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RESUMO

O cancro anal é raro mas a sua incidéncia tem vindo a aumentar na populagéo, essencialmente em
individuos HIV positivo, nos quais a infecdo por HPV tem maior persisténcia. A infecdo por HPV de alto
risco estd associada a presenca e progressao de lesdes displasicas, precursoras de cancro anal. Por
esta razdo, os individuos HIV positivos s&o considerados um grupo de risco, devendo ser encaminhados
para realizacdo de rastreio de lesdes do canal anal.

No presente artigo, é relatado o caso clinico de um homem de 53 anos, HIV positivo, com
diagnosticos cito-histologicos discrepantes em que a avaliagdo citoldgica resultou na atribuicdo de
diagnosticos de lesdes de grau superior comparativamente as da histologia.

Este estudo de caso pretende alertar para a importancia da realizacao de rastreios citolégicos do
canal anal, principalmente em individuos pertencentes a grupos de risco, e da avaliacdo de resultados

discrepantes entre a citologia e a histologia.

Palavras-chave: citologia do canal anal, lesdo intraepitelial de baixo grau, lesdo intraepitelial de alto

grau, virus do papiloma humano, virus da imunodeficiéncia humana.
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INTRODUCAO

O cancro anal é raro, surgindo em 1-2
pessoas em cada 100 000 na populagdo em
gerall. Contudo, existem fatores de risco que
tornam as pessoas altamente vulneraveis a
lesBes no canal anal, nomeadamente a infecao
pelo virus da imunodeficiéncia humana (HIV), a
imunodepressdo e o consumo de drogas
injetaveis’. Os que tém maior risco de vir a
desenvolver este tipo de cancro sédo os homens
homossexuais ou bissexuais e HIV positivos,
sendo que o racio neste grupo € 70 em 100
0002.

Em Portugal séo ja realizados rastreios de
citologia do canal anal, onde os pacientes
indicados para a sua realizagdo sao
essencialmente individuos portadores de HIV.
O principal objetivo da citologia do canal anal é
detetar lesdes que possam progredir para
lesdes mais graves, tal como cancro anal. A
citomorfologia de lesGes no canal anal
relacionadas com o virus do papiloma humano
(HPV) é semelhante a das lesdes no colo do
Utero, pelo que os critérios de diagndstico
aplicados s@o semelhantes e a terminologia
utilizada é a de Bethesda?.

A citologia do canal anal consiste na
obtencdo de uma amostra citolégica
representativa desta localizacdo. Para haver
uma boa colheita, o escovilhdo tem de atingir a
zona de transicdo ano-rectal. Com a amostra
obtida podem realizar-se esfregacos
convencionais ou laminas de citologia de base
liquida. A citologia de base liquida permite
melhores resultados porque diminui a
contaminac¢@o da amostra com material fecal e
elimina os artefactos de fixacao®.

A prevencdo e detecdo precoce do cancro
anal sdo muito importantes devido ao impacto
na sobrevida; enquanto 80% dos pacientes com
cancro localizado tém uma sobrevida de 5 anos,
a existéncia de metastases faz com que esse

valor diminua para 30%3.
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O objetivo deste artigo € apresentar o caso
clinico de um homem seguido no Centro
Hospitalar de S&do Jodo, EPE que obteve
diagndsticos  citolégicos e  histoldgicos
discrepantes em lesdes precursoras do cancro
anal, bem como discutir as razdes que podem

estar na origem dessas discrepancias.

HISTORIA CLINICA

Em junho de 2015, foi realizada uma
citologia do canal anal, em meio liquido, a um
homem de 53 anos, HIV positivo, com o
resultado de lesdo intraepitelial de alto grau
(HSIL). Em dezembro de 2015, foi realizada
uma bidpsia ao canal anal. O diagndstico foi de
displasia de grau moderado do canal anal
(AIN2), focal.

Nos follow up seguintes, nomeadamente
em junho de 2016, foi realizada uma citologia e
uma histologia em que a citologia manteve o
resultado de HSIL e a histologia atribuiu o
diagnodstico de AIN1. No més de Agosto, o
paciente realizou uma biopsia que manteve o
diagnostico de AIN1.

A citologia em estudo, de outubro de 2016,
manteve o diagndstico de HSIL.

Foi realizada a detecdo e tipificacdo de
HPV.

ACHADOS CITOLOGICOS

A citologia do canal anal, em meio liquido,
de junho de 2015 apresentava-se satisfatoria
para avaliacdo, com fundo limpo, onde foi
possivel observar a presengca da zona de
transformacédo representada por células da
juncao ano-rectal e de células pavimentosas do
estrato mais profundo, dispostas em grupos

mais individualizados com aumento da relagdo

ndcleo/citoplasma, hipercromasia  nuclear,
cromatina granular, anisocariose e
pleomorfismo  (Fig.1). Estas alteracdes

celulares sédo compativeis com o resultado de
HSIL.
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Fig. 1 — Citologia em meio liquido (ThinPrep®) —
Células parabasais com aumento da relagédo
nucleo/citoplasma, hipercromasia nuclear,
cromatina granular, anisocariose e pleomorfismo —
HSIL (A e B). Coloracdo de Papanicolaou.
Ampliagdo: 400x.

Na avalia¢&o da citologia do canal anal de
outubro de 2016, considerada satisfatéria para
avaliacdo com presenga da zona de
transformacéo (Fig.2A), foi possivel observar
um fundo limpo com presenca de células
com aumento da

pavimentosas relacéo

nucleo/citoplasma,  hipercromasia  nuclear,

membrana nuclear irregular, cromatina

granular, anisocariose e pleomorfismo,
compativeis com o diagnostico de HSIL

(Fig.2A-D).

ACHADOS HISTOPATOLOGICOS

A histologia do canal anal e da regido
perianal de dezembro de 2015 apresentou-se
concordante com o diagndstico da citologia do
canal anal realizada previamente (junho de
2015),

pavimentoso estratificado com coilocitose,

onde foi possivel observar epitélio

les&o intraepitelial pavimentosa de baixo grau
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do canal anal (AIN1) (Fig.3A e B) e focalmente
lesédo intraepitelial pavimentosa de alto grau do
canal anal (AIN2) (Fig.3A).

Contudo, a histologia da biopsia do canal
anal realizada em outubro de 2016 néo foi
concordante com o resultado da citologia anal
realizada no mesmo dia. Observou-se mucosa
revestida por epitélio pavimentoso estratificado
com alteragdes cito-arquiteturais compativeis
com infe¢do por HPV, sem evidéncia de
displasia ou alteracdes de malignidade, tendo

sido atribuido o diagnéstico de AIN1.

DETECAO E TIPIFICACAO DE HPV

Simultaneamente ao estudo citoldgico, em
2016 foi realizada a detecdo e tipificacdo de
HPV através do teste Cobas®, o qual permite a
tipificagéo de HPV dos tipos 16 e 18 e detecdo
conjunta de “outros” tipos HPV de alto risco (31,
33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59, 66 e 68).
Verificou-se a positividade do teste Cobas®
para a presenga de “outros” tipos de HPV de
alto risco, sendo negativo para os tipos de HPV
16 e 18.

DISCUSSAO E CONCLUSAO

A citologia do canal anal permite detetar
lesBes percursoras (AIN1, AIN2 e AIN3), as
quais podem evoluir para carcinomas*®. Apesar
das lesdes percursoras do cancro anal
possuirem uma baixa prevaléncia, alguns
estudos mostram que tem vindo a aumentar,
principalmente em homens que mantém
relagdes sexuais com outros homens*S.

Numa citologia do canal anal séo
encontradas células epiteliais pavimentosas
nucleadas superficiais e intermediarias e
células pavimentosas anucleadas, bem como
células metaplasicas e células colunares rectais
— que representam a zona de transicdo ano-
rectal localizada na linha pectinea®. Em
comparagdo com a citologia cervico-vaginal, as
alteracdes reparadoras, na citologia do canal

anal, sdo menos frequentes, enquanto as
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Fig. 2 — Citologia em meio liquido (ThinPrep®) — Células pavimentosas com aumento da relagdo nucleo/citoplasma,
hipercromasia nuclear, membrana nuclear irregular, cromatina granulosa, anisocariose e pleomorfismo (A-D). Na
Fig.2A, verifica-se, ainda a presenca de um grupo de células colunares rectais, representativas da zona de
transformacéo ano-rectal. Coloracéo de Papanicolaou. Ampliagédo: 400x.

lesBGes queratinizantes surgem mais vezes?.
Adicionalmente, o diagnostico diferencial entre
HSIL e
problemético porque o contetdo fecal pode ser
dificil

associados a diatese tumoral?.

carcinoma invasor pode ser

de diferenciar dos detritos necroticos

Na literatura revista, os valores de
especificidade e sensibilidade da citologia anal
sdo dispares, devido a heterogeneidade dos
critérios avaliados’. Contudo, a especificidade
ronda os 32% a 59% e a sensibilidade 69% a
93%*.

No presente estudo de caso, existe uma
divergéncia entre o resultado citoldgico
atribuido e o diagnéstico histoldgico final. Esta
discrepancia pode estar relacionada com varios
a escassez de

fatores, nomeadamente

bibliografia de apoio ao estudo da citologia do
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canal anal, a experiéncia recente no screening
destas amostras, assim como a fatores
relacionados com o método de colheita.

No que diz respeito a avaliagdo de
amostras citolégicas do canal anal, um
diagndstico histolégico de displasia moderada
(AIN2) corresponde a um resultado citoldgico de
HSIL (que inclui lesBes de displasia moderada
e grave). Contudo, apesar da displasia
moderada observada apenas na bidpsia de
dezembro de 2015, foi possivel constatar a
presenca de HSIL em todas as citologias do
canal anal realizadas. A colheita de amostras
citolégicas e histologicas pode ser feita em
locais relativamente diferentes devido a

instrumentacéo utilizada. Assim, a realiza¢éo da
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Fig. 3 — Representacao histoldgica da bidpsia do
canal anal e da regido perianal — evidéncia de
infecdo por HPV, AIN1 (A e B) e AIN2 focal (A).
Coloragdo de Hematoxilina e Eosina, Ampliagao:
200x.

biopsia pode néo ter sido tdo profunda como a

colheita citol6gica, podendo o escovilhdo
utilizado na colheita da amostra citolégica ter
conseguido alcancar uma parte mais profunda
do canal anal.

O aumento da incidéncia das lesdes do
canal anal na populacdo masculina esta
associado a infegdo por HPV#689, Por sua vez,
a infecdo por HPV tem, ainda, uma maior
prevaléncia em individuos
imunocomprometidos devido a infe¢édo por HIV
individuos

ou em transplantados

imunodeprimidos, 0s quais apresentam,
consequentemente, uma maior incidéncia de
lesGes intraepiteliais do canal anal*%8° Por
este motivo, é aconselhada a estes individuos a
realizagdo de rastreio citoldgico anal, a qual é
pratica comum em algumas unidades
hospitalares em Portugal, como é o caso do

Centro Hospitalar Sdo Joao, EPE.
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A infecdo por varios tipos de HPV de alto
risco esta associada a presenca e progressao
de lesGes displasicas®. Em individuos HIV
positivos, com lesGes AIN 2/3, a infegdo por
HPV é mais frequente por tipos de alto risco,
principalmente do tipo 16, 18, 58 e 45. Por sua
vez, em lesBes AIN1 a infecdo ocorre tanto por
tipos de HPV de alto risco como de baixo risco,
principalmente dos tipos 6, 11, 16, 39 e 425,

O teste Cobas® permite a detegdo e
tipificagéo de HPV de alto risco. No entanto, os
tipos de HPV de baixo risco, por exemplo 6 e 11,
que sdo alguns dos principais tipos incidentes
nas lesdes AIN1, também podem estar na
origem do desenvolvimento de cancro anal por
desenvolvimento deste tipo de lesdes
precursoras. A persisténcia do virus pode levar
ao desenvolvimento de lesBes ou ao seu
agravamento.

O risco de individuos infetados com HIV
desenvolverem cancro anal, mesmo quando
sujeitos a terapias retrovirais ativas pode
ocorrer, uma vez que o tratamento ndo elimina
o risco de desenvolver alteragdes displasicas*®.
Isto pode explicar o facto de o paciente ter
continuamente lesdes de baixo grau no canal
anal, as quais, sem tratamento efetivo, podem
evoluir para lesdes mais severas. O cancro anal
tem como

forma-padrdo de terapia a

combinacdo de radiagdo e quimioterapia,
embora possam surgir efeitos colaterais
significativos®. Outros tipos de tratamento
aplicados em tumores de pequenas dimensdes
sdo resseccgdes cirdrgicas em que o esfincter
anal é preservado, como por exemplo a
crioterapia, o laser, a coagulacgao infra-vermelha
e a fulguracao, ou terapias topicas, como por
exemplo o Imiquimod, o acido tricloroacético e
o 5-fluorouracil®. Em casos raros, é necessario
recorrer a uma ressec¢do abdominoperineal
onde o anus e o reto sdo removidos, o0 que exige
uma colostomia®.

Concluindo, a infecdo pelo HPV em
individuos imunocomprometidos é um dos

principais fatores para o desenvolvimento de
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cancro anal pelo que se torna importante o
desenvolvimento de métodos de prevencéo e
rastreio nos grupos de risco, nomeadamente
através da vacinagdo e da realizacdo periodica
de citologia do canal anal®20.

A qualidade destes rastreios depende,
essencialmente, da colheita e uma vez que esta
€ uma metodologia relativamente recente e,
consequentemente, com escassa literatura de
apoio, reveste-se de extrema importancia a
formac¢do no sentido de melhorar o rastreio

citolégico.
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