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RESUMO

Objetivo: Revisar a prevaléncia de lesdo intraepitelial anal e seus métodos de rastreio em
mulheres imunocompetentes. Métodos: Revisdo de literatura na base de dados PubMed,

” o« ” o«

utilizando os descritores “anal cancer”, “anal dysplasia”, “anal intraepithelial neoplasia”,
“anus neoplasms”, “screening”, “women” e “prevalence”. Os critérios de inclusdo foram
artigos originais e de revisdo abordando prevaléncia ou métodos de rastreio de cancer anal
em mulheres imunocompetentes. Os critérios de exclusdo foram artigos abordando pacientes
exclusivamente imunocomprometidos, sexo masculino e LGBT+. Resultados: A incidéncia de
cancer anal ao longo das décadas vem aumentando, principalmente nas populagées de risco,
sendo a prevaléncia maior em mulheres do que em homens. Mulheres tratadas com lesdo
intraepitelial cervical apresentaram risco aumentado para cancer cervical. A infec¢do pelo HPV
cervical e anal tém alta correlagdo. O aumento do risco para neoplasia intraepitelial anal (NIA)
associa-se a tabagismo, infeccdo por HIV, transplante de drgdos, terapia imunossupressora,
multiplos parceiros, coito anal, histéria de verrugas genitais, mulheres com HPV antes dos 30
anos, histdria de cancer vulvar, vaginal ou cervical. Ha potencial para uso de vacina do HPV para
reducdo de cancer de células escamosas anal. Conclusdes: O cancer de células escamosas anal
vem aumentando sua prevaléncia nas Ultimas décadas, sendo mais frequente em mulheres do
que em homens. O rastreio ndo é universalmente aplicado, mas as ultimas evidéncias reforcam
a necessidade de estabelecer o rastreio na populagdo de risco com citologia e teste de HPV.

Palavras-chave: Papilomavirus humano. Citologia. Cancer anal. Triagem.
ABSTRACT

Objective: To review the prevalence of anal intraepithelial lesion and its screening methods in
immunocompetent women. Methods: Literature review in the PubMed database, using the
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descriptors “anal cancer”, “anal dysplasia”, “anal intraepithelial neoplasia”, “anus neoplasms”,
“screening”, “women” and “prevalence”. Inclusion criteria were original and review articles
addressing prevalence or screening methods for anal cancer in immunocompetent women.
Exclusion criteria were articles addressing exclusively immunocompromised patients, male and
LGBT+. Results: The incidence of anal cancer has been increasing over the decades, mainly in
populations at risk, with a higher prevalence in women than in men. Women treated for cervical
intraepithelial lesion were at increased risk for cervical cancer. Cervical and anal HPV infection
are highly correlated. Increased risk for AIN is associated with smoking, HIV infection, organ
transplantation, immunosuppressive therapy, multiple partners, anal intercourse, history of
genital warts, women with HPV before age 30, history of vulvar, vaginal, or cervical cancer. There
is potential for using an HPV vaccine to reduce anal squamous cell cancer. Conclusions: Anal
squamous cell cancer has been increasing in prevalence in recent decades, being more frequent
in women than in men. Screening is not universally applied, but the latest evidence reinforces
the need to establish screening in the population at risk with cytology and HPV testing.
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INTRODUGCAO

A incidéncia de neoplasia intraepitelial anal (NIA) e
carcinoma anal de células escamosas vem aumentando nas
ultimas décadas, sendo mais frequente em mulheres quando
comparada aos homens. Apesar de ser uma doenga rara,
cerca de 18.000 mulheres sdo diagnosticadas com cancer
anal por ano em todo o mundo.'? As taxas sdo maiores em
tabagistas, individuos com virus da imunodeficiéncia humana
(HIV), homens que fazem sexo com homens e mulheres com
cancer genital.?

Um estudo de revisdo sistematica e metanalise que incluiu
30 estudos, avaliou a acurdcia da citologia para o diagndstico
de lesdes precursoras para cancer anal e concluiu que a
citologia é um bom exame para o rastreamento de cancer
anal, apesar de sua especificidade limitada.*

Uma recente revisdo sistemdtica de 2022 avaliou 39
artigos, com achado de prevaléncia estimada na populacgdo
geral de NIA 2 ou mais de 20%, sendo de 13% em mulheres. A
sensibilidade e a especificidade da citologia foram 81% e 62%,
respectivamente, enquanto o teste de HPV (Papilomavirus
Humano) apresentou sensibilidade de 92% e especificidade
de 42%. Quando avaliado o co-teste (citologia junto com
teste HPV), a sensibilidade foi de 93% e a especificidade de
33%.°

Lin et al. (2019)* afirmam que a infec¢do persistente por
HPV é o principal fator para o desenvolvimento de carcinoma
escamoso anal, sendo o HPV oncogénico 16 encontrado
em 90% das lesGes de cancer anal e 80% das lesGes de alto
grau anal (lesGes precursoras de cancer). Mulheres com HPV
cervical apresentam 7 vezes mais chance de desenvolver
infeccdo anal por HPV. Além disso, 50% das mulheres com
lesdo intraepitelial de alto risco cervical (HSIL) ou carcinoma
microinvasor tém infecgdo anal por HPV.® O rastreio para
NIA com citologia anal ndo é adotado universalmente, mas
pacientes em risco aumentado para NIA e carcinoma podem
se beneficiar do rastreio. Assim como no cancer de colo de
utero, o diagndstico de cancer anal inclui a triade: citologia,
anuscopia de alta resolugdo e bidpsia de anormalidades do
epitélio.®

Os estudos recentes evidenciam grupos de mulheres com
maior prevaléncia de cancer anal de células escamosas,
como mulheres que vivem com HIV, imunossuprimidas ou
mulheres com lesdes cervicais de alto grau ou cancer cervical,
que se beneficiariam de rastreamento.”® O rastreamento
de cancer anal ndo é aplicavel universalmente por avaliar
doenga rara, mas o rastreio com citologia anal seguido por
anuscopia de alta resolugdo, deve ser realizada em grupos
de risco.®

O rastreio de cancer anal vem sendo estudado, pois
quanto mais precoce o diagndstico, melhor o progndstico
do carcinoma anal.® O diagnostico inicial de mais de 48% dos
carcinomas é classificado como in situ e sua taxa de sobrevida
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em 5 anos é de 80%.° Quando o diagndstico é realizado
mais tardiamente na vigéncia de metdastase, a sobrevida
diminui.® O uso da vacina para HPV tem se apresentando
como importante estratégia para prevenir os canceres HPV
mediados.'%!

Em mulheres brasileiras, existem poucos estudos sobre a
prevaléncia de HPV anal e lesdo intraepitelial escamosa (SIL)
anal.'*14Q rastreio citoldgico e sua associacdo com histologia
e PCR para deteccdo de HPV ndo foram avaliados em
pacientes de baixo risco. Até o momento ndo ha rastreio para
SIL anal em pacientes imunocompetentes. Ha necessidade
de identificar qual a frequéncia, fatores de risco, bem como
0os métodos para rastreio e diagndstico de SIL anal. Este
estudo avalia a prevaléncia de lesdo intraepitelial anal e seus
métodos de rastreio em mulheres imunocompetentes.

METODOS

Objetivando a sintese dos resultados de pesquisas
relevantes e reconhecidas mundialmente, utilizou-
se como método a revisdo integrativa de literatura. A
revisdo integrativa sintetiza o conhecimento disponivel
sobre determinado assunto, melhorando a utilizacdo das
evidéncias presentes. Foram realizados: identificacdo do
tema e da pergunta de pesquisa; determinagdo de critérios
de inclusdo e exclusdo de pesquisa de literatura; utilizagdo de
tabelas para a representagdo das informagdes selecionadas;
avaliacdo critica dos estudos incluidos; sintese dos resultados
encontrados

A pesquisa foi realizada entre agosto de 2023 e junho de
2024, por meio de consulta a base bibliografica eletronica
Medical Literature Analysis and Retrieval System Online
(MEDLINE) via PubMed, para o periodo de 1999 a 2024. Os
descritores utilizados foram “anal cancer” OR “anal dysplasia”
OR “anal intraepithelial neoplasia” OR “anus neoplasms”,
AND “screening” AND “women” AND “prevalence”, cruzando-
se sempre um dos quatro primeiros descritores com os trés
ultimos.

Foram incluidos somente artigos originais abordando
prevaléncia ou métodos de rastreio de cancer anal em
mulheres imunocompetentes publicados entre 1999 e 2024,
disponiveis no idioma inglés. Foram excluidos os artigos
abordando pacientes exclusivamente imunocomprometidos,
sexo masculino ou LGBT+. Os artigos foram selecionados
de acordo com a pergunta de pesquisa, lidos e organizados
em planilha de dados. Foram excluidos os artigos de revisao
e de opinido, cartas aos editores, teses, dissertaces e
comentdrios.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Foram encontrados 50 artigos nas bases de dados utilizadas,
dos quais 37 foram excluidos por ndo se relacionarem ao
tema central, por serem artigos de opinido ou revisdo (Figura
1). Foram selecionados 13 artigos para analise.
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Figura 1. Fluxograma de inclusdo de artigos pesquisados.
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Um estudo transversal avaliou 324 mulheres com HSIL ou
cancer de colo, vagina ou vulva, sendo realizados exames de
citologia e testes de HPV anal e cervicovaginal. O HPV anal
foi detectado em 28% das pacientes, sendo 26% HPV-16, 7%
HPV-18 e 78% outros tipos de HPV. A citologia anal foi anormal
em 23% de todas as pacientes, sendo realizada anuscopia de
alta resolugdo na maioria delas e identificadas duas pacientes
com NIA 2/3, concluindo que displasia ou cancer do trato
genital inferior na mulher aumentam o risco de infec¢do anal
pelo HPV e anormalidades citoldgicas.?

No Brasil, um estudo transversal analisou citologia anal em
mulheres imunocompetentes com resultados histoldgicos de
neoplasia intraepitelial de alto grau ou cancer, com resultado
alterado em 10% do total de 69. Destas, apenas foi detectada
uma com neoplasia intraepitelial anal de baixo grau com
exame histoldgico.*®

Um grande estudo prospectivo avaliou 317 mulheres com
40 anos ou mais com HSIL ou cancer cervical, sendo realizada
citologia anal e teste de DNA-HPV. Destas, 30% apresentaram
citologia anal anormal e 31% apresentaram teste de DNA-HPV
positivo. Houve associagdo significativa de citologia anormal
e HPV de alto risco, além de identificagdo de fatores de risco
para citologia alterada, tais como maior idade e tabagismo.®
Outro estudo transverversal avaliou 324 pacientes com 11%
apresentando NIA, mostrando associagdo com idade (>35
anos), ter completado até 4 anos de estudos, citologia anal
anormal e achados na anuscopia de alta resolugdo.*

Pacientes com HSIL de vulva foram avaliadas em um
estudo com 57 mulheres, com idade média de 61 anos,
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sendo submetidas a citologia anal, teste de HPV ou exame de
toque anorretal. Houve 56% de rastreio positivo, das quais,
12 apresentaram citologia e teste de HPV alterados; trés
apresentaram apenas com teste de HPV positivo e 17 apenas
citologia alterada. A prevaléncia de HSIL anal foi de 18%,
concluindo-se que mulheres com HSIL vulvar apresentam
aumento do risco para HSIL anal.'’

Uma cohort avaliou a prevaléncia de NIA de alto grau
em mulheres imunocompetentes com diagndstico de HSIL
cervical tratadas com excisdo cirurgica (LEEP). Cem mulheres
foram recrutadas para realizar citologia e teste de DNA-
HPV anal, sendo que quatro pacientes apresentaram NIA
2-3 no exame histoldgico, concluindo que mulheres com
historia de HSIL cervical apresentam risco intermediario para
desenvolvimento de HSIL anal.*®

Resultados preliminares de uma cohort que avalia
citologia e genotipagem de HPV anal e cervical em mulheres
recrutadas em hospital tercidrio identificou HPV de alto
risco cervical em 43% das pacientes e anal em 38,4%, além
de citologia HSIL cervical em 18,5% e 5,9% anal.’® Mulheres
com neoplasia intraepitelial de colo, vagina ou vulva, foram
avaliadas em um estudo com 205 individuos, sendo realizada
citologia anal e anuscopia de alta resolugdo, apresentando
12,2% de NIA.?°

Apesar de a NIA e o cancer anal apresentarem uma
baixa prevaléncia, os estudos recentes demonstraram
associacdo de HPV no trato genital inferior e o risco
aumentado para desenvolvimento de neoplasia
intraepitelial anal.%>1>%7



Neoplasia intraepitelial anal em mulheres imunocompetentes

CONCLUSAO

O cancer de células escamosas anal vem aumentando sua
prevaléncia nas ultimas décadas, sendo mais frequente em
mulheres do que em homens. Apesar de ser considerado um
cancer raro, apresenta-se mais frequente em grupos de risco,
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