cigarros por día un riesgo de 4.3 (IC95%2.4 a 7.7) 
ajustado por edad , edad de inicio de vida sexual y número de parejas sexuales 
(4,6, 28) 

Enfermedades benignas 

En algunas instancias el tumor se desarrolla en asociación con la enfermedad 
de Crohn, ellinfogranuloma venéreo , los cond ilomas o independientemente de 
carcinomas de! tracto genital bajo en mujeres (cáncer de cervix). El cáncer anal 
se ha asociado en pacientes con antecedente de hemorroides, fistulas, fisuras, 
abscesos , e ITS con un riesgo total de 4.4%. Los pacientes diagnosticados 
refirieron antecedente de hemorroides en el 31 .4%, fistula rectal en el 8.5% y 
absceso rectal en el 1.5%, otras investigaciones no encontraron dicha 
asociaciÓn (6,12). 

Ky Y colaboradores estudiaron por un periodo de 14 anos a 1000 pacientes con 
enfermedad de Crohn con afección a recto y ano de los cuales 7 presentaban 
carcinoma asociado a fistula anorectal. con una incidencia del 0.7% (30). 

En un estud io cuyo objetivo fue estudiar la asociaciÓn entre lesiones benignas 
anales y riesgo de cáncer anal, en 4 cohortes de pacientes que se 
hospital izaron con el diagnóstico de enfermedades benignas de 1977 a 1989, 
se realizo un seguimiento con un total de 68,549 pacientes con 427,922 anos 
persona, se reporto el 0.03% de incidencia para el cáncer epidermoide en ano 
después de 13 anos con respecto a su primera hospitalización , con un riesgo 
para cáncer anal de 4.4 (IC95% 2.8-6.6) con antecedente de lesiones anales, 
con antecedente de fisura un riesgo relativo (RR) de 31 .7 (IC95% 3.6-114.5) , 
para pacientes con antecedente de fistula un RR de 22 (IC95% 4.4-64.3) , para 
absceso perianal 17.7% (IC25% 2-63.9) y con antecedente de hemorroides un 
RR de 6.9 (IC95% 1.4-20.2). 
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Los autores concluyeron que el tiempo de presentación no estaba acorde con 
la causalidad y que esto podría explicar que probablemente sean síntomas 
iniciales del cáncer anal no detectado (27) . 

Conducta sexua l y relaciones anales 

Holmes y colaboradores reportaron una asociación entre el número de parejas 
sexuales en mujeres con cáncer anorectal con significancía estadística (P 
0.0224), Frisch reporto esta asociación con una P < 0.001 , las mujeres con 
mas de lO parejas sexuales presentaron un riesgo de 4.9 (IC95% 2.8-8 .6), el 
que su pareja haya tenido mas de 3 parejas un riesgo de 2.5 (IC95% 1.4-4.7), 
iniciar vida sexual antes de los 16 al'\os un riesgo de 1.8 (IC95% 1.1-3.1), 
antecedente de relaciones anales del 6% con un riesgo de 2 (1.2-3.3) 
incrementandose a 2.7 al tener más de 2 parejas con contacto anal , con el 
antecedente de infecciones de transmisión sexual un riesgo de 19.4 (IC955 5.7-
66.5) para verrugas en el ano (VPH) y para VIH 2.4 (IC95% 1.4-4.1) con 
respecto a el grupo control poblacional (6). 

Se ha demostrado una asociación fuerte entre carcinoma anal y relaciones 
anales en conductas homosexuales. Los reportes sobre las conductas 
sexuales, relaciones anales y la preferencia sexual , son uno de los primeros 
factores asociados al cáncer anal, sin embargo los resultados son débiles ya 
que riesgos oscilan entre 1.6 y 1.8, en sujetos heterosexuales con relaciones 
anales el riego no fue significativo, cerca del 20% de pacientes con cáncer anal 
reportaron ser heterosexuales con antecedente de tener relaciones anales, con 
valores estadísticos no significativos. Holly y colaboradores sugieren que una 
constante irritación , cambios inflamatorios crónicos y regeneración epitelial 
constante acompanan a condiciones infecciosas que pueden estar 
relacionadas con cáncer anal (4, 24 , 25). 

En lo que respecta a infecciones de transmisión sexual en pacientes con 
cáncer anal se reportó que el 47.1% de los pacientes ten ían una historia clínica 
positiva para verrugas genitales y el cáncer fue asociado a gonorrea , herpes 
simple tipo 11 y Chlamydia trachomatis (12,15). 

La incidencia de cáncer anal entre hombres con historia de relaciones anales 
es tan alta como las tasas reportadas en cáncer cervical en las mujeres, se 
muestran similitud histopatolOgica en ambas neoplasias . Investigaciones 
epidemiológicas evidencian una asociación entre lesiones intraepiteliales 
escamosas en ano e infección del virus del papiloma humano son frecuentes 
en la población homosexual y bisexual positivos para el virus de 
inmunodeficiencia adquirida (26). 
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Factores gineco..obstétricos 

Mujeres diagnosticadas con cáncer anorectal entre 1982 a 1985 se 
determinaron los factores de riesgo en un total de 56 casos y 56 controles; no 
se reporto asociación con respecto a las variables de ferti lidad, esterilidad, 
historia obstétrica, higiene menstrual. Sin embargo en otro estud io se reporto 
una asociación de 2.6 en mujeres con menarca tard ra, con periodos férti les 
antes de los 25 at'\os con riesgo de 2.9 (le95%1 .3-6.3) , el iniciar vida sexual 
inmediato a la menarca un riesgo de 3.5 y en mujeres con más de tres abortos 
una RM de 2.9 (le95%1 .5-5.5) para cáncer anal (6,18). 

Se cree que los aspectos hormonales juegan un papel en el desarrollo de 
cáncer anal , la plausibilidad biológica se basa en que las hormonas requieren 
de receptores en la mucosa anal la cual embriológicamente es parecida a la 
mucosa vag inal-cervical , evidenciando andrógenos y estr6genos en el epitelio 
anal, lo que sugiere que existe un rol fisiológico de las hormonas en la mucosa 
anal normal. 

El uso de anticonceptivos no ha mostrado una asociación fuerte, así como la 
utilización de terapia de reemplazo, sin embargo, se ha reportado que en 
pacientes con cáncer de pulmón asociadas a tabaquismo y en la etapa de 
premenopausia incrementa su riesgo de cáncer anal , con respecto a las 
mujeres posmenopáusicas, con esta suposición se evaluó el riesgo simultáneo 
en 417 pacientes (324 mujeres y 93 hombres) con sus respectivOS controles, 
reportando un riesgo para cáncer anal de 5.6 (le95% 2.4-12.7) comparado con 
el riesgo de mujeres posmenopáusicas RM1 .3 (le95%0.8-2), el riesgo 
incremento a 6.4 (le95% 3.5-12.9) en mujeres premenopáusicas fumadoras y 
en aquellas con un promedio de más de 20 cigarros al día un riesgo de 8.3 (le 
95% 3.5-19.9) (18). 
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11. Virus de papiloma humano (VPH) 

Genoma del PVH (organización y función) 

El VPH pertenece a la familia de los papovavirus; que incluye a los poliomavirus 
(conteniendo los virus JC y BK) , son icosahedricos de 45-55 nm de diámetro, son 
virus epiteliotr6picos y sin envoltura, con DNA circular de doble cadena y de 7.9 
Kb, dividido en 6 regiones con genes estructurales tempranos E1, E2, E4, F5, E6 Y 
E7y dos tardíos L 1 Y L2, las diferencias de tipos se basa en la taxonomía con 
respecto al grado de secuenciación de nucle6tidos en L 1, E6 Y Efl, el 10 % de 
divergencia entre un lipo de VPH conocido define un nuevo tipo, con este método 
se han identificado mas de 80 genotipos, lo más importante se basa en el tropismo 
que puedan tener como actividad biológica y su bajo o allo potencial oncogénico, 
cuando el VPH se ha incorporado al material del núcleo célular del huésped, 
puede ocurrir la transformación maligna (23) , 

El gan E 1 es necesario para la replicación temprana de eventos. E2 es un gen 
modulador de fa transcripción de los promotores virales, la función de E4 no es 
bien conocida se relaciona con la madurez viral , ES tiene una función 
transformacional en bovinos; en humanos se desconoce, E6 y E7 son genes 
relacionados con la unión de proteinas de DNA. Existe evidencia de que las 
secuencias E6 y E7 provee de propiedades oncogénicas al virus (30). Figura 5 

Ett ructunI del , i ru! del papiloma 
humano), ~_~píIOpes. 

VisuaJi'l.lld6n d~ la tilula inrectada por 
~I ,'irus d~ papiloma humano. 

La evidencia experimental e inmunológica sugiere que la infección del VPH por si 
solo no es suficiente para causar transformación celular a malignidad y que solo 
una pequeña proporción de pacientes con VPH desarrollan cáncer. Los tipos 5, 
16, 18 son capaces de transformar e inmortalizar líneas celulares. 



La trasformación a malignidad puede estar relacionada con la introducción de 
un retrovirus dentro del VPH contenido en las líneas celulares, los tipos 16, 18, 
31 y 33 pueden cooperar con genes ras para la transformación primaria en 
células de la piel , experimentalmente estos tipos de VPH producen aneuploidia 
y reducen los requerimientos del factor de crecimiento. La adición de genes ras 
activados con células inmortalizadas que contienen VPH-16 resulta de una 
trasformación a malignidad completa y pueden producir carcinomas cuando se 
inyectan a ratones de experimentación (15). 

Tipos de virus de papiloma humano 

De los casi 100 tipos de VPH, aproximadamente una cuarta parte producen 
verrugas genitales y cerca de una quinta parte son oncogénicos. Los tipos de 
VPH que producen transformación maligna son el 16, 18, 31 y otros. Es 
posible y frecuente la infección simultánea con diferentes tipos de VPH ; esto 
ocurre en el 30-50% de los pacientes (30 ,31) . 

Tabla3. Riesgo para cáncer anogenital con respecto a la infección del VPH 

Mucosas Piel 

Tipo de Riesgo de 
Manifestaciones 

Tipo de 
Manifestaciones 

VPH cáncer VPH 

6 Bajo Verrugas genitales 1 Verrugas plantares 

11 Bajo Verrugas genitales 2 Verrugas vulgares 

34,40,42 Bajo 
Verrugas anogenitales 3 Verrugas planas 
Neoplasia intraepitel ial 

5 Verrugas benignas 
Papilomas Epidermoplasia 

72 ,73 Bajo orales(pacientes verruciforrnis 
inmunosuprimidos) 8 Carcinoma de células 

escamosas 
Quetatosis actínica 

16 Alto 
Lesiones malignas 36 Epidermoplasia 

anogenitales verruciforrnis 

Lesiones malignas 
Carcinoma de células 

18 Alto 48 escamosas (pacientes 
anogenitales 

inmunosuprimidos) 

Lesiones malignas 
Verrugas, 

31 Alto 
anogenitales 

49 Quetatosis actínica 

33 Alto 
Lesiones malignas 

- -anoaenitales 
J Clln Oncol.1998;16:330-337. 
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Epidemiología del Virus del Papiloma Humano 

El VPH anogenital causa infección en 20-40 millones de personas en Estados 
Unidos, y cada ano ocurren 500 000 a un millón de casos nuevos. Se calcula 
que el 2% de todas las personas que llevan vida sexual activa padecen 
verrugas genitales visibles y un porcentaje importante presentan infección 
subcl lnica, más de una tercera parte de los diez billones de dólares que se 
gastan cada ano en el tratamiento de ITS es para la infección causada por 
VPH. Se ha calcu lado que del 95% de los casos nuevos de caneer anal se 
presentan 5300 muertes cada ano (3D). Tabla 3 

Existen variantes en el VPH, cuando hay un cambio en la secuencia viral del 
2% y están asociadas a un allo grado de lesi6n neoplásica inlraepite!ial en 
América central , América del sur y Espana la variante más frecuente es la Asia
Americana con respecto a la variante Africana prevalece en África y las 
Asiáticas en el suroeste de Asia y Europa. En América latina también 
prevalece el tipo de VPH 33 como causa de cáncer dependiente de VPH 
(32,33), 

Pruebas de escrutinio 

En un estudio se utilizo la prueba de captura de híbridos para detecci6n de 
DNA del VPH, encontrando una sensibilidad del 89%, siendo mayor con 
respecto a la prueba de Papanicolaou repelida con una sensibilidad del 76%, 
por lo que la Captura de Híbridos recibi6 recientemente la aprobación de la 
FDA para salir al mercado. Considerándose esta prueba como de escrutinio 
para la detecci6n de cáncer cervical primario. la Captura de Híbridos a sido 
reportado en estudios para determinación viral prevalencia del 81 % (30,26). 

Diagnóstico 

El diagn6stico de la infecci6n causada por el VPH se divide en infección 
subclínica (asintomálica) y clínica. La infección subclínica es el diagn6stico más 
frecuente y es demostrada por los resultados de la prueba de Papanicolaou, 
colposcopla o la biopsia. En este caso no esta indicado tratamiento alguno, ya 
que hasta el momento ningun medicamento es capaz de erradicar la infección. 
La infección cllnica es, por definición, la presencia de verrugas, externas o 
internas. El VPH es ubicuo solo en las personas que nunca han estado 
expuestas al virus, es decir, que no han tenido relaciones sexuales. La 
incidencia de infección genital causada por el VPH se acerca al 70%. Sin 
embargo, en casi todos los casos la infecci6n subcUnica y de corta duración 
(30), 
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El VPH como factor de riesgo para cáncer 

El riesgo más importante para el desarrollo de cáncer anal o de una lesión 
precursora es la persistencia de la infección causada por VPH (variedades o 
tipos con propiedades oncogénicas}, al estar el virus en el conducto anal este 
se replica e integra el DNA vírico en el cromosoma célular, esto es facilidato 
por las condiciones locales y factores de riesgo presentes en el individuo. En 
un estudio con mujeres universitarias presentaron una incidencia acumulada 
del 43% y la anual del 14%, la duración promedio de las infecciones nuevas fue 
de ocho meses, la infección persistente de VPH duraron más de seis meses. 

Además del cáncer cervical el VPH se ha relacionado con cáncer de pene, del 
ano y de la vulva , así como algunas neoplasias malignas urológicas, no 
obstante en estos padecimientos no se ha establecido la evidencia con tanta 
seguridad . El tabaquismo se ha relacionado como factor de riesgo para 
padecer la infección causada por VPH, aún no hay pruebas consistentes de 
esta asociación (30,34). 

Figura 6. Dinámica de la infección del Virus del Papiloma 
Humano en el conducto anal 

Replicación del 
virus, expresión del 
gene EyL Q 

Integración del DNA 
vírico en el cromosoma 
celular, producción de 
oncoproteinas y 
transformación celular 

Neoplasia 
invasiva 
Dx Tardío 

e) Canal anal 

Zona de 

Recto 

Margen anal 

Factor de 
Riesgo 

Lesión 
intraepitelial 
Dx. Temprano 
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5inergismo de VPH con otros factores 

Los papilomavirus actúan en sinergia como promotor de uniÓn con agentes 
denominados "iniciadores carcinogénicos', como son el tabaquismo, 
alcoholismo o virus herpes simple, En el cervix varias observaciones 
consistentes sugieren que se incrementa el riesgo de infección en pacientes 
con tabaquismo alto o tabaquismo prolongado y probablemente incrementa el 
riesgo con el uso prolongado de anticonceptivos orales. 

La expresión y detección del VPH esta modulado por el estado de inmunidad 
del hospedero, el incremento de la prevalencia de VPH ocurre durante la 
inmunodeficiencia del embarazo, en pacientes transplante renal , y en 
homosexuales HIV positivos, La estimaciÓn de la prevalencia de anormalidades 
epiteliales en ano depende del genotipo de VPH y del método usado (15,28). 

La infecciÓn del VPH resulta de la proli feración de las células epiteliales con 
diferentes patrones de crecimiento , dependiendo del sitio de infección y del tipo 
de VPH. El periodo de incubación puede durar semanas o meses, algunas 
lesiones pueden regresar espontáneamente, otras persisten o progresan a 
cáncer. El VPH crece al infectar las células basales epiteliales y en áreas de 
epitelio transicional, como el cervix o ano. El ciclo de replicación viral esta 
ligado al proceso epitelial de diferenciaciÓn celular de queratinocitos (15). 

La infección del VPH en el tracto anogenital es frecuente en ambos sexos, 
algunos tipos son transmitidos sexualmente. La infecciÓn en el hombre se 
presenta con los tipos 6 y 11 en especimenes uretrales, los tipos 2 y 5 en 
muestras de semen, tipos 16 y 18 se han obtenido de muestras de biopsia de 
pene; en mujeres los tipos 6 y 11 se han observado en lesiones 
condilomatosas, tipos de VPH 16, 18, 31 ,33, 35 Y 52 se han observado en 
displasias y carcinoma (15, 35). 
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111. Planteamiento del problema 

El cáncer anorectal es una enfermedad poco frecuente, por la misma razón se 
sabe poco acerca de la historia natural del mismo, se conoce que se presenta 
en la sexta década de la vida. aunque en hombres es en etapas más 
tempranas, con mayor frecuencia se presenta en mujeres (relación 3:1) y en los 
últimos anos se ha incrementado en pacientes con VIH, siendo más rápida la 
evolución de lesiones intraepiteJiales a cáncer en este grupo de riesgo. Es 
causa de 5300 muertes anuales y la calidad de vida es poco prometedora por 
los efectos adversos de los tratamientos y cirug /as mutilantes. 

Se ha establecido que el virus de papiloma humano puede tener una relación 
estrecha con la aparición de esta patolog ía, esta asociación aun no ha sido 
bien sustentada, siendo este la infección de transmisión sexual más frecuente 
no se sabe como influye para la aparición del cáncer anal o si esta 
interactuando con otros agentes promotores de cáncer. Se ha reportado una 
frecuencia de 94.5% en el carcinoma epidermoide. Autores con renombre por 
investigaciones con el virus de papiloma humano creen que es una causa 
necesaria aunque no suficiente. 

Otros factores no de menor importancia se contemplan como asociados al 
carcinoma anorectal entre ellos son las conductas sexuales destacando las 
relaciones anales y el tener múltiples parejas, de la misma manera se cree que 
las enfermedades locales en esta región pueden jugar un papel as! como las 
condiciones hormonales en las mujeres, el tabaquismo y el alcoholismo, la 
literatura cientifica aun no ha podido establecer asociaciones fuertes ya que los 
resultados presentan riesgos bajos o no hay una asociación significativa. 

En México se ha publicado escasas investigaciones y de estas en población 
abierta, en cuanto a las características de el carcinoma anorectal y a su 
comportamiento en tratamientos y sobrevida, sin embargo no se tiene 
información sobre los factores involucrados para su desarrollo que den pauta a 
normar conductas para disminuir la morbilidad y mortalidad, ni el 
comportamiento en población derechohabiente del Insti tuto mexicano del 
Seguro Social (IMSS). 

Por lo anterior surge el siguiente problema: ¿Cuál es la asociación de la 
infección por Virus de Papiloma Humano, en pacientes con cáncer anal? 
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IV. Justificación 

El cáncer es una epidemia devastadora en el mundo, representa un problema 
de salud pública que tiende a prevalecer en todos los países tanto 
desarrollados como subdesarrollados. En México ocupa el segundo lugar como 
causa de muerte, siendo la población en edad reproductiva la más afectada. 

El impacto en las mujeres es trascendental, ya que el cáncer cervical ocupa el 
primer lugar como causa de morbilidad y mortalidad; se ha evidenciado, a 
través de estudios epidemiológ icos, una fuerte asociación del virus del 
papiloma humano (PVH) como factor etiológico del cáncer no sólo de esta 
entidad, sino también , en el carcinoma anal , carcinoma de pene, de genitales, 
de cabeza y cuello, entre olros. los tipos de VPH involucrados en el desarrollo 
del cáncer son los de alto riesgo (16, 18 principalmente), sin subestimar los 
tipos de mediano y bajo riesgo. 

Se sabe que el VPH es una causa necesaria pero no suficiente en el origen de 
neoplasias, las prevalencias en población abierta es de 13% (oscila entre 8% a 
20%), mientras que en casos de carcinoma anal esta cifra de prevalencia se 
eleva significativamente hasta un 73%. 

El cáncer anorectal toma su importancia en cuanto a las similitudes del tejido 
sano con el cuello uterino, en cuanto a la transformación cancerigena con 
respecto a este último y a que es una enfermedad con altas posibilidades de 
ser diagnosticada en etapas tempranas, con mayor probabilidad de 
tratamientos curativos, respetando la anatomla y funcionalidad del tej ido e 
incluso con la regresión de las lesiones a la normalidad siempre y cuando estén 
presentes los medios propicios para su detección (tamizaje), tratamiento local y 
disminución de las exposiciones de riesgo . 

las poblaciones están continuamente cambiando hábitos, costumbres, 
conforme avanza el desarrollo científico y tecnológico en lo que respecta a la 
salud y a la prevención de enfermedades, se ha evidenciado un papel 
importante en el incremento de las conductas sexuales de riesgo vinculadas 
con la infección de VPH y cáncer, siendo en nuestro país poco conocida esta 
transición de comportamientos. 

Con base en lo anterior y tras considerar al carcinoma anal factible de ser 
prevenido, es un compromiso de los trabajadores de salud generar 
conocimiento a través de las herramientas epidemiológicas, estadlsticas y de 
análisis a nuestro alcance para generar información objetiva que permita una 
toma de decisiones en la prevención del cáncer, participar en el proceso de 
educación preventiva entre la poblaCión en general , especialmente entre 
aquella que presenta riesgos. 
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v . Objetivos 

Objetivo General 

Determinar la asociación de infección por virus de papiloma humano en 
pacientes con cáncer anal , en un hospital de tercer nivel. 

Objetivos Específicos 

• Determinar la asociación de variables sociales y demográficas (sexo, 
edad, estado civil , lugar de origen, lugar de residencia, escolaridad, 
ocupación, nivel socioeconÓmico) en pacientes con cáncer anal , en un 
hospital de tercer nivel. 

• Determinar la asociación antecedentes de cáncer, antecedente de 
enfermedades, antecedente de enfermedades benignas, cirug ías y 
toxicomanías en pacientes con cáncer anal , en un hospital de tercer 
nivel. 

• Determinar la asociación de conductas sexuales (inido de vida sexual , 
numero de parejas sexuales, antecedente de relaciones anales, uso del 
condón, parejas sexuales de la pareja sexua l del paciente e infecdones 
de transmisión sexual) en paCientes con cáncer anal. en un hospital de 
tercer nivel. . 

• Determinar la asociación de factores gineco-obstétricos (embarazo, 
partos, abortos, uso de métodos de planificadón familiar, ciclos 
menstruales, menopausia) en pacientes con cáncer anal , en un hospital 
de lercer nivel. 

VI. Hipótesis 

Existe una asociación al menos dos veces mayor entre la infección por Virus de 
Papiloma Humano en cáncer anal , en padentes referidos a un hospital de 
tercer nivel. 

VII. Material y Métodos 

Oiseño de estudio: Para responder a la pregunta de investigación y lograr los 
objetivos se diseM un estudio de casos y controles; una de las ventajas es que 
se puede aportar informadón sobre una amplia gama de exposiciones, 
potencialmente etiológicas, que podrían estar relacionadas con la enfermedad. 
Aporta además informadón con un número relativamente pequel'lo de 
individuos. 



Es eficiente para medir asocIacIones con un tamano de muestra menor a 
diferencia de los estudios prospectivos y para investigar enfermedades raras o 
que poseen un periodo de latencia muy largo entre la exposición y la 
enfermedad como el cancer anal (36). 

El efecto de la exposición de infección por Virus de Papiloma Humano como 
riesgo de la enfermedad (cáncer anal) se evaluó con base en la prevalencia, la 
cual es alta tanto para la población general 13% a un 21% para la enfennedad. 

Periodo de estudio: del 10 de abril del 2004 al 15 de febrero del 2005. 

Lugares de estudio 
1.- Hospital de Oncología, Centro Médico Siglo XXI. 
Servicio de Tumores en Colon y Recto, Servicio de Radioterapia. 
2. Hospital de Especialidades, Centro Médico Nacional Siglo XXI. 
Servicio de Endoscopia. 

El Hospital de Oncolog ia del Centro Médico Siglo XXI , es de lercer nivel ; 
atiende a población derechohabiente, referida para su diagnóstico y/o 
tratamiento en patologla oncológica, principalmente de la clase trabajadora de 
nivel medio y medio-bajo de la ciudad de México y de algunos Estados. Del 
interior de la República. 

La selección de los controles se realizó en el Hospital de Especialidades que 
comparte caracteristicas de referencia del Hospital de Oncolog ia para 
enfermedades no oncológicas , los controles son pacientes que demandan 
atención médica en el servicio de endoscopia. 

Población de estudio: Población derechohabiente dellMSS 

Selección de la población de estudio 

Casos 

Cri terios de Inclusión para casos 
Pacientes de cualquier edad o sexo que acudan a consulta de pri mera 
vez por cáncer anorectal en el Hospital de Oncología, Centro Médico 
Nacional Siglo XXI. 
Cualquier residencia 
Pacientes con diagnóstico de primera vez (Incidentes), confirmado por 
histopatolog ia de cáncer anorectal, independiente del tipo histológico . 
Firma r consentimiento informado comprometiendo a acudir a contestar 
un cuestionario y toma de muestra. 
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Criterios de Exclusión para Casos 
Discrepancia en el diagnóstico de cáncer anal. 
No contar con ninguna muestra biológica para la identificación de 
infección por Virus de Papiloma Humano. 
Fa lta de aceptación de consentimiento informado. 
No completar el cuestionario en más del 80%. 

Cont roles 

Se incluyeron a controles dentro de un hospital que conforma con otros el 
Centro Medico Nacional Siglo XXI , por el hecho de que un control puede 
potencialmente convertirse en caso y al hacerlo seguirá la misma ruta de 
diagnostico y tratamiento, las ventajas que se obtienen al realizar el estudio en 
un Centro Médico de Alta Especialidad y la accesibilidad en la selección de 
sujetos. Una limitante de estos es que los individuos padecen otras 
enfermedades y que éstas pueden asociarse positiva o negativamente a los 
factores de riesgo que se estudian. 

Para asegurar que los casos y los controles sean comparables respecto a los 
factores se elegirán a los controles respecto a variables constitucionales 
relacionadas con el desenlace, como la edad y el sexo (36) . 

Criterios de Inclusión para controles 
Derechohabiente del IMSS que acuda al Hospital de Especialidades al 
servicio de endoscopia en CMNS XXI. 
Toda persona que reuna características similares a las del caso en 
cuanto a edad y sexo. 
Cua lquier residencia 
Pacientes con cualquier otra enfermedad diferente a cáncer anal. 
Firmar consentimiento informado comprometiéndose a contestar un 
cuestionario y toma de muestra. 

Criterios de Exclusión para Controles 
Pacientes con sospecha de cáncer anal o con diagnóstico de otro tipo de 
cáncer. 
No contar con ninguna muestra biológica. 
Falta de aceptación de consentimiento informado. 
No completar el cuestionario en más del 80%. 

Muestreo 

Por el tipo de diser'\o no habrá muestreo probabilfstico para la selección de los 
individuos. El diser'\o de selección será de casos consecutivos, el cual consiste 
en elegir a cada paCiente que cumpla con los criterios .de selección dentro de 
un intervalo de tiempo especIfico (37). 

Se tomarán a todos los pacientes en quienes la enfermedad de cáncer anal ya 
se ha diagnosticado y que se encuentran disponibles para el estudio, 
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contemplando casos incidentes y preva lentes de cáncer anal , así como sus 
respectivos controles. 

Figura 6. Flujograma de la selección de la población de estudio para detección de infección 
del Virus de papiloma Humano en Cáncer anal. Estudio casos-Controles 

Selección de la población de estudio 

-

Riesgo mínimo 

Tamano de muestra 

Para la búsqueda de medidas de asociación de la infección por Virus de Papiloma 
Humano en cáncer anal se consideró la frecuencia esperada de infección tanto en 
población general como en pacientes con cáncer anal , apareamiento de un control 
por cada caso y apareamiento de dos controles por un caso y reobtuvo el tamaño 
de muestra con un control y dos controles por medio del paquete EPllNFO (37,38, 
41 ). 

La prevalencia de VPH en casos (enfermos) es de 40% (6, 22, 23, 29). 
La prevalencia de VPH en controles (población general) es de 13% (34, 39, 40). 

Tabla 4. Tamal\o de muestra para estudio de casos y controles 

Intervalo de 
Poder Relación No 

Tamal\o de muestra 
Confianza Total 

(95%) (80%) enfermo/enfermo 

Controles Enfermos 

95 80 1 :1 48 48 96 

95 80 2:1 68 34 102 
Fónnula: m' • Sq{c(a/2)" Sqrt ((r+1) • PQ 1 - e (1 - b) • Sqrt (r • P1Q1 + P2Q2]} I (r • Sq [P2 - P1]) 
m • 0.2S"Sq { 1+ Sqrt¡1 + 2 • (r + 1) / (m' r" Abs [P2 - P1))] } 
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Variable Dependiente 

Cáncer anorrectal: El diagnóstico será por medios cJinicos y de gabinete 
sustentados con el estudio histopatológico en tejido de biopsia o bien en tejido 
de pieza quirúrgica. Los controles son pacientes sin cáncer anal que acudan a 
demanda médica en el Hospital de Especialidades, por otra causa que no sea 
para detección, diagnóstico y tratamiento del mismo. 

Esca la: Cualitativa. Categorías: Presente (Casos), Ausente (controles). 

Variable Independiente. 

Biológica: Infección por Virus del Papiloma Humano (VPH). 

1.- Escala: Cualitativa: Determinación positiva/negativa 
2.- Escala: Cuantitativa. Unidades RLU de carga viral 

Otras variables: Variables sociodemográficas (edad, sexo, lugar de origen, 
lugar de residencia , estado civil, escolaridad, nivel socioeconómico, 
toxicomanías), variables de antecedentes patológicos (antecedente de cáncer, 
antecedente de enfermedades, antecedente de cirugías), variables de conducta 
sexual (edad de inicio de vida sexual , número de parejas , relaciones anales, 
utilización de preservativo, parejas de la actual pareja sexual, antecedente de 
infecciones de transmisión sexual); variares gineco-obstétricas (embarazo, 
partos, abortos, uso de anticonceptivos, ciclos menstruales, tratamiento de 
menopausia). Anexo 6 

VIII . Factibi lidad del estudio y aspectos éticos. 

Existe factibilidad para la realización del estudio , debido a que en el servicio de 
colón y recto endoscopia de los hospitales en los que se realizará el estudio se 
cuenta con la tecnología adecuada para los procedimientos de diagnóstico y 
tratamiento que forman parte del manejo del paciente, por lo que no implica 
riesgos adicionales . 

La tipificación del Virus del Papiloma Humano se realizará en el laboratorio de 
Biología Molecular de Biomédicas de la UNAM. Se solicitará el consentimiento 
de la paciente; se le explicará que los procedimientos que se llevaran a cabo, 
son de riesgo mínimo (42). 

Aprobado el protocolo de investigación por el Comité de Investigación de la 
Comisión Local y del Hospital de Oncología y de la Coord inación de 
Investigación en Salud (IMSS) el día 6 de mayo del 2004 con el numero de 
oficio 37.56.91.2800/000098 siendo registrado el proyecto con el numero 2004-
3602-0010, así como la colaboración y aceptación del hospital de 
Especialidades, ambos hospitales del Centro Medico Siglo XXI. Ver Anexo 6 
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IX. Prueba piloto 

Antes de la aplicación de los cuestionarios a los pacientes se tomó una 
muestra de la población derechohabiente para ver la factibilidad y la validación 
del contenido del cuestionario ; así como, el tiempo que se lleva con cada 
paciente para responder1o. La validez intema de algunas preguntas se evaluó 
en esta etapa, comparando las respuestas con las observadas en el expediente 
clinico. 

Durante el proceso de recolección de datos se requirió la participación 
ocasional de enfermeras y médicos los cuales fueron capacitados en cuanto a 
la técnica de la entrevista y a la toma de muestra. 

x. Organización general y operacionalizaclón de las variables 

Los listados de las citas de pacientes en consulta de colon y recto, as! como de 
rad ioterapia se obtuvieron por medio del sistema computarizado existente en el 
hospital, posteriormente en cada listado se reviso la causa de consulta medica , 
eligiendo solo a los pacientes con cáncer anorectal para la entrevista. 

Los pacientes con el diagn6stico de interés previamente identificados y al 
cumplimiento de los cri terios de selecci6n se les invito a participar en el estudio 
y estando el consentimiento firmado se llevo a cabo la realización del 
cuestionario en un lugar previamente asignado para este fin . Las variables se 
obtuvieron por medio del interrogatorio directo con cada uno de los casos y los 
controles, as í como la toma de muestras. Del expediente clinico se obtuvo la 
fecha del diagnostico , la hoja del reporte histopatológ ico y los datos de estad io 
clfnico. Se revisaron los cueslionarios para evitar preguntas en blanco o no 
relacionadas, así como la codificaci6n y captura en una base de datos. 

XI. Recolección de muestras y determinación del Virus del Papiloma 
Humano 

Se tomaron las muestras en área de exploración en posición de decúbito 
ventral , con exposición del área a intervenir; la muestra se toma introduciendo 
un cepillo cervical Digene a una profundidad de 1 a 1.5 cm. del orificio anal, 
hasta que las cerdas del cepillo no sean observables. El cepillo se giro tres 
veces en sentido antihorario. Al sacar el cepillo se evi to el contacto entre las 
cerdas del cepillo y la parte externa del tubo u otro objeto. Posteriormente, se 
introdujo el cepillo en el fondo del tubo de transporte y se rompe la varilla en la 
linea delimitada , cerrándolo bien. Las muestras se colocaron en una rejilla 
especial, manteniendo a temperatura ambiente hasta enviarla a la red fria junto 
con las otras muestras recolectadas. 
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XII. Determ inación del Virus del Papiloma Humano 

La identificaci6n y tipificaci6n del VPH será realizada en el laboratorio de 
Biologia Molecular de la UNAM. las células anales obtenidas con el cepillado 
se mantendrán en el tubo que contiene el medio de transporte (0.05% de ácida 
de sodio), 

la prueba de Oigene para VPH, usa la tecnologla de captura de hlbridos 11 , la 
cual consiste en un ensayo en microplaca de sei'lal amplificada de 
hibridizaci6n, usando quimioluminiscencia para la detecci6n cualitativa de 18 
tipos de ONA de Papilomavirus Humano en muestras anales, Esta prueba 
puede diferenciar entre dos grupos de DNA-VPH: los tipos VPH de bajo riesgo 
6/1 1/42/43/44; '1 los tipos de VPH de riesgo intermedio '1 de alto riesgo 
oncogenico 16/18/31/33/35/39/45/51/52/56/58/59/68 (43, 44, 45) . 

Antes de iniciar el proceso se deja al tubo de transporte a temperatura 
ambiente durante 30 ', Se prepara el agente de desnatura lizaci6n agregando 5 
gotas de Indicator Oye '1 se mezcla vigorosamente hasta alcanzar un color 
homogéneo purpura. Se agrega 500}.!1 de esta soluci6n de Hidróx ido de Sodio 
(NaOH) diluida, al tubo colector de la muestra, Se deja durante 45'a 65cC. Se 
prepara la prueba cocktail para VPH, centrifugando el vial, se determina la 
cantidad de Proba Mix requerida (25}.!lItest). 

Se realiza una diluci6n 1 :25 de la prueba de VPH A '1 el Proba Oiluent para 
preparar el Proba Mix. Se colocan 25}.!1 de la soluci6n en cada microtubo, se 
coloca en el vortex por 5 '", se colocan 75J.1l de cada muestra en un microtubo 
de hibridizaci6n, se cubren y se centrifuga a 1 100 ±100 rpm por 3 ± 2min. los 
tubos deben tomar a un color amarillo, en caso de mantenerse color purpura 
deberá volver a repetirse la prueba. Incubar a 65 ±2cC, durante una hora ±5 
mino Se transfiere las muestras a los micropozos de captura correspond iente al 
numero asignado de la muestra 'l/o calibradores, usando un set de pipetas a 8 
canales de 100}.!1, se cubren las microplacas '1 se agitan en un Rotary Shaker a 
1100± 100 rpm, a 20-25cC durante una hora. Se vaclan 75}.!1 del reactivo de 
Detecci6n 1 (anticuerpo fosfatasa alcalina) en cada pozo de la microplaca de 
captura, usando una pipeta de 8 canales, Se cubren las placas '1 se incuba a 
20-25 ce durante 30 ±3 minutos, 

En la fase de lavado se usa el Digene 's Wash Apparatus el cual realiza el 
lavado empezando en A 1 '1 continua en forma de S hacia la derecha '1 abajo, 
en 2 ciclos, después inicia en forma inversa '1 as! hasta completar 6 ciclos, Se 
colocan 75J.1l del Reactivo de Detecci6n 2 (CDP-star smerald , sustrato 
quimioluminiscente) en cada pozo de la microplaca de captura , los pozos 
deben adquirir un color amarillo, se cubren '1 se incuban a 20,25ce durante 15 
mino la lectura se realiza en el lumin6metro DMl 2000. 

El DNA contenido en las muestras hibrid iza con el RNA especifico de VPH en 
una prueba cocktail. Los hlbtidos resultantes de RNA:DNA son capturados en 
la superficie de una microplaca cubierta con anticuerpos especfficos para los 
Hlbridos RNA DNA. 
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Los hibridos inmovilizados reaccionan entonces con anticuerpos específicos para 
híbridos de RNA:DNA, conjugados con fosfatasa alcalina y detectados con 
sustrato quimioluminiscente. Algunas de las moléculas de fosfatasa alcalina son 
conjugadas a cada anticuerpo. Múltiples anticuerpos conjugados unen a cada 
híbrido capturado resultando en una ser"lal substancial de amplificación. Como el 
sustrato es dividido por la unión de la fosfatasa alcalina, la luz emitida es medida 
como unidades de luz relativas (RLUs) en un lumin6metro. La intensidad de la luz 
emitida denota la presencia o ausencia de DNA en la muestra (44, 45). Figura 7 

Figura 7. Esquema del procesamtenlo de muestras por medio de Captura de Hibridos 11 
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XIII. Plan de Análisis 

El análisis de los datos se realizó de acuerdo a los objetivos e hipótesis de 
trabajo. Se recolectó la información de los cuestionarios obtenidos de las 
entrevistas, de la revisión de los expedientes clfnicos (resultados 
histopatológicos) y del reporte de análisis de la captura de hibridos. Se rea lizó 
una base de datos en el programa SPSS (Statistical Package of Social 
Sciences) dicha información se verificó por medio de frecuencias simples para 
determinar y corregir incongruencias de la captura (46). 

En las variables de tipo cuantitativo se les realizo análisis simple con la 
descripción de los datos se probo normalidad a través de los gráficos de 
dispersión y normalidad y prueba de Kolgomorov-Smimov con una significancia 
mayor a 0.05. Se obtuvieron medidas de tendencia central y de dispersión a 
través de la media t 1 desviación estándar o bien la mediana o cuarteles. Para 
prueba de hipótesis se considero la Chi cuadrada o la Prueba Exacta de Fisher 
para diferencia de proporciones con dos colas en variables categóricas. Se 
considera un nivel de confianza del 95% (IC95%). Se estimaron las Razones 
de Momios con IC95% (47). 

los resultados se muestran en los anexos en primer lugar se presenta el 
análisis exploratorio de los datos, presentando las caracteristicas de la 
población, posteriormente se dan a conocer la medida de asociación con sus 
respectivos intervalos de confianza con la variable de interés y covariables, en 
el siguiente paso se establece el análisis por separado en cuanto a sexo para 
obtener las posibles variables que pudieran intervenir modificando los 
resultados previos. 

La carga viral del VPH obtenida como Razón de Unidad de luz fue 
transformada al Log,a para su aná lisis. Se categorizóla variable en tres grupos 
considerando un valor < 1= carga viral baja, entre 1 y 9.999= carga viral media 
y> 10= carga viral alta. 

Se muestra el análisis estratificado por medio del estimador de Mantel
Haenszel de las variables lo que permitió establecer una relación entre los 
diferentes estratos para VPH y cáncer anal determinando las variables 
modificadoras de efecto o factores confusores potenciales (una diferencia 
mayor o igual al 10% entre la razón de prevalencia cruda y la ajustada se 
considero para evaluar la confusión). Se consideró asimismo el efecto de 
posibles interacciones entre variables, asf como el valor de P en cuanto a la 
prueba de x2 de heterogeneidad entre estratos (36, 41). 

Se realizó un modelo para cada conjunto de variables sociodemográficas, 
variables de conducta sexual y variables gineco-obstétricas a los cuales se les 
analizo por medio de regresión logística, con el fin de ajustar la asociación 
entre la infección del virus de papiloma humano y cáncer anorectal por las 
va riables que fueron consideradas como potenciales confusores. El estimador 
fue la razón de momios con sus respectivos intervalos de confianza calculados 
al 95%. Este análisis se rea lizó en el paquete estadlstico de SPSS versión 12 
(36. 38. 46. 47). 
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XIV. Recursos humanos y técnicos 

Por servicio de Colón y Recto: 
Médico especialista en colón y recto con experiencia en la rama. 
Médico Patólogo 

Básica: 
Responsable del área de Biologla y Genética Molecular. 

Epidemiológica: 
Alumno Tesista de la Especialidad 
Tutor de Tesis con experiencia en Epidemiolog ia Oncológica. 

Personal técnico: 
1 Técnico de Laboratorio capacitado en la técnica de PCR. 
1 Capturista de programas de computación. 

XV. Recursos materiales 

Hospital de Especialidades y Oncologia que cuenten con herramientas y 
material necesario para la detección de enfermedades benignas de región 
anorectal. 
Hojas de papel para impresión de cuestionarios. 
Lápices y borradores para el llenado del formato. 
Tabla de soporte para las encuestas. 
Thermos para transporte de muestras. 
Hielo seco. 
Disponibilidad de un refrigerador que mantenga temperatura de -20·C. 
Digene VPH Test, Hybrid Capture Test 1000. 
Digene Cervical Sampler caja con 50 , 2 cajas. 
VPH type 31,33,35.39,45 , 51 ,52 ,56,58 kit 60 tests, 1 kit. 
Computadora para la realización de base de datos, herramienta de captura y 
análisis de la información. 
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XV. Resultados 

La recolección de los datos se llevo a cabo durante el periodo del 1° abril del 
2004 al 15 de febrero del 2005. Se entrevistaron a un total de 200 casos, se 
eliminaron 16 sujetos por tener cuestionario incompleto, para el presente 
análisis se tomó a la población de casos incidentes, siendo un total de 31 
pacientes con muestra anal, y 125 controles de los cuales en 49 se obtuvo la 
muestra, siendo un total de 80 pacientes. Se pareo por edad (+ - 5 años) y 
sexo. Figura A 1 

Figura A1 . Selección y eliminación de casos y controles 

16 cuestionarios 

Tamailo de muestra 
Total 
325 

185 casos 

154 prevalentes 75 controles 

124 controles 

31 incidentes con muestra 49 controles con muestra 

Los casos representaron el 41.9% (13 pacientes) del sexo masculino y el 58.1 
% (18 pacientes) del sexo femenino, en los controles el 42.9 % (21 pacientes) 
son del sexo masculino y 57.1 % (28 pacientes) fue del sexo femenino. 

La media de edad en ambos grupos fue de 57.65 años (DE 13.9 años) , los 
grupos de edad predominantes en casos son los de 60-69 años (32.3%), en los 
controles el grupo de mayor frecuencia el de 50 a 59 años (26.5%) (P 
=0.001) .Figura A2 

XV.I Características de los pacientes con cáncer ano rectal 

La edad de presentación del cáncer fue en la 5ta y 6ta década de la vida, la 
frecuencia en hombres fue del 38.5% en el grupo de menos de 50 años y en 
mujeres fue en mayores de 60 años con el de 61 .1 %. 

El 87% de los casos fueron diagnosticados como cáncer anorectal y/o perianal, 
el 13% los representó cáncer exclusivamente de recto, Los pacientes son 
casos incidentes diagnosticados entre abril del año 2004 y enero-febrero del 
año 2005. La estadificación por medio de la clasificación TNM, fue posible en 
13 pacientes (42%) , de estos el 40% se encontraba en estadio clínico 11 y el 
60% estadio 111 , el resto continua en investigación ·º no se encuentra la 
información. En relación al sexo en hombres el estadio 11 se presento en el 
66.6%, no se presentaron casos con estadios avanzados, mientras que en 
mujeres el estadio 11 represento el 85.7% y el 14.3% fue para estadio 1119. El 
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tipo histológico del cáncer anorectal correspondió en el 41 .7% a carcinoma 
epidermoide. 

Al interrogar sobre la presencia de síntomas el 83.9% (26 casos) refirió 
presentar sangrado, el 77% (24 casos) refirió dolor en la zona recto anal y 
alteración en las evacuaciones y estrellimiento, 42% diarrea (13 casos) , 29% 
sensación de masa (9 casos), 39% prurito (12 casos), 16% pérdida de peso, 
13% obstrucción intestinal (4 casos). 

El 19% tenía indicado tratamiento quirúrgico, siendo la resección abdomino 
perineal y resección tumoral en el 22%, indicación para radio en el 32% y para 
quimioterapia en el 26% con la misma frecuencia el medicamento de eleccíón 
fue 5FU solo o combinado con mitomicina (50%), combinación con cisplatino 
(13%), el resto estaba en estudio para detenninar plan terapéutico. 

Virus de papiloma humano y cancer anorectal 

Se realizaron 31 tomas de muestra en conducto anal en pacientes con cáncer 
anorectal , reportando positividad en el 58% (P=0.01 ). De estos los resultados 
obtenidos en el análisis de captura de híbridos se encontró que las unidades de 
RLU más altas se presentaron en el 83 .3% de los carcinomas epidermoides 
con respecto al 16.7% de los adenocarcinomas, siendo estos últimos con 
mayor frecuencia negativos en el 92.3% para la infección del VPH. la carga 
viral mayor a uno se presento en el 57 .2% en etapas T2 a T4, en el 14.3% en 
etapas más tard ías (T4N 3MO). 

En lo que respecta al diagnóstico clfnico e infección del virus del papiloma 
humano solo el 18.8% representaba cáncer en recto inferior con positivídad al 
virus de papiloma humano, los restantes (81 .2%1) comprendían cáncer perianal, 
del conducto anal y del conducto anal con extensión a recto con infección del 
VPH. 

- 34 -



Caracterlsticas Sociodemográficas de la población 

Escolaridad 

El promedio mayor de escolaridad en ambos grupos fue del 41 .9% para 
estudios de secundaria, seguido del 31 .3/1//1 de la población con menos de 6 
afias de escolaridad y el 26 .3% refirió primaria completa, las diferencias entre 
los grupos fue para casos con una frecuencia del 41 .9% con secundaria con 
respecto a los controles con 28.6%. con menos de 6 afias de escolaridad el 
35.5% en casos, 28.6% para controles y para primaria completa eI16.1% en 
casos con el 32.7% de los controles, y solo el 6.5% de los casos presentaban 
una escolaridad de licenciatura y/o postgrado comparado con el 10.2% de los 
controles. 

el estado civil 

los pacientes casados o que viven con pareja para el grupo de casos fue del 
41 .9% y para el control de 77.6% con respecto a los pacientes que reportaron 
vivir solteros; el 58.1% con el 22.4 % (P=0.001). 

Lugar de origen y residencia 

El lugar de nacimiento de los casos fue para el Distri to Federal en el 51 .6 % Y 
en los controles del 61 .2 %, er lugar de residencia en ambos grupos fue mayor 
para el Distrito Federal en el 45.2% y 79,6% respectivamente (P=Q,Q06). 
En lo que respecta a el tipo de vivienda los casos tienen casa propia en el 
64.5%, en comparación con los controles con eI85.7%. 

Ocupación 

En lo que se refiere a la actividad económica, al hogar se dedica el 29% de los 
casos comparado con el 24.5% de los controles, empleado 16.1% y 26.5%, 
Profesionista el 9.7% y 2%, jubilados y/o pensionados 9.7% y 16.3%, obreros 
con el 16.1% y 4,1%, independientes 19.4% y 22,4% respectivamente, 
profesionistas el 9.7% y 2%, los pacientes desempleados solo se presentaron 
en los controles con el 4.1 %. Tabla A 1 

Nivel socioeconómico41 

Se conformo el indice por med io de tres indicadores el primero conformado por 
el numero de personas que habitan la vivienda, siendo una mediana de 4 (DE 
2.28) Y de mayor frecuencia en ambos grupos y el numero de cuartos en la 
vivienda con una mediana de 2 (De 1.1), en los casos 41 .9% y en controles 
una frecuencia de 38.8% para dos habitaciones. 
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El segundo indicador lo conformo las condiciones de vivienda , para el nivel de 
hacinamiento (num. personasl numo cuartos) el mayor porcentaje fue en el 
Indice de 1 a 1.9 (54.8% para casos y 51% en controles) . 

El material del piso reportando el 51 .3% presentaban piso con recubrimiento 
(35.5% para casos y 61 .2% en controles), disponibilidad del agua potable 
siendo para ambos grupos el 92.5% con toma intradomiciliaria (87.1% para 
casos y 95.9% en controles) , la forma de eliminación de excretas, un total de 
91 .3% en ambos grupos refirió tener inodoro (drenaje) (83.9% para casos y 
95.9% en los controles). 

El tercer indicador se forma con la fusión de los dos anteriores adicionando la 
escolaridad del jefe de familia, refiriendo los pacientes el 30% de los jefes de 
familia ser empleados (29% para casos y 30.6% en controles), seguido de la 
ocupación independiente con un 25% ( 22.6% casos Y 26.5% en controles). 
Amalgamado los indicadores da como resultado nuestra variable tricotómica 
representando en los casos con un 12.9% para nivel alto, 48.4% para nivel 
medio y 38.7% para nivel bajo: en los controles el 14.3% 53.1% Y 32.7% 
respectivamente. (39) 

Tabaquismo 

En ambos grupos el antecedente de tabaquismo se presento el 55%, siendo el 
41 .9% positivo para los casos y 53.1 % en los controles, los fumadores actuales 
representaron el 20% (22.6% para casos y 18.4 en controles) y ex-fumadores 
el 35% (35.5% para casos y 34.7% controles) . Por sexo los hombres 23.5% y 
mujeres 17.4%. la mayor frecuencia de edad de inicio del consumo de tabaco 
fue a la edad de 21 ar"los o más con el 61 .3% (hombres en38.2% y mujeres 
78.3%). la media del tiempo de fumar es de 209 meses (DE 231 .78) Y en los 
ex-fumadores la media de tiempo de dejar de fumar es de 36 meses (DE 82.90 
meses) en ambos grupos. El [ndice de tabaquismo se realizo con las variables 
anteriores obteniendo tres estratos el no fumador (58.1% en casos y 46.9% en 
controles), tabaquismo leve a moderado (22.6% en casos y 44.9% en 
controles) y tabaquismo fuerte (16.1% para casos y 8.2% para controles). 

Alcoholismo 

El de alcoholismo el total de la población el 80.6% ha consumido alguna vez 
bebidas alcohólicas (80.6% casos y 61 .2% en controles), en cuanto a sexo los 
hombres tienen el antecedente de tomar bebidas alcohólicas en el 92 .3% de 
los casos y en controles el 95.2%, la edad de 21 ar"lOs o más de inicio en el 
consumo de alcohol fue para ambos grupos con el 56.3%, en mujeres con una 
frecuencia del 69.6%, sin embargo en los hombres la edad de inicio de 16 a 20 
ar'los se presento en el 50%. El grupo de tomadores leves a moderados fue el 
de mayor frecuencia con un 54.8% en casos y 32.6% en controles con respecto 
al índice de alcoholismo formado a partir de las variables con excepción del tipo 
de alcohol , siendo con mayor frecuencia la cerveza y el brandy en ambos 
grupos, la bebida más ingerida. Tabla A2 
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Características de antecedentes patológícos y de conducta sexual 

Antecedentes de enfennedades 

l os controles presentaron alguna patologfa en el 74.2% con respecto a los 
controles con el 59.2%. con respecto a la presencia de enfermedades crónico
degenerativas la frecuencia en casos fue de 12.2% y en conlroles el 26.5%. Es 
de notar que el antecedente de enfermedades de recto como son las 
hemorroides en los casos se presentó en el 45.16% en casos en comparación 
del 4.1 % de los controles. 

Antecedente de ciruglas 

El 78.8% de la pOblación refirió someterse alguna vez a cirugía, siendo para 
casos el 81 .6% y conlroles el 74.2%, en lo que respecta a cirugías de recto 
inferior (anorectales) se presentaron en eI9.5% y 7.9% respectivamente. 

Antecedente de cáncer 

El 41 .9% de los casos refirió tener al menos un familiar con cáncer e 
comparación de los controles con un 38.8%. Tabla A2 

Conducta sexual 

El 3.8% de la población no ha indicado relaciones sexuales (2 casos y un 
conlrol) -se incluyeron en el análisis en el grupo de bajo riesgo en cuanto a la 
edad de inicio de vida sexual-. la media de inicio de vida sexual ambos grupos 
fue de 18 al'\os , el grupo de cáncer anorectal inicio relaciones a los diez y ocho 
al'\os o menos en el 54.8% y en conlToles en 57.1%, las edades más frecuentes 
fueron entre 17 y 20 al'\os (50.1 %). 

los sujetos que refirieron tener al menos una pareja fue del 35.5% para casos 
y 36.7% en controles, en los pacientes con cáncer que mencionaron tener 2 
parejas fue del 16.1% y en los conlToles 12.2%. de 3 a 5 parejas 25.8% y 
26.5% para mas de seis parejas sexuales el 22.6% y 24.5% respectivamente. 
la frecuencia de relaciones anales en la población fue del 32 .5% (41 .9% en 
casos y 26.5% en controles), de estas la frecuencia de relaciones anales entre 
casi nunca y algunas veces fue del 32 .3% en los casos y 20.4% en los 
controles, la frecuencia para relaciones entre casi siempre y siempre fue del 
9.7% y 6.1% comparativamente entre ambos grupos. 

la no utilización del condón para protección o como uso anticonceptivo 
represento el 76.2% del total de la población , la población que refirió usarto fue 
para casos en el 25.8% y para conlroles el 22.4%. la frecuencia de uso entre 
algunas veces a muchas veces (15% población total) fue de 12.9% y 16.3% Y. 
de casi siempre a siempre el 12.9% y 6.1 % respectivamente. 
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Los pacientes que respondieron afirmativamente en el conocimiento de tener o 
haber tenido su pareja sexual otra(s) pareja(s) fue del 48.8%, los casos que 
respondieron tener sus parejas de una a dos parejas fue el 48.4% y en los 
controles 34.7%, para mas de tres parejas fue del 3.2% y 10.2% 
respectivamente. 

los sujetos que respondieron tener el antecedente de infecciones de 
transmisión sexual fue el 15%, siendo para casos el 9.7% y controles el 18.4%, 
presentándose el VIH en el 3.2% de los casos y en controles en el 2%, seguido 
de la gonorrea en el 6.5% de los casos y 4.1% en controles, otras infecciones 
se mencionaron presentándose en una sola ocasión en alguno de los grupos 
tales como sífilis, cóndilomas, cándida, bacteriosis, VPH y herpes genital. Tabla 
A3 

Características gineco-obstétricas 

De las 46 mujeres, refirieron haber estado embarazada el 93.5%, de las cuales 
el 89% de los casos se embarazo al menos una vez con respecto a los 
controles con el 96.4%. El grupo de edad con mayor frecuencia de embarazos 
fue de dieciocho a veintiún anos (41 .86%). Las diferencias entre los casos y 
controles con respecto a los grupos de edad de embarazo fueron de catorce a 
diez y siete anos 11% y 44%, del grupo de diez y ocho a veintiún afies 51% y 
25'% Y finalmente el grupo mayor de veintiún anos con el 27% y 31% 
respectivamente . 

La media de embarazos en ambos grupos fue de 3. Los casos que tuvieron 
partos de uno a tres fue el 37.5%, de cuatro a cinco el 18.7% y más de seis 
partos el 48.8% con respecto a los controles con 26.6%, 40.7% Y 26.7% 
comparativamente. En los casos 2 mujeres tuvieron cesárea y en los controles 
una mujer. En lo concemiente a abortos , los casos que no presentaron aborto 
fue el 68%, las que presentaron de uno a dos fueron 5 mujeres (20%) y más de 
dos en tres mujeres (12%), en controles en el primer grupo lo representaron 10 
mujeres (47.6%), yen el segundo diez (47.6%) y en el tercer grupo solo una 
mujer (4.8%). 

la utilización de algún método de planificación familiar se presento en las 
mujeres en el 51%, en los casos la utilización es del 53% y en controles el 
51%. De los mas frecuentes en uso es la pastilla anticonceptiva en el 26.6% 
(casos 28% y controles 25%), seguido del dispositivo en el 8.8% y cirugfa en el 
6.6%. La media en tiempo de uso de cualquier método fue de 27 meses en los 
casos y de 26 meses en controles. 

El 84.7% de las mujeres refirieron el cese de sus ciclos menstruales (en casos 
el 89% y en controles el 82 .1), con una mediana de 124 meses en casos y 97 
meses en los controles, la frecuencia de mujeres con ciclos menstruales fue 
para casos el 11 % Y en controles el 17.5%. 
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El 12.5% de las mujeres con cáncer anorectal refirieron lomar algún tipo de 
medicamento para aliviar los sintomas de la menopausia, en comparación de 
los controles con un 21 .7%: de los casos el 50% recibió tratamiento por más de 
seis meses en comparación con el grupo control con un 60%. Tabla A4 

Infección por Virus de papiloma Humano 

Por medio de la Captura de Hlbridos se determino la infección del virus del 
papiloma humano en el conducto anal, el numero de pruebas totales fue de 80, 
siendo en 31 casos y 49 en controles, el total de casos del sexo femenino el 
44.4% fue positivo y en hombres con cáncer anal el 38.5 %, la media de 
valores de RlU fue de 182 para casos y en controles 2.96 RlU, los primeros 
presentaron prueba con RlU con más de la unidad de RlU en el 32 .3% (10 
casos positivos), en cuanto a sexo masculino el 14.7% fue positivo de estos el 
30.8% fueron casos con RlU alias y el 4.8% en controles, en mujeres con 
cáncer salieron positivas en el 33.3% no teniendo controles positivas. Tabla A4 
Figura A3 y A4 

De los trece casos positivos a VPH el 53.9% refirió tener estudios de primaria 
completa o menos, el 38.5% secundaria y/o preparatoria y solo el 7.7% 
licenciatura, el 80% nivel socioeconómico bajo. En toxicomanfas el 38.5 no 
fumaba , 23.1% era fumador leve, el 7.7% fumador moderado y 30.8 fumador 
fuerte , en alcoholismo los no bebedores positivos represento un 23%, leve el 
61 .5% y fuerte en el 15.4%. En conducta sexual el 53.8% inicio relaciones 
sexuales antes de los 18 anos y refirió haber tenido mas de dos parejas 
sexuales en su vida , el 46.2% tener relaciones anales, el 76.9% no utiliza 
preservativo en el acto sexual y el 7.7% con antecedente de infecciones de 
transmisión sexual. 

De un total de 21 hombres con cáncer anal 5 de ellos fueron casos positivos a 
infección del virus del papiloma humano, el 100% presentó antecedente de 
tener relaciones sexuales por ano, y el 60% de los casos refirió relaciones 
homosexuales. En mujeres ninguna respond ió tener relaciones con mujeres. 

XVI.tI Anális is Bivariado 

Variables sociodemográficas 

la asociación entre cáncer anorectal con respecto a los controles con variables 
sociodemográficas, este análisis muestra asociaciones fuertes entre cáncer 
anorectal con sujetos que viven con pareja con una RM 4.78 (IC 95% 1.79-
12.7) con una P 0.001 , ser orig inario del estado de México presento una RM de 
1.88 (IC95% 0.33-10.7) y para el mismo Estado en la variable lugar de 
residencia una RM de 3.48 (IC 95% 0.7-18.6). 
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En cuanto al grado de escolaridad el grado de mayor educación se tomo como 
referencia resultando una RM de 1.96 (IC95% 0.25-18.3) para los sujetos que 
estudiaron menos primaria completa o no estudiaron, y una RM de 2.32 (IC95% 
0.3-21 .3) en aquellos con secundaria y preparatoria completa. El nivel 
socioeconómico se presento para el nivel socioeconómico bajo una RM de 1.31 
(IC95% 0.25·7). Tabla 5 

En antecedentes patológicos presentar un antecedente de enfermedades 
hemorroidales se obtuvo una R; 21 (IC95% 3.43-1667), en antecedente de 
ciruglas y de cáncer familiar las estimaciones no son significativas y sus 
intervalos son imprecisos. 

Con respecto al Indice de tabaquismo y alcohol ismo se observa en el grupo de 
fumadores fuertes una RM 2.21 (IC95% 0.4-12.3) y en el grupo de tomadores 
leves una RM 3.36 (IC95% 0.9-12.5). Tabla 6 

Variables de conducta sexual 

Para variables de conducta sexual el iniciar vida sexual antes de los 1S arios, el 
número de parejas, el uso y frecuencia del condón, no se presentó asociación; 
Las relaciones anales, frecuencia de las mismas presentaron una razón de 
momios de dos con intervalos imprecisos, el hecho de que la pareja del 
paciente haya estado expuesto sexualmente con otras parejas presenta una 
RM 1.96 (IC95% 0.8-5). El antecedente de infecciones de transmisión no se 
observo asociación; para VIH y gonorrea la razón de momios fue de 1.43. 
Tabla 7 

Variables gineco-obstétricas 

Los antecedentes gineco-obstétricos el tener más de dos abortos presento una 
RM de 1.76 (IC95% 0.1·51). El uso de anticonceptivos no se observo 
asociación, ni en el tipo de anticonceptivo utilizado en especial los hormonales, 
ser una mujer sin cidos menstruales presento una RM 1.74 (IC95%0.25-15) 
para cáncer anorectal , tener una menopausia mayor a 180 meses presento una 
RM 1.82 (IC95% 0.4-8.2). Tabla AS 

Virus del papiloma humano 

En lo que respecta a fa variable de interés, la infección del virus de papiloma 
humano por la medición en RLU por el método de captura de hibridos presento 
una RM de 23 (IC95%2.6S-50S) para cáncer anorectal. Tabla AS 

En la figura 5 se grafica la intensidad de luz (RLU) de la carga viral en las 
muestras de conducto anal , observando que hay diferencias importantes entre 
los casos y los controles, que a pesar de tener casos positivos existe una 
diferencia importante en la intensidad de luz. 
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Análisis de la infección del virus del papiloma humano 

Para considerar posibles confusores o factores potencialmente confusores 
presentamos en análisis de las covariables con respecto a la variable de 
exposición. 

En las variables sociodemográficas el ser originario y residente del Estado de 
México asociación pero con imprecisión en las mediciones, en cuanto a la 
educación tener estudios incompletos a la primaria o no haber estudiado 
presenta una RM 9 (IC95% 0,7-2.56), se asocio débilmente la infección del 
virus del papiloma humano al nivel socioeconómico bajo. Tener antecedente de 
alguna enfermedad presenta una RM 4.4 (IC95% 1.05-21), el haber tenido 
hemorroides una RM 2.8 (IC95% 0.8-10), antecedente de cáncer familiar una 
RM 2 (IC95% 0.6-7). En cuanto a las toxicomanías el ser fumador fuerte 
presenta una RM 3.8 (IC95% 0.7-22.3). Tablas A9-A10 

En cuanto a variables de la conducta sexual el tener más de tres parejas 
presenta una RM 1.6 (IC95% 0.4-6.4) y el antecedente de tener relaciones ano 
rectales con una frecuencia de siempre a casi siempre una RM 5.7 (IC95% 0.8-
55.5), el que la pareja del paciente haya tenido otras parejas el estimador 
presenta una RM 2.7 (IC95% 0.9·9) y este aumenta al tener mas de dos 
parejas con la RM 4.9 (IC95% 0.6-41), el tener infecciones de transmisión 
sexual presenta una RM 2.3 (IC95% 0.5-98) . La carg a viral del VPH se 
presenta con mayor frecuencia en los pacientes con antecedente de relaciones 
anales, siendo en casos aun todav[a más alta. Tabla A11, Figura 6 

En las mujeres el tener mas de 6 embarazos presenta una RM 3.21 (IC95% 
0.5-23), el haber tenido mas de dos abortos a lo largo de la vida presenta una 
RM de 13.2 (IC95% 0.9-418), usar algún método de planificación familiar 
presenta una RM 2.1 incrementándose al utilizar métodos hormonales con una 
RM 4.2 (IC955 0.8-24), las variables restantes no muestra una asociación pata 
la infección del virus del papiloma humano, sin embargo para mujeres con 
antecedente de ausencia de ciclos menstruales (menopausia) las cargas 
virales altas se presentan en mUjeres con antecedente de aborto en los casos 
y en las mujeres con menopausia tanto en casos como en controles. Tabla 
A 12, Figura A8 y A9 

XVI.III Análisis por sexo por variable dependiente e independiente 

Mujeres 

Variable dependiente (cáncer anal) 

la mujeres que viven con pareja tiene un riesgo casi igual con respecto al 
estimador crudo, el ser residente del estado de México aumenta la estimación a 
una RM 6.1 (IC95% 0,0-41) con respecto a la RM cruda (RMe) de 1.88. 
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La estimación en cuanto a nivel socioeconómico bajo incremento 0.3, asl como 
el tener antecedente de enfermedades con una RM 3.8 (IC95% 0.6-21) con 
respecto a la RMc 1.98, el antecedente de hemorroides la estimación se 
incremento en 0.6. Ser una mujer con tabaquismo fuerte incrementa el riesgo 
con una RM de 4.68 (IC95% 0.2-137) con respecto a la RM cruda 2.2, así como 
un incremento en aquellas que consumen alcohol leve o moderadamente RM 
7.2 (IC95% 1.4-42) en comparación con la RMc de 3.36. Iniciar vida sexual a 
los 18 anos o menos presenta una RM 2.6 (IC95% 0.7-10), y el tener mas de 6 
parejas sexuales una RM de 1.8 (IC95% 0.0-721) con respecto al crudo RM 0.8 
Y RM 0.9 respectivamente. 

Variable independiente (infecc ión del v irus del papiloma humano) 

El tener pareja aumenta a una RM 2.96 con respecto a la cruda RM 0.4, tener 
antecedente de enfermedades con una RMc de 4.4 a una RM de 6.7 (IC95% 
0.7-155), as f como se fumadora fuerte con una RMc 3.8 a una RM 9.2 (IC95% 
0.5-324) y de alcoholismo leve a moderado con una RMc 0.4 a RM 7 (IC95% 
0.02-6.4). El tener mas de dos parejas sexuales incrementa una RMc de 1.6 a 
una RM 5 (IC95% 0.6-35), no utilizar condón incrementa el riesgo de RMc 1.4 a 
una RM 2.9 (IC905% 0.3-71) y el que la pareja de la mujer haya tenido otras 
parejas sexuales de una RMc 2.7 a una RM de 12 (IC95% 1.3-275) siendo del 
conocimiento de esta el que su pareja tuviera más de dos parejas una RM 19 
(IC95% 1.07-709). Tablas A13-A14 

Hombres 

Variable dependiente (cáncer anal) 

En los hombres ser originario y residente del estado de México presenta una 
RM de 9.6 y RM 5 con respecto a la RMc 1.9 y RMc 1.88. Tener experiencia de 
relaciones anales presenta una RMc 2 incrementándose en los hombres a una 
RM de 5.6 (IC95% 0.5-79) el resto de variables no hay incremento importante 
del estimador obtenido con respecto al crudo . 

Variable independiente (infección del virus del papiloma humano) 

El nacer en el estado de México presenta una RM de 3.2 con respecto a la 
RMc 2.2, el haber tenido hemorroides presenta una RM de 3.3 IC95% 0.5-24) 
con respecto a la RMc 2.8 el antecedente de cirugias la RMc 1.9 incrementa el 
estimador a una RM de 2.4 (IC95% 0.3-21). En las variables de conducta 
sexual iniciar vida sexual a los 18 anos o menos presenta una RMc 1.2 y se 
incrementa en hombres a una RM 3.3 (IC95% 0.5-21), tener relaciones anales 
de una RMc 1 a una RM 2.5 (IC95% 0.4-89) con incremento del estimador al 
tener relaciones anales siempre o casi siempre a una RM 15 (IC955 1.482). el 
utilizar preservativo con una frecuencia de alguna a muchas veces presenta 
una RMc de 0.5 e incrementa a una RM 6 (IC95% 0.2-333). Tablas A15-A16 
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XVI,IV Identificación de variables confusoras y modificadoras del efecto 
por medio del estimador Mantel Haenzel 

l a confusión es un sesgo que depende de dos asociaciones confusor con 
exposición y confusor con enfermedad. Se realizo el estimador de las 
covariables potencialmente confusoras tanto para virus de papiloma humano 
como para cáncer anorectal. Tablas 5-12 

Con el fin de describir la modificación del efecto, se realizó un método sencillo y 
confiable que es la presentación de los estimados de las variables 
separadamente por la variable dicotómica sexo, tanto para casos y controles 
como para virus de papiloma humano. Tablas 13-16 

Por medio del análisis y teniendo el 10% o mas de diferencia entre el estimador 
crudo de la infección del virus de papiloma humano en el cáncer anorectal se 
obtuvieron las variables confusoras : estado civil, lugar de origen, alcoholismo, 
infecciones de transmisión sexual , numero de embarazos, numero de abortos, 
utilización de métodos de planificación familiar, uso de anticonceptivos 
hormonales y tiempo de menopausia, con la presentación del valor de P de 
homogeneidad siendo significativa al ser menor de 0.05. Estas variables al 
igual que las modificadoras del efecto se introdujeron a un análisis multivariado 
por medio de regresión logística , punto explicado a continuación. Tablas 17-20 

XVLV Análisis multivariado 

Este método permite controlar la confusión y evaluar las interacciones de las 
múltiples variables. Se realizó una regresión logística condicional permitiendo 
que los datos de caso-control apareados sean analizados con el necesario 
control de los factores de pareamiento, así como el control de los factores 
confusores ad icionales por los que no se pareó. Para evitar el sesgo en el 
estimado bruto se estratifico por el factor de pareamiento sexo. 

El modelo para la regresión de interés fue el logaritmo base 10 de fa carga viral 
del virus del papiloma humano en las células y la variable de efecto -cáncer 
anorectal-. Se ajusto por variables que fueron significativas, resultando para 
una carga alta una Razón de Momios de 27.8 (IC95% 1.8-437.6) como 
probabilidad de cáncer ano rectal estando presente el factor virus de papiloma 
humano con una significancla de P < 0.05. Tabla 21 

Se realizo un modelo incluyendo a las variables sociodemográficas 
potencialmente cantusaras y/o modificadoras del efecto resultando una RM de 
4 (IC95% 1.2-14) con una P 0.03 para la infección del virus del papiloma 
humano en cáncer anal, ajustado por las variable lugar de residencia, estado 
civil y alcoholismo. 
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Para el modelo de infección por VPH y cáncer anorectal con variables de 
conducta sexual siendo edad de inicio de vida sexual activa, numero de 
parejas , relaciones anales, uso del condón, antecedente de mi pareja con otras 
parejas e ITS son variables que se consideraron para la realización de la 
regresión logística por ser confusoras y/o modificadoras de efecto con respecto 
a la infección de VPH en el cáncer anal , resultando una RM de 3,7 (IC95%1 .3-
10.5) (PO.01) 

En lo que respecta a las variables gineco-obstétricas sometidas a la regresión 
no se mostró evidencia de interacción con el virus del papiloma humano y 
cáncer anal. 

XVII. Discusión 

Los resultados del estudio muestran que la infección por virus de papiloma 
humano es un factor fuertemente asociado a la presencia de cáncer anal 
«ORa= 27.8; 1.8-437), siendo consistente con los reportes publicados (1 , 6, 
9,22), 

La frecuencia por VPH en pacientes con cáncer anorectal en nuestro estudio 
fue de 42%, cifra promedio reportada en otros estudios. De acuerdo al reporte 
de Kaki et al, identifican una diferencia de casi 60% (16.7% por captura de 
híbridos vs 77.8% por peR) en la identificación de infección por VPH, debida al 
método de medición, es posible que la frecuencia observada en nuestro 
estudio , esté subestimada, Otro factor que puede influir en la diferencia de 
frecuencia de infección es el hecho de que en ésta serie se incluyó algunos 
pacientes con lesión de recto inferior (14%). En este sitio anatómico es menos 
probable que se presente una infección por VPH, de hecho de los cuatro casos 
identificados, uno de ellos fue positivo a VPH. Por otro lado la determinación 
por captura de híbridos, solo identifica infección por virus considerados de alto 
riesgo oncogénico (16,49), La frecuencia de infección del VPH en pacientes 
controles fue de 16.3% similar a la reportada en la población general (19, 34, 
39). 

En la literatura el VPH se encuentra en altas concentraciones en los pacientes 
con enfermedad avanzada, en nuestro estudio encontramos el 14,3% para 
estadios clínicos grado IIIB y de acuerdo al tipo histológico los epidermoides 
(basaloides y keratinizantes) presentan infección del VPH acorde a la literatura 
intemacional. Los casos más agresivos se presentaron en el 14.3% de las 
mujeres no encontrando casos avanzados en hombres. Sin embargo autores 
como Bosch no encontraron relación entre la infección del VPH con el estadio 
cHnico. (6, 7, 16, 49) 

La edad de presentación del cáncer fue en la Sta y 6ta década de la vida , la 
frecuencia en hombres fue del 38.5% en el grupo de menos de 50 anos y en 
mujeres fue en mayores de 60 anos con el 61 .1%, esta diferencia ha sido 
encontrada por Frisch, Ruiz Malina aunque en frecuencias mas altas (1 , 12, 25, 
40) . 
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En los estudios sobre cáncer anal las variables sociales y demográficas no son 
exploradas en toda su magnitud , en cuanto a nivel socioeconómico se explora 
ingreso económico con frecuencias altas de cáncer anal en pacientes con 
ingreso menor, el reporte presentado en esta investigación es de 1.31 (le95% 
0.25-7) para nivel socioeconómico bajo, sin ser significativos en el análisis por 
sexo, en el estado civil se muestra que el tener pareja estando soltero o, 
casado o divorciado tienen un riesgo de 3.1 (le 95%1.2-8.4) para mujeres y 8.6 
(le95% 2.5-29.6) en hombres, con respecto al presente estudio se obtuvo una 
RM~ de 4.78 (le95% 1.62-14.45), en mujeres una RM 1.8 Y sin asociación en 
hombres. El cuanto a la variable residencia no hay reportes en cuanto a ser 
origina rio o residente de un área rural o urbana, sin embargo, nosotros 
reportamos una asociación baja en pacientes que viven fuera del Distrito 
Federal (7, 18). 

No hay pruebas contundentes con respecto a escolaridad, sin embargo algunos 
autores reportan frecuencias altas en casos con cáncer anal con menor al'\os 
de estudio realizados (7% al 10%), en nuestro estudio la frecuencia de estudios 
con primaria completa o menos es del 61 .3%. de ingreso el 32.7% de los casos 
se clasifican en el nivel socio económico bajo siendo mayor que la reportada. 
(S, 7, 18, 39) 

Se ha documentado a las enfermedades locales de ano como faclores de 
riesgo, a pesar de encontrar riesgo importante aun con intervalos imprecisos, al 
introducirlas en el modelo de regresión no hay asociación ni modificación del 
estimador para la variable resultado, por lo Que estamos de acuerdo en Que las 
enfermedades benignas ano rectales pueden ser parte del cuadro temprano del 
cáncer como síntomas tempranos. (1,11 , 27) 

Las toxicomanías presentan un riesgo débil en cuanto a la presencia del cáncer 
anal y en la regresión loglstica no se presenta asociación , como 10 reportado 
por Holmes. (6, 18, 28) . 

El riesgo de la no utilización de preservativo es mayor en mujeres que en 
hombres y no es fuerte en cuanto al cáncer anal. eon respecto a la conducta 
sexual hay grande. los condones no previenen por completo la transmisión del 
VPH porque se pude diseminar durante los juegos sexuales y otras actividades 
sexuales distintas del coito (6, 30, 40, 49). 

La proporción de infección del VPH en cáncer anal en mujeres se ha 
presentado hasta en un 90 %, en esta investigación se reporta un 61 .5% 
siendo una frecuencia casi del doble con respecto a los hombres, los factores 
que tienen asociación en las mujeres para la presentación de cáncer anal es el 
antecedente de enfermedades, enfermeclades en recto inferior como 
hemorroides (RM 21 .6 IC95% 2.2-523), el antecedente de tabaquismo, en 
especial ser mujer fumadora fuerte (RM 4.2 le95% 0.2-137) y el antecedente 
de tomar bebidas alcohólicas (7.2 le95% 1.4-42). 



Factores de conducta sexual como el iniciar relaciones sexuales antes de los 
18 ar'los, (RM 2.6 IC95% 0.7·1 0), el tener más de 3 parejas sexuales (en 
ambos más alta en las publicaciones) ; en las condiciones reproductivas el 
antecedente de abortos es ligeramente menor que la publicada por Frish 
(RM2.9 IC95% 1.5·5.5), y la ausencia de ciclos menstruales por mas de 180 
meses para el desarrollo de cáncer anal (18, 21 , 25,28). 

En base a lo anterior probablemente las mujeres tengan mayor susceptibilidad 
de tener cáncer anal estando el virus del papiloma humano presente en este 
sitio, los factores mencionados pueden influir en el sistema inmunológico, y en 
la carcinogénesis. 

Hay reciprocidad en cuanto a las conclusiones de Mur'lOz con respecto a los 
factores hormonales, alta paridad y uso de contraceptivos que están más 
implicados como cofactores para VPH que para cáncer anal (32) . 

Existe una diferencia establecida entre los factores asociados en mujeres con 
respecto a los hombres por estudios en pacientes con a cáncer anal, en esta 
investigación las enfermedades de recto inferior tienen una similitud con 
respecto al sexo opuesto (RM 17.1 IC95% 1.49-453), sin embargo en 
comparación con el resto de factores únicamente el antecedente de 
tabaquismo, el que su pareja haya tenido otras parejas y antecedente de 
relaciones anales tienen asociación en la presencia del cáncer en hombres; es 
importante seMlar que el 100% de los casos positivos presentaron este último 
factor. Los reportes por algunos autores consideran que el número de parejas, 
inicio de relaciones sexuales prematuras, infecciones de transmisión sexual y 
las mencionadas en nuestro estudio están asociadas al cáncer anal (25). 

En cuanto a las variables confusoras y modificadoras del efecto no modificaron 
el estimador para la infección del VPH en el cáncer anorectal en el anál isis 
multivariado. No hubo diferencias en la presentación de casos de cáncer 
anorectal por género. 

Se tiene limitaciones en el estudio en primer lugar con el tamai'lo de muestra, el 
cu al se refleja en los resultados con los intervalos de confianza imprecisos. 
Segundo el pareamiento por lugar de origen no se pudo llevar a cabo esto pudo 
ocasionar tener estimadores altos en cuanto al lugar de origen y residencia 
entre otros, en la literatura no se han encontrado datos en cuanto a las 
diferencias de residencia. Tercero la limitación de la toma de muestras para el 
análisis de infección del virus de papiloma humano solo para tipos de alto 
riesgo, se queda una incógnita sobre la frecuencia de los tipos de bajo riesgo 
en la población de estudio como una variable exploratoria . 
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XVIII. Conclusiones 

El Virus del papiloma humano se asocia al cáncer anal , información congruente 
con la literatura intemacional. la infección del virus de VPH se asocia con 
mayor frecuencia en pacientes con cáncer epidermoide. 

Existe la posibilidad de presentar sesgos de clasificación y de memoria, sin 
embargo la aplicación de los cuestionarios fue aplicado con los mismos 
procedimientos para ambos grupos. 

la variable independiente fue una medición altamente sensible y específica 
(>98%). los factores de riesgo no asociados a cáncer anal y asociados a 
cáncer de acuerdo a la infección del VPH fueron básicamente los mismos. 

Estud ios moleculares y epidemiológicos indican que el VPH es un factor 
etiológico causal del cáncer el periodo de latencia y el desarrollo del cáncer 
indica que es insuficiente para la carcinogénesis por lo que la esta asociada a 
VPH es un proceso que aún no se ha podido explicar del todo porque es una 
fracción menor de pacientes infectados por VPH que están con alto riesgo 
oncogénico, por lo que es importante seguir contribuyendo en el conocimiento 
por medio de estas investigaciones. 

En la escolaridad los resultados pueden ser reflejo de una falta de información 
en educación sexual en 'Ia etapa formativa en los temas de prevención de 
infecciones de transmisión sexual y desarrollo de cáncer, sin embargo es una 
variable que puede ser explorada en futuras intervenciones ya que se reporta 
una asociación del VPH en personas con educación menor a 10 ar'los. 

XVIX Practica ética 

los pacientes con prueba positiva a la prueba, se les brindara atención 
personalizada en cuanto a información sobre infección de virus de papiloma 
humano. Se realizara un seguimiento de 6 meses a 1 ano y se determinara por 
medio de una nueva toma persistencia de la infección. 
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Anexo 1 

Tabla A1 . Característícas de los grupos de estudio 

Variable 
Casos Controles 
n(%) N (%) 

Sexo 
Masculino 13(41 .9%) 21 (42.9 %) 
Femenino 18 (58.1 %) 28 (57.1 %) 

Edad 
< 40 5(16.1%) 5 (10.2%) 
40-49 3 (9.7%) 7 (14.3%) 
50-59 8 (25.8%) 14 (28.6%) 
60-69 10 (32.3%) 13 (26.5%) 
>=70 5 (16.1%) 10 (20.4%) 

Estado civil 
Sin pareja 18 (58.1%) 11 (22.4%) 
Con pareja 13 (41.9%) 38 (77.6%) 

Lugar de origen 
Distrito Federal 16 (51 .6%) 16 (61 .2%) 
Estado de México 4 (12.9%) 4 (8.2%) 
Otros 11 (35.5%) 15 (30.6%) 

Lugar de residencia 
Distrito Federal 14 (45.2%) 39 (79.6%) 
Estado de México 12 (38.7%) 6 (12.2%) 
Otros 5 (16 .1%) 4 (8.2%) 

Escolaridad 
<Primaria 11 (35.5%) 14 (28.6%) 
Primaria 5 (16.1%) 16 (32 .7%) 
Secundaria y técnica 13 (41 .9%) 14 (28.6%) 
Prepa y más 2 (6.5%) 5 (10 .2%) 

Ocupación 
Hogar 9(29%) 12(24.5%) 
Empleado 5(16.1%) 13(26.5%) 
Jubilado o pensionado 3(9.7%) 8(16.3%) 
Obrero 5(16.1%) 2(4.1%) 
Independiente 6(19.4%) 11(22.4%) 
Profesionista 3(9.7%) 1(2%) 
Desempleado o 2(%4.1) 
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Tabla A2 Características de los grupos de estudio 

Variable 
Casos Controles 
n(%) n(%) 

Nivel socioecónomico 
Bueno 4 (12 .9%) 7 (14.3%) 
Regular 15 (48 .3%) 26 (53.1%) 
Malo 12 (38 .7%) 16 (32.7%) 

Indice de tabaquismo 
No fumador 13 (41 .9%) 23 (46.9%) 
Tabaquismo leve a moderado 13 (22.6%) 12 (44.9%) 
Tabaquismo fuerte 5(16.1%) 4 (8.2%) 

Indice de alcoholismo 
No tomadores 6 (19 .4%) 19 (38.8%) 
Tomadores leves a moderado 17 (54.8%) 16 (32.6%) 
Tomadores fuertes 8 (25 .8%) 14 (28.6%) 

Antecedente de enferemedades 
Si 23 (74.2%) 29 (59.2%) 
No 8 (25.8%) 20 (40.8%) 

Antecedente de hemorroides 
Si 14 (45 .16%) 2 (4.1%) 
No 17 (54.8%) 47 (95 .9%) 

Antecedente de cirugías 
Si 23 (74.2%) 40 (81 .6%) 
No 8 (25 .8%) 9 (18 .4%) 

Antecedente de cirugías anorectales 
Si 4(17%) 6 (15%) 
No 19 (83%) 34 (85%) 

Antecedente de cáncer familiar 
Si 13 (41 .9%) 19 (38.8%) 
No 18 (58.1) 30 (61 .2%) 
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Tabla AJ. Características de los grupos de estudio 

Variable 
Casos Controles 
n(%) n(%) 

Inicio de vida sexual 
< 18 al'\os 17 (54.8 %) 25 (57.1%) 
>18 al'los 14 (45.25%) 21 (42.9%) 

Parejas 
0-1 11 (35.5%) 18 (36.7%) 
2 5 (16.1%) 6 (12.2%) 
3-5 8 (25.8%) 13 (26.5%) 
6y+ 7 (22.6%) 12 (24.5%) 

Relaciónes homosexuales 
Si 3 (9.7%) o 
No 26 (83.9%) 49 (100%) 

Relaciones anales 
Si 13 (419%) 13 (26.5%) 
No 18 (58 .1%) 36 (73.5%) 

Frecuencia de relaciones anales 
Nunca 18 (58 .1%) 36 (73.5%) 
Casi nunca-algunas veces 10 (32 .3%) 10 (20.4%) 
Muchas veces a todas las 

3 (9.7%) 3 (6.1%) 
veces 

Utilización del condón 
Si 8 (25.8%) 11 (22.4%) 
No 24 (74 .2%) 38 (75.5%) 

Frecuencia de uso de condón 
No lo usa 23 (74.2%) 38 (77 .6%) 
Algunas veces a muchas 

4 (12.9%) 8 (16.3%) 
veces 
Casi siempre a siempre 4 (12.9%) 3 (6 .1%) 

Mi pareja tiene otra parejas 
Si 16 (51 .6%) 23 (47%) 
No 15 (48.4%) 26 (53%) 

Parejas de mi pareja 
1 a 2 15 (48.4%) 18 (36.7%) 
3a5 1 (3.2%) 4 (8.3%) 
>5 o 1 (2%) 

Infecciones de transmisión sexual (ITS) 
Si 3 (9.7%) 9 (18.4%) 
No 28 (90.3%) 40 (81 .6%) 

Tipos de ITS 
VIH 1 (2%) 1 (11%) 
Gonorrea 2 (40%) 2 (22%) 

Otros 2 (40%) 
6 (67%) 
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Tabla A4. Características de los grupos de estudio en el sexo femenino 

Variable Control Control 
n(%) n(%) 

No. embarazos 
1-3 63(37.5%) 8(26.6%) 
4-5 3(18.7%) 11(40.7%) 
6y+ 7(43.8%) 8(26.7%) 

No. Abortos 
Sin abortos 17(68%) 10(47.6%) 
1 a 2 5(20%) 10(47.7%) 
>2 3(12%) 1(4.8%) 

Uso de anticonceptivos 
No 8(47%) 14(50%) 
Si 9(53%) 14(50%) 

Metodo usado 
Anticonceptivos orales 5(45.5%) 10(38.4%) 
Otros 6(54.5%) 16(61 .6%) 

Tiempo de uso del metodo 
< 36 meses 6(66.7%) 6(42.8%) 
>o= 36 meses 3(33.3%) 8(57.2%) 

Ciclos menstruales 
Si 2(1 1%) 5(18%) 
No 16(89%) 23(82%) 

Tiempo de menopausia 
<o= 180 meses 6(37.5%) 12(52.2%) 
> 180 meses 10(62.5%) 11(47.8%) 

Tratamiento de menopausia 
No 14(87.5%) 18(78.3%) 
Si 2(12.5%) 5(21 .7%) 

Tiempo de tratamiento de la 
menopausia 
<o= 6 meses 1(50%) 2(40%) 
> 6 meses 1(50%) 3(60%) 

Prueba de VPH CH// 
Negativa 18(58%) 41(83.7%) 
Positiva 13(42%) 8(16.3%) 

RLUNPH 
< 1 21(67.7%) 48(98%) 
1 y+ 10(32.3%) 1(2%) 
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Anexo 2 

Tabla AS. Frecuencias comparativas y estimador de Razón de Momios de factores 
sociales y demográficos de acuerdo a la presentación de cáncer anorectal. 

Factores Cáncer Control RM IC95% 
anorectal N2.49 

n= 31 

Edad(años) 
<40 5 5 

40-49 3 7 
50-59 8 14 
60-69 10 13 

>= 70 5 10 

Sexo 
Hombres 13 21 
Mujeres 18 28 

Estado civil 
Sin pareja 18 11 
Con pareja 13 38 4.78 1.62-14.45 

Lugar de origen 
Distrito Federal 16 30 
Estado de México 4 4 1.88 0.33-10.68 
Otros 11 15 1.38 0.46-4.14 

Lugar de residencia 
Distrito Federal 14 39 
Estado de México 12 4 8.36 2.02-37.46 
Otros 5 4 3.48 0.68-18.64 

Educación 
Licenciatura y más 2 5 
Secundaria, preparatoria 13 14 2.32 0.30-21 .25 
Primaria 5 16 0.78 0.08-8.13 
<Primaria 11 14 1.96 0.25-18.27 
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Tabla A 6. Frecuencias comparativas y estimador de Razón de Momios de factores 
sociales y demográficos de acuerdo a la presentación de cáncer anorectal. 

Cáncer Control 
RM 

Intervalo de 
Factores anorectal Nz . 49 Confianza 

n= 31 95% 

Nivel Socioeconomico 
Alto 4 7 
Medio 15 26 1.01 0.21-4.99 
Bajo 12 16 1.31 0.25-7.01 

Antecedente de 
enfermedades 
No 8 20 
Si 23 29 1.98 0.67-5.99 

Antecedente de hemorroides 
No 9 27 
Si 14 2 21 3.43-166.8 

Antecedente de cirugías 
No 8 9 
Si 23 40 0.65 0.19-2.17 

Antecedente de cirugías 
anorectales 
No 19 34 
Si 4 6 1.19 0.24-5 .67 

Antecedente de cancer 
familiar 
No 18 30 
Si 13 19 1.14 0.41-3 .15 
Tabaquismo 
No 13 23 
Si 18 26 1.22 0.45-3.36 

Indice de tabaquismo 
No fumador 13 23 
Tabaquismo leve a moderado 13 12 1.92 0.60-6 .19 
Tabaquismo fuerte 5 4 2.21 0.41 -12.35 

Alcoholismo 
No 6 19 
Si 25 30 2.64 0.82-8.77 

Indice de Alcoholismo 
No tomadores 6 19 
Tomadores leves a moderados 17 16 3.36 0.94-12.47 
Tomadores fuertes 8 14 1.81 0.43-7.73 
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Tabla A7. Frecuencias comparativas y estimador de Razón de Momios de factores de 
conducta sexual e infección del virus de papiloma humano de acuerdo a la presentación 
de cáncer anorectal. 

Cáncer Control 
RM 

Intervalo de 
Factores anorectal N2 . 49 Confianza 

n= 31 95% 

Edad de inicio de vida 
sexual 
>o= 18 al'los 15 21 
<18 al'los 16 28 0.80 0.29-2.18 

No. parejas 
1 a 2 16 24 
3-5 8 13 0.92 0.27-3.11 
6 y más 7 12 0.88 0.24-3.10 

Relaciones anales 
No 18 36 
Si 13 13 2 0.69-5 .80 

Frecuencia de relaciones 
anales 
Nunca 18 36 
Casi nunca-algunas veces 10 10 2 0.62-6.45 
Casi siempre-siempre 3 3 2 0.28-14.25 

Uso de condón 
Si 8 11 
No 23 38 0.83 0.26-2.69 

Frecuencia del uso de 
con don 
Casi siempre a siempre 4 3 
Algunas a muchas 4 8 0.38 0.03-3.63 
Nunca 23 38 0.45 0.07-2.71 

Mi pareja tiene otras parejas 
No 15 26 
Si 16 23 1.96 0.77-5 

Numero de parejas de mi 
pareja 
Sin parejas 15 26 
1 a 2 15 18 1.44 0.51-4.09 
>2 1 5 0.35 0.01 -3.65 

ITS 
No 28 40 
Si 3 9 0.48 0.09-2.18 

Tipo de ITS 
Sin ITS 28 40 
VIH 1 1 1.43 0.0-55 
Gonorrea 2 2 1.43 0.13-15.37 
Otros 2 6 0.48 0.06-2.92 
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Tabla AS. Frecuencias comparativas y estimador de Razón de Momios de factores 
Gineco obstétricos y virus de papiloma humano de acuerdo a la presentación de cáncer 
anorectal. 

Cáncer Control 
RM 

Intervalo de 
Factores anorectal N2 . 49 Confianza 

n= 31 95% 

No. embarazos 
1-3 6 8 
4-5 3 11 0.36 0.05-2.45 
6y+ 7 8 0.17 0.21-6.52 

No. Abortos 
Sin abortos 17 10 
1 a 2 5 10 0.29 0.29-1 .32 
>2 3 1 1.76 0.13-50.66 

Uso de anticonceptivos 
No 8 14 
Si 9 14 0.9 0.26-2.97 

Metodo usado 
No 9 14 
Anticonceptivos orales 5 10 0.78 0.16-3.70 
Otros 6 16 0.58 0.14-2.43 

Tiempo de uso del metodo 
< 36 meses 6 6 
>o = 36 meses 3 8 0.38 0.04-2.87 

Ciclos menstruales 
Si 2 5 
No 16 23 1.74 0.25-14.96 

Tiempo de menopausia 
<o = 180 meses 6 12 
> 180 meses 10 11 1.82 0.41-8.23 

Tratamiento de menopausia 
No 14 18 
Si 2 5 0.51 0.06-3.77 

Tiempo de tratamiento de la 
menopausia 
<o = 6 meses 2 
> 6 meses 3 0.67 0.01-50.37 

Prueba de VPH CH// 
Negativa 18 41 
Positiva 13 8 0.27 0.08-0.86 

RLUNPH 
< 1 21 48 
1 y+ 10 23 2.68-508 
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Anexo 3 

Tabla A9. Frecuencias comparativas y estimador de Razón de Momios de factores 
sociales y demográficos de acuerdo a la presentación de infección del virus del 
papiloma humano. 

Factores 

Edad (años) 
<40 
40-49 
50-59 
60- 69 
>= 70 

Sexo 
Hombres 
Mujeres 

Estado civil 
Sin pareja 
Con pareja 

Lugar de origen 
Distrito Federal 
Estado de México 
Otros 

Lugar de residencia 
Distrito Federal 
Estado de México 
Otros 

Educación 
Licenciatura y más 
Secundaria, preparatoria 
Primaria 
<Primaria 

VPH+ VPH - RM IC95°A. n=21 n=59 

2 (9 .5%) 8 (13 .6%) 
3 (14.3%) 7 (11 .9%) 
6 (28.6%) 16(27.1%) 
8(38.1%) 15 (25 .4%) 
2 (9.5%) 13 (22%) 

10 (47.6%) 24 (40.7%) 
. 11 (52.4%) 35 (59 .3%) 

11 18 
10 41 0.4 0.13-1.2 

10 36 
3 5 2.2 0.33-13.4 
8 18 1.6 0.5-5.4 

13 40 
6 12 1.54 0.4-5.7 
2 7 0.9 0.11 -5.6 

1 6 
8 19 2.5 0.2-65 
3 18 1 0.06-30 
9 6 9 0.7-256 
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Tabla A10. Frecuencias comparativas y estimador de Razón de Momios de factores 
sociales y demográficos y antecedentes patológicos de acuerdo a la presentación de 
infección del virus del papiloma humano. 

VPH+ VPH - RM 
Intervalo de 

Factores 
n=21 n=59 

Confianza 
95% 

Nivel Socioeconomico 
Alto 3 8 
Medio 9 32 0.75 0.1-4.5 
Bajo 9 19 1.3 0.2-7.9 

Antecedente de 
enfermedades 
No 18 34 
Si 3 25 4.4 1.05-21 

Antecedente de hemorroides 
No 7 9 
Si 14 50 2.8 0.8-10 

Antecedente de cirugías 
No 17 46 
Si 4 13 1.2 0.3-5 

Antecedente de cirugías 
anorectales 
No 2 5 
Si 15 41 1 09 0.1-7.5 

Antecedente de cancer 
familiar 
No 6 23 
Si 15 33 2 0.6-6.7 

Tabaquismo 
No 9 27 
Si 12 32 1.1 0.4-3.5 

Indice de tabaquismo 
No fumador 9 27 
Tabaquismo leve a moderado 7 28 0.8 0.2-2.6 
Tabaquismo fuerte 5 4 3.8 0.7-22.3 

Alcoholismo 
No 7 18 
Si 14 41 0.9 0.3-2 .9 

Indice de Alcoholismo 
No tomadores 7 18 
Tomadores leves a moderados 11 22 1.3 0.4-4.7 
Tomadores fuertes 3 19 0.4 0.07-2.2 
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Tabla A11 . Frecuencias comparativas y estimador de Razón de Momios de factores de 
conducta sexual de acuerdo a la presentación de infección del virus del papiloma 
humano. 

VPH+ VPH - RM Intervalo de 
Factores n=21 n=59 Confianza 

95% 

Edad de inicio de vida 
sexual 
>o= 18 anos 5 16 
<18 anos 16 43 1.2 0.3-4.5 

No. parejas 
1a2 8 32 
3-5 6 15 1.6 0.4-6.4 
6 y más 2 6 1.3 0.2-9.9 

Relaciones anales 
No 14 40 
Si 7 19 0.3-2.4 

Frecuencia de relaciones 
anales 
Nunca 14 40 
Casi nunca-algunas veces 3 17 0.5 0.1-2.3 
Casi siempre-siempre 4 2 5.7 0.8-55.5 

Uso de condón 
Si 3 13 
No 15 46 1.4 0.4-5 

Mi pareja tiene otras parejas 
No 14 25 
Si 7 34 2.7 0.9-8.8 

Numero de parejas de mi 
pareja 
Sin parejas 7 34 
1a2 11 22 2.4 0.7-8.3 
>2 3 3 4.9 0.6-41 

ITS 
No 16 52 
Si 5 7 2.3 0.5-9.8 
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Tabla A12. Frecuencias comparativas y estimador de Razón de Momios de factores 
gineco-obstétricos de acuerdo a la presentación de infección del virus del papiloma 
humano. 

VPH+ VPH - RM 
Intervalo de 

Factores n=21 n=59 
Confianza 

95% 

No. embarazos 
1-3 3 11 
4-5 1 13 0.3 0.01-3 .9 
6y+ 7 8 3.21 0.5-23 

No. Abortos 
Sin abortos 5 22 
1 a 2 3 12 1.1 0.2-6.8 
>2 3 1 13.2 0.9-418 

Uso de anticonceptivos 
No 7 16 
Si 4 19 2.1 0.4- 10.5 

Metodo usado 
Otros 4 19 
Anticoncept ivos orales 7 8 4.2 0.8-24 

Tiempo de uso del metodo 
< 36 meses 4 8 
>o= 36 meses 3 8 0.8 0.1-6.1 

Ciclos menstruales 
Si o 7 
No 11 28 lnd 

Tiempo de menopausia 
<o = 180 meses 6 12 
> 180 meses 5 16 0.6 0.1-3.1 

Tratamiento de menopausia 
No 9 23 
Si 2 5 0.1-7.9 

Tiempo de tratamiento de la 
menopausia 
<o = 6 meses 2 
6 meses 3 0.7 0.01 -50 
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Anexo 4 

Tablas A13·A16 

Estimador de riesgo comparativo con 
respecto al cáncer anal y a la infección del 

virus del papiloma humano por sexo 



Anexo 4 
Tabla A13. Estimador de riesgo comparativo con respecto al cáncer anal y a la infección del virus del 
papiloma humo con respecto al sexo femenino. 

Mu.eres 
Casos y VPH Factores controles IC 95'4 RM IC 95'4 

RM 

Estado e/vi/ 
Sin pareja 
Con pareja 5 1.S-22 2.96 0.61-15 

Lugar de origen 
Distrito Federal 
Estado de México 0.4 0.01-6 1.3 0.l}.22 
Otros 0.7 0.16-3 1.7 0.32-9 

Lugar de residencia 
Distrito Federal 
Estado de México 6.1 0-41 1.6 0.24-11 
Otros 2 O.J..14 1.5 0.16-13 

Escolaridad 
Secundaria y + 
Primaria completa 0.25 O.OJ..1 .9 0.3 0.01-4 
<Primaria 0.9 0.2-4.1 1.63 O.J..9.2 

Nivel Soc/oeconomlco 
Alto 
Medio 0 .9 0.13-6.1 1.1 0.1-10.2 
Bajo 1.7 0.2-15.3 0.6 0.04-8.5 

Antecedente de enfermedades 
No 
Si 3.8 0.6-21 6.7 0.7-155 

Antecedente de hemorroides 
No 
Si 21 .6 2.2-523 1.3 0.2-7 

Antecedente de cirugías 
No 
Si 0.6 O.OS-4.4 0.6 0.07-5.5 

Antecedente de cancer familiar 
No 
Si 0.7 0.2-2.7 0.5 O.OS-2.3 

Tabaquismo 
No 
Si 2.1 0.5-8.6 2.3 0.5-11 .3 

Indice de tabaquismo 
No fumador 
Tabaquismo leve a moderado 1.9 0.4-8 1.7 O.J..9.4 
Tabaquismo fuerte 4.2 0.2-137 9.2 0.5-324 
Alcohol/smo 
No 
Si 4.68 1.1-21 1.3 O.J..6 

Indice de Alcohollsmo 
No tomadores 
Tomadores leves a moderados 7.2 1.4-42 1.8 O.J..10 
Tomadores fuertes 2.2 O.J..17 0.02-6.4 
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Tabla A14. Estimador de riesgo comparativo con respecto al Cáncer Anal y a la 
Infección del Virus del Papiloma Humano con respecto al sexo femenino. 

Mu'eres 
Casos y 

VPH Factores controles IC95% 
RM IC95% 

RM 

Edad de inicio de vida sexual 
>o= 18 al'\os 
<18 al'\os 2.6 0.7-10 13 0.3-6 

No. parejas 
1 a 2 
3-5 1.2 0.3-10 5 0.6-35 
6 y más 1.8 0.0-72 5 0.0-221 

Relaciones anales 
No 
Si 0.9 0.2-4.2 0.2 0.01 -2 

Frecuencia de relaciones anales 
Nunca 
Casi nunca-algunas veces 1 0.2-5 0.3 0.01 -2.8 
Casi siempre-siempre lnd lnd 

Uso de condón 
Si 
No 0.8 0.1-4.2 2.9 0.3-71 

Frecuencia de uso de condón 
Casi siempre a siempre 
Algunas a muchas veces lnd lnd 
Nunca lnd lnd 

Mi pareja tiene otras parejas 
No 
Si 0.9 0.2-6.7 12 1.3-275 

Numero de parejas de mi pareja 
Sin parejas 
1 a 2 1.2 0.3-5.2 10 1-249 
>2 0.3 0.01-3.8 19 1.07-709 

ITS 
No 
Si lnd lnd 
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Tabla A15. Estimador de riesgo comparativo con respecto al Cáncer Anal y a la 
Infección del Virus del Papiloma Humano con respecto al sexo masculino. 

Hombres 
Factores Casos y 

VPH 
controles IC95% 

RM 
IC95% 

RM 

Estado civil 
Sin pareja 
Con pareja 0.2 0.03-1 .26 0.4 O.OS-254 

Lugar de origen 
Distrito Federal 
Estado de México 9.6 0.6-609 3.2 0.23-47 
Otros 4 0.6-30 1.6 0.2-12 

Lugar de residencia 
Distrito Federal 
Estado de México 5 0.7-39 1.5 0.2-10 
Otros lnd lnd lnd lnd 

Escolaridad 
Secundaria y más 
<Primaria 1.07 0.1-9 1.8 0.2-16.2 
Primaria completa 0.6 0.08-4.2 0.6 O.OS-5 

Nivel Socioeconomico 
Alto 
Medio 1.33 0.06-47 0.3 0.01 -13 
Bajo 1.2 0.06-42 1.6 0.04-24 

Antecedente de enfermedades 
No 
Si 0.98 0.2-5 3.4 0.5-24 

Antecedente de hemorroides 
No 
Si 17.1 1.49-453 3.3 0.5-24 

Antecedente de cirugías 
No 
Si 0.64 0.1-3.5 2.4 0.3-21 
Antecedente de cáncer familiar 
No 
Si 0.4 O.OS-2.3 1.7 0.2-14.7 
Tabaquismo 
No 
Si 1.9 0.3-12.4 0.3 0.04-2 

Indice de tabaquismo 
No fumador 
Tabaquismo leve a moderado 0.4 O.OS-3 0.2 0.02-1 .5 
Tabaquismo fuerte 1 0.07-14 1 0.07-14 

Alcoholismo 
No 
Si 0.6 0.01-25 o lnd 

Indice de Alcoholismo 
No tomadores 
Tomadores leves a moderados 0.6 0.01-29 o lnd 
Tomadores fuertes 0.6 0.01 -27 o lnd 
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Tabla A16. Estimador de riesgo comparativo con respecto al cáncer anal y a la infección del 
virus del papiloma humo con respecto al sexo masculino. 

Hombres 
Casos y 

VPH 
Factores controles IC 95°.4 RM IC 95°.4 

RM 

Edad de inicio de vida sexual 
>o= 18 años 
<18 años 0.5 0.09-2.3 3.3 0.5-21 

No. parejas 
1 a 2 
3-5 0.2 0.0-2.6 0.2 0.01 -3.5 
6 y más 0.2 0.01-2.9 0.6 0.04-7.6 

Relaciones anales 
No 
Si 5.6 1-35 2.5 0.4-89 

Frecuencia de relaciones 
anales 
Nunca 
Casi nunca-algunas veces 5.6 0.8-45 0.9 0.09-8.4 
Casi siempre-siempre 5.6 0.5-79 15 1-482 

Uso de condón 
Si 
No 0.9 0.2-5.2 0.3 0.04-1 .6 

Frecuencia de uso de condón 
Casi siempre a siempre 
Algunas a muchas veces 0.5 0.02-12.4 6 0.2-333 
Nunca 0.6 0.05-7.5 0.8 0.05-24 

Mi pareja tiene otras parejas 
No 
Si 1.7 0.3-9 1.1 0.2-6.4 

Numero de parejas de mi 
pareja 
Sin parejas 
1 a 2 lnd lnd lnd lnd 
>2 lnd lnd lnd lnd 

/TS 
No 
Si 0.5 0.08-2.88 0.6 0.1-3.7 
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Anexo 5 
Tabla 17. Identificación de variables sociodemográficas potencialmente confusoras o 
modificadoras de efecto en la asociación del la infección de Virus del Papiloma Humano y 
Cáncer anal. 

Factor 

Virus de Papiloma Humano y Cáncer 
anal 

Factores 

Edad(años) 
< 60 años 
~ 60 años 

Sexo 
Hombres 
Mujeres 

Estado civil 
Sin pareja 
Con pareja 

Lugar de origen 
Distrito Federal 
Otros 

Lugar de 
residencia 
Distrito Federal 
Otros 

Educación 
<Primaria 
Secundaria y 
mas 

Ocupación 
Profesionista 
Otros 

RM EST 

2.5 
5.8 

2 
6.6 

2.13 
4.12 

7 
1.87 

9 
1 

3.9 

3.5 

0.5 
0.5 

ME = Modificador del Efecto 
C = Confusor 
RM = Razón de Momios Estimado 

IC95°.4 EST 

0.6-10.3 
1.2-28.4 

0.5-9 
1.5-30.7 

0.5-11 
0.96-17.8 

1.4-33 
0.5-8 

2.2-37 
0.2-5.4 

1-15 

0.7-18 

0.12-1.9 
0.29-0.9 

RM= Razón de Momios de Mantel- Haenzel 

RM eruc1o 

3.7 

Prueba de 
Homogeneid 

ad 
(P) 

0.02 

0.24 

0.08 

0.03 

O.D3 

0.02 

0.03 

ORMH 

3.7 

3.7 

3 

3.4 

3.4 

3.7 

3.5 

IC95°.4 Crudo 

1.3-10.5 

IC95%MH 

1.3-10.4 

1.3-10.4 

1-9 

1.17-9.74 

1.17-9.8 

1.3-10.7 

1.2-10 

Resultad 
o 

ME 

ME 

ME, C 

ME, C 

ME 

ME 

ME 
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Tabla A18. Identificación de variables de antecedentes patológicos y toxicomanias 
potencialmente confusoras o modificadoras de efecto en la asociación del la infección 
de Virus del Papiloma Humano y Cáncer anal. 

Factor 
RM Crudo IC95% Crudo 

Virus de Papiloma Humano y Cáncer 
3.7 1.3-10.5 anal 

RM IC95% Prueba de 

Factores Homogeneidad IC95%MH Resultado 
EST EST (P} ORMH 

Antecedente de 
enferemedades 
Si 2.9 0.9-9.4 
No 6.3 0.5-83 0.05 3.3 l.1-9.6 ME 

Antecedente de 
cirugias 
Si 3.6 1. 14-11.6 
No 4.8 0.4-59. 7 0.02 3.8 1.3-1 1 ME 

Antecedente de 
cancer familiar 
Si 2.6 0.7-9 
No 11.25 1.3-1 13 3.9 0.02 1.3-11 ME 

Tabaquismo 
Si 4.4 1-1 8 
No 3 0.6-14 0.02 3.7 1.3-1 0.46 ME 

Alcoholismo 
Si 4.3 1.2-16.3 

No 
3.8 0.5-26 0.01 4 0.3-12 ME,C 

ME = Modificador del Efecto 
C = Confusor 
RM = Razón de Momios Estimado 
RM= Razón de Momios de Mantel- Haenzel 
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Tabla A19. Identificación de variables de conducta sexual potencialmente confusoras o 
modificadoras de efecto en la asoc iación del la infección de Virus del Papiloma Humano y 
Cáncer anal. 

Factor 

Virus de Papiloma Humano y Cáncer 
anal 

RM Crudo 

3.7 

Factores RM IC95°.4 Prueba de 
EST EST Homogeneidad 

(P) 

Edad de inicio 
de vida sexual 
>o = 18 años 2.8 0.7-

11 .7 
<18 años 5 1.24 0.03 

No. parej as 
1 a 2 6.6 1.2-38 
> 2 2.7 0.7-11 0.02 

Relaciones 
anales 
Nunca 2.6 0.7-9 
Alguna vez 10.3 1-1 03 0.02 

Uso de condón 
Si 1.6 0.3-

11 .3 
No 5 1.5-18 0.03 

Mi pareja tiene 
otras parejas 
Si 4.6 1.1-19 
No 2.8 0.5-1 5 0.03 

ITS 
Si 0.6 0.4-9.6 
No 6.7 1.9-24 0.01 

ME = Modificador del Efecto 
C = Confusor 
RM = Razón de Momios Estimado 
RM= Razón de Momios de Mantel- Haenzel 

IC95% Crudo 

1.3-10.5 

IC95%MH Resultado 
ORMH 

3.6 1.2-10.4 ME 

3.9 1.3-11.3 ME 

3.8 1.3-11 .7 ME 

3.6 1.3- ME 
10.14 

3.7 1.29- ME 
10.9 

4.2 1.4-12.5 ME, C 
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Tabla A20. Identificación de variables gineco-obstétricas potencialmente confusoras o 
modificadoras de efecto en la asociación del la infección de Virus del Papiloma Humano 
y Cáncer anal. 

Factor 

Virus de Papiloma Humano y Cáncer 
anal 

RM Crudo 

3.7 

Prueba de 

IC95% Crudo 

1.3-10.5 

Factores RM esT IC95% esT Homogeneidad ORMH IC95%MH Resultado 

No. embarazos 
1-3 
>3 

No. Abortos 
Sin abortos 
Con abortos 

Uso de 
anticonceptivos 

Si 
No 

Metodo usado 
Anticonceptivos 

hormonales 
Otros 

Tiempo de 
menopausia 

<o= 180 meses 
> 180 meses 

3.5 
12.8 

1.17 
0.16 

7.5 
6.5 

12 

0.3 

7 
6.6 

ME = Modificador del Efecto 
C = Confusor 

0.2-52 
1.8-88.4 

1.16-8.5 
0.04-0.55 

1.02-55 
0.5-76 

0.8-181 

0.13-0.84 

1-57 
0.6-75 

RM = Razón de Momios Estimado 
RM= Razón de Momios de Mantel- Haenzel 

p 

0.01 8 1.7-38 ME, C 

0.03 5.07 1.3-20 ME,C 

0.02 7 1.5-33 ME, C 

0.08 15.9 1.09-231 ME, C 

0.02 7 1.5-33.8 ME, C 

Tabla A21 . Análisis multivariado de la carga viral del virus del papiloma humano para 
cáncer anal. 

VPH Log 10 Carga 
Viral 1 

Neg 

Baja 

Alta 

n 

60 

9 

10 

Cáncer Anal y/o Recto Inferior 

% 

30 

33 

90 

RM ajustada(1) 

1.0 

0.7 

27.8 

1 RM ajustada por ingreso semanal familiar y por estado civil 

95%C 1 

0.13-3.7 

1.8-437.6 
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Figura A2 .Nonnalidad de la edad y frecuencia por grupos de edad en 
Casos y Controles 
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Figura A3. Frecuencia de carga viral del virus de 
papiloma humano 
por grupo y sexo 
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Figura AS. Caja de Turkey con el logaritmo base 
10 de las cargas virales del VPH en Casos y 

Controles 
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Figura AS. Caja de Turkey de la carga viral del 
VPH con el antecedente de abortos en casos de 

cáncer anal. 

35 

J: 3.0 o.. 
> 
a; 
-o 25 

~ ·;: 
2.0 .. 

"' ¡¡ 
u 1.5 
.!'! .. 
-o 10 
-' c:r: 
::> .. .5 
-o .. .. 
-o 00 S<ilhonoo .. 
:ll 
e 

. 5 CalAborlol ::> 
C.c. de cinc• W1a 

Grupo de Casos incidentes 

Figura 6. Caja de Turkey con el log 10 de las 
cargas virales del VPH en Casos y Controles con 

respecto al antecedente de relaciones anales. 
3.5r--------------, 

3.0 

¡ 25 

~ 2 0 

~ 1.5 
fl 
! 1.0 
:::i 

~ 
~ 
! .5 °"' 
j 

Aellclones an.les 

o.o 

º ""' 5 . 5 Relecbnet •nlllies 

O>n•a C:IHO 

Grupos 

Figura A9. Caja de Turkey de la infección del VPH 
por antecedente ciclos menstruales en Casos y 

Controles 

3.5 

3.0 

I o.. 2.5 > 
~ 
e 2.0 
·;; 

ª' " 15 
u 
I!! 
1!. to 
:::i 
_J 
c:r: .5 
! 
~ o.o 
~ 

9 

·e 
:::i - 5 

°"""' 
Grupos 

- 72 -



Anexo 6 
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" Asociación de Infección Por Virus del Papiloma Humano 
En Cáncer Anal" 

MC. Susana Piria Cancino·. MC. MC Dulce Maria Hemández Hemández . •• 

• Medica Cirujana, Residente del curso de Especialización en Epidemiologla . 
Unidad de Salud Publ ica. IMSS 
··Inllestigadora Asociada , UIMEO. Coordinador de UMAES H. Oncolog ia 
CMNSXXI.Tutor de Tesis 

Antecedentes 
La distribución de los tipos histopatol6gicos en pacientes con carcinoma anal 
es para cáncer epidermoide es del 80%, la neoplasia intraepitelial progresa 
asociada a lIirus de papiloma humano (VPH) a cáncer inllasillo en el 25% de 
los casos en un promedio de 15 arios. El diagnóstico es por medio de la biopsia 
incisional es el estándar de oro. La proporción de estadios tempranos (0-11 ) es 
de 66.6% a 73.4%. aproximadamente el 8% de los carcinomas presentan 
metástasis a distancias y el 92% restante presenta la enfermedad local. 

En EU, de 1987 a1991 la incidencia por edad ajustada fue de 0.9 a por 100 mil 
habitantes y para el 2000. represento el 1.5% de todos los cáncer del sistema 
digestivo. En Corea se encontró una prevalencia de 1.5 % de cáncer anal entre 
1989 a 1998. En paises latinos como Colombia para el ario 2002 la incidencia 
de cáncer de ano fue del 0.5%. En México la frecuencia ·de cáncer anal 
representan el 1.6% de todas las neoplasias ano-rectales y de estas el 0.8% 
corresponden exclusivamente a ano. En estados Unidos, la mortalidad en el 
2003 fue de 500 muertes por ario, en México es de 0.71 %. La prellalencias 
mas altas por edad se registra ron en los grupos de 50 a 59, el sexo femenino 
es el más afectado con una relación hombre mujer 2:1 a 4:1. 

De acuerdo en los resultados de la literatura se reportan factores de riesgo con 
una ellidencia fuerte para cáncer anal , siendo las infecciones de transmisión, 
otro factor de trascendencia son las conductas sexuales, los factores de riesgo 
con una ellidencia moderada son las toxicomanías y factores gineco
obstétricos. El VPH se ha detectado en cáncer del conducto anal en el 85% de 
los tumores en este sitio, el diagnóstico por medio de la prueba de captura de 
hlbridos para detección de DNA del VPH, tiene una sensibilidad del 89%, los 
papilomavirus actúan en sinergia como promotor de unión con agentes 
denominados "iniciadores carcinogénicos·, como son el tabaquismo, 
alcoholismo o virus herpes simple. 

Planteamiento del problema: ¿Cuál es la asociación de la infección por Virus 
de Papiloma Humano, en pacientes con cáncer anal? 

Justificac ión: El cáncer es una epidemia devastadora en el mundo. Se ha 
ellidenciado una fuerte asociación del lIirus del papiloma humano (PVH) en 
este cáncer y en el carcinoma anal. Las prevalencias en casos de carci noma 
anal esta cifra de prevalencia se eleva significativamente hasta un 73%. 
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Objetivo: Oeterminar la asociación de infección por virus de papiloma humano 
en pacientes con cáncer anal, en un hospital de tercer nivel. 

Hipótesis: Existe una asociación al menos dos veces mayor entre la infección 
por Virus de Papiloma Humano en cáncer anal , en pacientes referidos a un 
hospital de tercer nivel. 

Materiales y métodos: Para responder a la pregunta de investigación y lograr 
los objetivos se diseM un estudio de casos y controles. El periodo de estudio 
fue del 10 de abril del 2004 al 15 de febrero del 2005, en el Hospital de 
Oncología y Hospital de Especialidades, Centro Médico Nacional Siglo XXI. La 
población de estudio fue población derechohabiente dellMSS 

Los casos se eligieron a pacientes de cualquier edad o sexo que acudan a 
consulta de primera vez por cáncer anorecta! en el Hospital de Oncología de 
cualquier residencia, diagnóstico confirmado por histopatologia de cáncer 
anorectal, y con firma el consentimiento informado, en controles se 
seleccionaron por edad y sexo con respecto a lo casos, sin antecedente de 
cáncer y que aceptaran participar. Se excluyeron a todos aquellos que el 
diagnóstico tuviera discrepancia, pacientes sin muestras y que no completaran 
el cuestionario. 

Análisis Estad istica: Frecuencias simples, medidas de tendencia central y de 
dispersión, Prueba de Kolgomorov-Smimov, Chi cuadrada o la Prueba Exacta 
de Fisher. Estimación de las Razones de Momios con IC95%. Análisis 
estratificado de Mantel-Haenszel Chi cuadrada de heterogeneidad, Regresión 
loglstica no condicional. 

Resultados: la recolección de los datos se llevo a cabo durante el periodo del 
1° abril del 2004 al 15 de febrero del 2005, Se entrevistaron a un total de 200 
casos , siendo 31 pacientes incidentes con muestra anal, y 125 controles de los 
cuales en 49 se obtuvo la muestra, siendo un total de 80 pacientes. Los casos 
representaron el 41 .9% (1 3 pacientes) del sexo masculino y el 58.1 % (18 
pacientes) del sexo femenino. la media de edad en ambos grupos fue de 57.65 
anos (OE 13.9 anos). 

El 87% de los casos fueron diagnosticados como cáncer anorectal y/o perianal , 
el 13% los representó cáncer exclusivamente de recto. la estadificación por 
medio de la clasificación TNM el 40% se encontraba en estadio cllnico 11 y el 
60% estadio 111. El tipo histológico del cáncer anorectal correspondió en el 
41 .7% a carcinoma epidermoide. la frecuencia de slntomas fue del 83.9% para 
sangrado. Se reporto positividad en el 58% para VPH (P=0.01). Trece casos 
de cáncer anal fueron positivos a VPH el 53.9% refirió tener estudios de 
primaria completa, el 80% nivel socioeconómico bajo, 30.8% refirió ser 
fumador fuerte, y bebedor fuerte en el 15.4%. En conducta sexual el 53.8% 
inicio relaciones sexuales antes de los 18 anos y refirió haber tenido mas de 
dos parejas sexuales en su vida, el 46.2% tener relaciones anales, el 76.9% no 
utiliza preservativo en el acto sexual y el 7.7% con antecedente de infecciones 
de transmisión sexual. 
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De un total de 21 hombres con cáncer anal 5 de ellos fueron casos positivos a 
infección del virus del papiloma humano, el 100% presentó antecedente de 
tener relaciones sexuales por ano, y el 60% de los casos refirió relaciones 
homosexuales. En mujeres ninguna respond ió tener relaciones con mujeres. 

La infección del virus de papiloma humano por la medición en RLU por el 
método de captura de híbridos presento una RM de 23 (IC95%2.68·508) para 
cáncer anorectal. 

En las mujeres el tener mas de 6 embarazos presenta una RM 3.21 (IC95% 
0.5·23), el haber tenido mas de dos abortos a lo largo de la vida presenta una 
RM de 13.2 (IC95% 0.9-418) , usar algún método de planificación fami liar 
presenta una RM 2.1 incrementándose al utilizar métodos hormonales con una 
RM 4.2 (IC955 0.8·24). 

Las variables confusoras al igual que las modificadoras del efecto se 
introdujeron a un análisis multiva riado por medio de regresión logística. No 
encontrando interacción o modificación en la asociación del VPH en cáncer 
anal. 

Discusión: los resultados del estudio muestran que la infección por virus de 
papiloma humano es un factor fuertemente asociado a la presencia de cáncer 
anal «ORa= 27.8; 1.8-437), siendo consistente con los reportes 
internacionales. 

En los estudios sobre cáncer anal las variables sociales y demográficas, a las 
enfermedades locales, las toxicomanías y las variables de conducta sexual y 
gineco·obstétricas presentaron encontraron asociaciones débiles o intervalos 
no precisos , en la regresión log ística no se presenta asociación , ni 
modificación del estimador para la variable resultado. 

Se tiene limitaciones en el estud io en primer lugar con el tamar"io de muestra, el 
cual se refleja en los resultados con los intervalos de confianza imprecisos. 
Segundo el pareamiento por lugar de origen no se pudo llevar a cabo. Tercero 
la limitación de la toma de muestras para el análisis de infección del virus de 
papiloma humano solo para l ipos de alto riesgo. Un tamano de muestra 
pequer'\o. 

Conclusiones 

El Virus del papiloma humano se asocia al cáncer anal, información congruente 
con la literatura internacional , se asocia con mayor frecuencia en pacientes con 
cáncer epidermoide. La va riable independiente fue una medición altamente 
sensible y especifica (>98%). 
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INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL 
HOSPITAL DE ONCOlOGIA 

•••••••••••••••••• • • • ••• • • • •• • ••••••••••••••••••• • •••• • 
Asociación de Infección del Virus del Papiloma Humano 

con Cáncer de Anal 

Incidente 

CARTA DE INFORMACION y CONSENTIMIENTO INFORMADO. 

= 
Prevalente = 
Fecha: ________ __ _ FOLIO _______ _ 

Nombre del paciente: ___________________________ _ 

Hospital: ___ _ _ ___ _______________________ _ 

Nombre de Encuestador: __________________ _ 

He sido invitado (a) a participar en un estudio con el fin de: conocer algunas causas que pueden 
estar relacionadas con la presencia de cáncer anal y de identificar la presencia de un virus que 
puede o no estar relacionado con la presencia de algunos casos de cáncer en el área del ano. 

Mi participación consistirá en contestar una serie de preguntas sobre antecedentes de mi 
enfermedad y factores que pueden estar asociados con mi padecimiento, en caso de no tener 
algún tipo de tratamiento sea quirúrg ico, de radioterapia o quimioterapia permitir la obtención de 
una muestra anal por medio de un cepillada, el cual, solo producirá ligeras molestias en el 
momento de su recolección, desapareciendo en breve; asl como, una muestra de sangre. 

Los investigadores del estudio me han hecho saber que tengo derecho a preguntar sobre los 
avances del trabaja en cualquier momento y que participar en el estudio no implicará ninguna 
diferencia en mi atención médica. Por otro lado se me ha comentado que toda la información 
verbal recabada será totalmente y estrictamente confidencial. 

Este estudio está basado en las consideraciones de ética médica previstas en los acuerdos de 
buena práctica médica y revisado por los comités de investigación médica correspondientes. 

En el momento que lo requiera podré solicitar información con los investigadores responsables de 
lunes a viernes de 12 a 14:00hrs. 

Ora. Susana Piña Cancino 
Ora. Dulce Ma. Hernández Hernández 
Hospital de Oncología 
56 27 69 00 ext 22703 

Nombre y firma de la paCiente: ____________ -, ___ _ 

Nombre y firma del investigador: ____ _ ___________ _ 

Testigo 1 ___________ Testigo 2 __________ _ 



..... ··. 111u·· ' .;r-. .. ·.:_ ... ·.·····:··.··· COORDINAClON·DE SALUDRU13LICA;, !Msi; : :: ~ ··:·:. HOsPITAL.ES oe: ONCOLOGÍA, Y.Es~EciÁÚD~DES 

. 1fr. -; _~ .·•· :>,. CEN~R:OMEPICONAC~~LSIGLO~' · > .. 
· · . . . . ·. · :····: <' cuEsiioNA~10 oettPV. A;so~1AP.i;> A cÁNéeR ANAL .. :.:: 

ENTREVISTADOR: FECHA: 

Nombre: -----------------No. Afiliación: --------

Dirección: __________ ____________________ _ 

Nombre de su esposo( a): 

Nombre de un fam iliar con telefono (en cuo de no tener tolofono) 

~ : 0Mossoc100EMOGRAFiCOS .• : ': < > .:: '•:. • • :: <: : ::·.:·:·:··.·:: ...... >•: 
1. Sexo 

2. ¿Cuál es su fecha de nacimiento? 

3. ¿Dónde nació usted? 

4. ¿Dónde vive actualmente? 

5.¿Cuál es su estado civil? 

1. Mu culino 2. Femenino 

'---.__.I LLJ LLJ 
Dia Mos Afio Afias cumclidos 

1. D. F. 2. otro Estado ¿Cuól? -----
3. Ex!ntnjero (especifique) ------

1. D. F. 
2. otro Edo. ¿Cuál? 

1. Soltera/o 
3. Unión libre 
5. Viuda/o 

2. Casada/o 

4. Divorciada/o 
6. Separada/o 

6. ¿Cuál fue el último grado escolar que usted G"'dº------------
aprobó en la escuela? 

7. ¿Cuál es su ocupación actual ? 

111. DATOS ECONOMICOS . • :: • .. : . 

1. ¿Cuántas personas aportan económicamente en 
su casa? 

2. ¿Quién es el que aporta mayor cantidad de dinero 1· Paciente -
1 

pasaª pregunta 
5 1 

1 f T ? 2. Esposa(o) 3. Hijo (a) 
a a ami 1a . 4. otro (especifique) 

3. ¿Cuál fue el último año de estudios que aprobó la 

persona que aporta mayor cantidad de dinero al Greda -----------
hogar? 

4. ¿Cuál es la ocupación de la persona que aporta 
mayor cantidad de dinero al hogar? 

5. ¿La casa dónde usted vive es? 

6. ¿Cuántas personas viven en su casa? 

7. ¿Cuántas habitaciones usan para dormir? 

8. ¿El material del piso de su casa es .... ? 

9. ¿Usted cuenta con agua potable? 

1 O. ¿La eliminación de excretas es ... ? 

1. Propia 

1. Cemento 
3. Tiern 

2. Rentada 3. Prestada 

LLJ 
LLJ 

2. Con recubrimiento 
4. otra ¿Cuál? 

1. Dentro de su cas11 

2. Dentro del terreno pero fuera de su casa 
3. Toma pública 
4. otra ¿Cuál? 

1. Inodoro 2. l etrina 3. Ras del suelo 
4. otra ¿Cuál? 

·. 
Folio: 

DEL: 
U.M.F. 

Tel: 

Tel: 

No escnbaen 
eMa COlúmn&. 

!Ll .·.·: .. 0 
112: ·· .... ·o o 

!1;4 .· .. : 0 

¡11:s ·· O 
1 <.::•. 
11~6 

1 rn 

J l l;~ :.··· . 

.... / [ 0 
111,4 

.:. CD 

1111,6 <·. ·. 

!••••••·•••:•···•• º · 
111,9 ·. . 

ir o 
·.· . 

1!1,1.0 .. : o 



11 . ¿Habitualmente cuánto gasta en 
una semana? 

1\1. TAaAQÜISM() YALCOij()\.1$,,.<;)< ........... . 

1. ¿Usted fuma o ha fumado alguna vez? 

2. ¿Ha qué edad empezó a fumar? 

3. ¿Actualmente sigue fumando? 

1. Si 2. No .. IP• .. • • presµrta 5 1 

LLJ 
2. No 

4. ¿Hace cuánto tiempo dejó de fumar? ---aftos Tiempo de tabaquismo 

5. ¿Cuántos cigarros fuma (o fumaba) al día? 

6. ¿Usted toma o ha tomado bebidas alcoholicas? 

7. ¿Ha qué edad empezo a consumir bebidas 
alcoholicas? 

LLJ 

1. 51 

LLJ 

B. ¿Con qué frecuencia acostumbra o acostumbraba 1. Diario 2. Ocasionalmente 
tomar? 3. Rara vez 4. Una vez a la semana 

5. otro ¿mencione cuál?-----

9. ¿Actualmente sigue consumiendo 
alcoholicas? 

bebidas 

10. ¿Qué tipo de bebida toma con más freciJencia? 

1. ¿Algún familiar tuvo o tiene cáncer ? 

2.¿Qué parentesco tiene con usted? 

1. Si 

1. Si 

3. ¿El parentesco con esta persona es por 
... ? 

parte 1. Paterna 

4. ¿Mencione qué tipo de cáncer tiene o tuvó su 
fam iliar? 
........ ..... . . - . . . ..... . 

vi.ÁNT~cEDENTI:.li . PERS()NALES <••••>••• ·•··· . 

1. ¿Mencione si además de su padecimiento actual 
51 

lo (a) estan atendiendo por otra enfermedad? 
1 
· 

2 . No -+. j pasa a lli 11g1.Ht'U sección 

2. Materna 

2. No -- lpua a la pregunta 6 

2. ¿Especifique los sigientes datos en caso de presentar alguna enfermedad 

(tomar con mayor relevancia a lu enfermedadu de colon y anorectalu) 

Enfermedad Tratamiento nempo Dx 
1, 

2, 

3, 

4, 

3. ¿Lo han operado (a) alguna vez? 1. Si 

. .... o 
IV,2 rn 
IV,3 / Q 

IV,5 CtJ 

: :-:-:.:-:-:-:-:.:-:-.-:-: 

<bbd .. ·.· -·.·.·.·.·.· .· ....... . 
<o··.··o·.· .·. ·.o·.·.·. 
.. . . 

<ooo 
.............. 

[][I[] 



4 
Nombre de la Cx Tiempo d• operado(•) 

1, 

2, 

3, 

Eapecifique la cirugía y dar más puo a tu cirugíu a nivel abdominal y rectoanal 

1. ¿Cuántos años tenía cuando inició sus relaciones 
sexuales? 

2. ¿Puede decirme el número de personas con las 
que ha tenido relaciones? (del mismo o d~e,.nte sexo) 

3. ¿Ha ten ido relaciones con personas de su mismo l . Si 

sexo? 
2

_ No ~ 1 pau 1 11 pregunta 5 

4. Mencione cuántos años tenia cuando inicio 
relaciones sexuales con personas de su mismo sexo LLJ 
5. ¿Alguna vez ha tenido usted relaciones sexuales 
anales? 1. Si 2.No -- 1 pasa o lo pregunto 7 

6. ¿Conqué frecuencia 
realaciones? 

practica este tipo de 1. Tod11luvocas 
3. Muchu veces 
5 . Casi nunca 

2. Casi todas las vacas 
4. Alguna veces 

7. ¿Ha usado usted o su pareja el condón en sus 
relaciones sexuales? (anol o genitaQ 

1. Si 2.No --1 pasa a la pregunto 9 

B. ¿Con qué frecuencia lo utiliza? 

9. ¿Sabe usted si su compañero sexual actual tiene 
o tuvo relaciones con otras personas? 

1. Siempr. 
3. Muchu veces 
5. Casi nunca 

1. Si 

2. Casi siempre 
4. Algunas veces 

2.No 3. No Sabe 

10. ¿Podría decirnos un número aproximado de 
personas con las que su pareja ha tenido relaciones 
sexuales? 

1. Si ¿Cu4ntas7 LLJ 2.No 

vw. ANti:cEo~Nres> oi:; 1NFEce10N~s i:ie TRANsM1s1óN sExüAt..:. > ·.·:· .. · 

1. ¿A lo largo de su vida le han diagnosticado o se 
ha real izado alguna prueba para detectar 1. Si 

infeccciones de transmisión sexual? 

1 pasa a la siguiente 1 
2.No -- l.ac=:::·C:::ió::.n:_ ___ _, 

2. En caso de ser afirmativo preguntar cada una de las infecciones intensionadamente 

l. T. S. 
SI No 

VIH/SIDA 

Sifilis 
GonorrH 
C. T rochomatis 
Verrurias ano-ci:enitales 
Condilomas ano-oenitalas 
Hef'NK Genital 
OTRO _____ _ 

3. ¿Puede decirme si a pesar del tratamiento 
persistieron las molestias? 

FECHA 

d .. DX 

1. Si 

TRATAMIENTO 

2.No 

YIA: 
·:-:.:. :::-:-:'- . ::.· 

/ DO ·:·:.·:: .. o.o ..... _ . ..... . .. :-:·.: .. ·.·o·o· ..... . 
.. ... . 

VIL3 t:[] 
V.11 ;4:>:>:" .... · 

o 

¡?·\ . · .. ·. 
/·:·.· o 
Vll ,r ::." 

Vll .. 1' · 

< dJ 



4. Mencione si este tipo de infecciones se ha 
presentado en más de una ocasión a lo largo de su 
vida 

1. SI 2.No 

1. ¿Usted se ha embarazado alguna vez? 1. Si 2. No -.. jpasa a la pregunt• 5 

2. ¿Cuántas veces se ha embarazado? LLJ 
Parto• Ce.aireas Abort .. 

3, Mencione el numero de partos, cesareas y/o IN• 1 
abortos que usted tuvo. 

~~---~----~----~ 

4. ¿A qué edad se embarazó por primera vez? LLJ 
5. ¿Ha utilizado algún método para no tener hijos? 1. Si 2. No-+ jpasa a la pregunta 9 

.?l',•····•··· n • 
Vl.112 <>0 

VIII{ .... ·.·.· .·. ·.·.· 

•·•••<··•<c:J 
<B 

Vlll .4. >O 
VllL~ >O 

METODO SI NO TIEMPO DE USO ViiL!i ..•• .. .. .. 

t-i-~~n~-}-Io-~-:-.·--+--1----41---------<i 1 6. ¿Cuáles y durante cuánto tiempo los ha utilizado? 
{preguntar inten1ion1damente cada uno de loa métodos 
1nticonceptivo1 y el tiempo de u10) 

7. ¿Actualmente usted sigie menstruando? 
1 pasa a la siguant1 1 

1. Si --+ !sección 
~------' 

2. No 

8. ¿Puede decirme cuanto tiempo tiene usted sin Mas l__l_J 
menstruar? 

LLJ 

9. ¿Presenta alguna molestia asociada al cese de Si 

menstruación? 
1 

· 

¡pasa a la siguiente 1 
2. No --+ Jsección 

~-------' 

1. Bochamos 2. Dolor de cabeza 
1 O. ¿Mencione qué slntomas presentó o presenta? 3. Alteraciones on el sangrado 4. Otro 

11 . ¿Para estas molestias ha recibido usted algún 
tipo de tratamiento? 

12. Mencione que tratamiento esta usted recibiendo 

13. ¿Cuánto tiempo recibio o recibe este 
tratamiento? 

1. ¿Sabe usted porqué esta siendo atendido en esta 
unidad? 

(especifique) _________ _ 

I
Pase a la siguiente 1 

1. Si 2. No-+ sección 
~------~ 

Moa l__l_j Meses LLJ 

1. Si 2. No 

1. cancer anal 2. Fistulas anales 

2. ·Cuál es el motivo por el que demanda atención 3· Hemorroidn 4· Fisuras anales 
l . ? 5. Abscesos en ragion perianaJ 

medica · 6.Sangrado ano-rec1al 7. Otro 
(aspeciflque) _______ _ 

3. ¿Cuánto tiempo tiene que se le diagnosticó la Mas l__l_J 
enfermedad? 

LLJ 

Villll .. ;;>. D 

VIII\ >[] 

VllL10 [j 
.· . . · .. ·.··.·.·.······· 

v111.13 ;.·.· · 
.· .·. ·.·.·.·. ·.·.·.· -·.·.·.·. 

CJ 

1x,:1 <<O 
,, o 
.... ·.·. ·.·.·.·· .·· ... 
IX3 



4. ¿Qué tipo de molestias ha presentado? (preguntor 

intenaionadamente cada una de 101 signos y 1intomaa del 
cuadro y la fecha de diagnóstico) 

SINTOMAS 
Sangn11do 
Dolor en zona 
Alteración 
en la evacucacionn 
Perdido de puo >S kg 
Prurito 
otro, Cuál? 

Si No Fecho Dx 

5. ¿Cuánto Uempo tardo en presentar los síntomas y A!t<>s LLJ 
ser d1agnost1cado? 

Meses LLi_ 

6. ¿ A recibido algún tratamiento? 1. Si 2. No 

7. Mencione que tipo de tratamiento ha recibido 

TIPO DE TRATAMIENTO SI NO DOSIS, CICLO O TIPO DE CIRUOIA 

1. Quirúrgico 
2. Radioteraoia 
3. Quimioteracia 
4. ObservaciOn 
5. Medicamento 
6. Otro _____ _ 

ix.+:--:· . ... . 
.·.·.· .. ·.· ·.· 

··.·:·· .... :;···. .. . . 
.. . . 
. .. . 
.. . 

. . 
<·:.· > 
. . . 
.. . 
.·.· ·. 

.. . 

IX.6 }> 0 

,IX,7::·>::·::>: ... 

1•::•:::•:•:•·:······•::••:: 
: .. 
.. 

;i1ifüi;:~i~~;~~J§~!~~;~1~i~~~~~§l~l~~iifi~~:~•~~ri~füiii11füi1ii@11§§lii111lfüifü~m;1i1;1i~ 
.. - '.. . ... . . . ' '.·.·.·. · .. ' ... . ·.· ... · ..... 

X. REsULTÁoO DELABORATORIO: ::: .. : . :.:• .: '• . 

1. RESULTADOS DE INFECCIÓN DEL VIRUS DEL PAPILOMA HUMANOP 

A) Resu ltado por histopatología 1. Posttivo 2. Negativo i9 . . : O 
B) Resu ltado por Captura de Hibridos 1. Posttivo 2. Negativo X .~ /:!¡:··O· 
C) Tipo de virus ;iq +O 
ll1R~%¡1~jf}~'.t;itEÑAbo;$Q:~j~AMiFiAtí~a:ae;~~!A~ii1.J~l;{¡;;))j;j:~;¡;j¡fü;;§;1~:J@jtfjlfü'j)jlllfü; 

DIAGNOSTICO CLÍNICO EN ESTE HOSPITAL 

ESTADIO CLÍNICO 

TIPO HISTOLOGICO 

NUMERO DE BIOPSIA Y FECHA 

TI PO DE TRATAMIENTO QUIRURGICO Y FECHA 

TRATAMIENTO CON RADIOTERAPIA 1. Si 

DOSIS DE RADIOTERAPIA Y NO. FRACCIONES 

RECIBIO INCREMENTO DE RADIOTERAPIA 1. Si 

DOSIS Y NO. DE FRACCIONES DE INCREMENTO 

TRATAMIENTO CON QUIMIOTERAPIA 1. Si 

2. No 

2. No 

2. No 

......... 
, .. 
I ·• 

~I ;~ o 
¡~ l ~ D 
~1;! ·O 
01 ª>0 

,~lj O: 
~11~ •. ·o 



TIPO DE QUIMIO Y NUM. DE CICLOS >···o·· 
RECURRENCIA DEL CÁNCER 

FECHA DE LA RECURRENCIA ~1-1' \ [j : 

TRATAMIENTO DE LA RECURRECNCIA 

PRESENTACION DE OTROS TIPOS DE CÁNCER 

TIPO DE NEOPLASIA 
Xl.14' 

•• D 
SITUACION ACTUAL 



INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL 
DIRECCION REGIONAL CENTRO 

DELEGACIÓNES 3 Y 4 DEL DISTRITO FEDERAL 
JEFATURA DE PRESTACIONES MÉDICAS 

COORDINACIÓN DE INVESTIGACIÓN EN SALUD 

"PREYENIMSS, un cambio seguro para la Salud" 
Ol!leg1cl6n 1 Noroeste 
Delegación 3 Suroeste 
Oe1eg•ctón Eslado de M•lrica Oriente 
Oeleg1el6n Guertero 
Delegación Morelos 

Oelegedón 2 Nornte 
Delegación 4 Sureste 

Oeleglclón Estlldo de Maxlco Poniente 
Oelegadón QueuUaro 

6 de Mayo de 2004 

ORA DULCE MA. HERNÁNDEZ HERNANDEZ 
Ref. 37.56.91.2800/ Q Q Q 0 g 8 

HOSPITAL DE ONCOLOGIA 
CENTRO MEDICO NACIONAL S XXI 
PRESENTE 

Con el presente comunico a usted que su proyecto de investigación titulado: 

(25H004) ASOCIACION DE INFECCION PORVIRUS DEL PAPILOMA HUMANO 
EN CANCER ANAL . 

ha quedado registrado con el número: 2004-3602-0010 

Asimismo le informo que con objeto de tener conocimiento del desarrollo de su 
proyecto es necesario que requisite semestralmente el formato "Informe 
Semestral de Avances de Proyectos de Investigación" y se lo entregue al 
Coordinador Clínico de Educación e Investigación en Salud. 

Sin otro particular, aprovecho la ocasión para enviarle un cordial saludo. 

ATENTAMENTE 
"Seguridad y Sol idaridad Social" 

Coordinadoca elegacional de 
Investigación ~ Salud 

Anexo: "Formato 3" Informe semestral de avances de proyectos. 
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