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46	tipos

VPH	
anogenital

6,	11,	13,	42,	44,	54,	61,	70,	72,	81,	89

1
Riesgo	Bajo

30,	34,	55,	62,	67,	69,	71,	73,	74,	83,	84,	85,	
86,	87,	90,	97,	102,	106	

2

26,	53,	82	

3

Probable	Alto	Riesgo

16,	18,	31,	33,	35,	39,	45,	51,	52,	56,	58,	59,	
66,	68	

4Alto	Riesgo

46



Lesiones intraepiteliales y carcinoma in situ.

Condilomas acuminados: VPH 6,11 presentes en más del 
95% de las lesiones

La mayoría de las veces banales y transitorias!

Infección subclínica

Carcinoma invasivoVPH alto 
riesgo

VPH bajo 
riesgo

Tabaco

IS-VIH





Epitelio 
normal

Infección 
VPH Precáncer Cáncer

Alteraciones citológicas y/o	
histológicasmoderadas

VPH

Infección

Aclarado

Progresión

Regresión

Invasión

Factor de riesgo más importante: PERSISTENCIA



Vagina
VPH	70%

Vulva:
VPH	40-47%

Orofaringe:
VPH	50%	

Pene:
VPH	40-47%

Ano:
VPH	70-90%
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Infección	por	VPH:	
• Mayor	prevalencia
• Carga	viral	mayor
• Infección	por	mayor	número	de	genotipos
• Menor	aclaramiento,	recurrencia	frecuente
• Mayor	riesgo	de	infección	persistente
Condilomas:
• Mayor	prevalencia
• Más	persistencia	y	recurrencia
Lesiones	precancerosas
• Más	incidencia	y	prevalencia	
• Regresión	menos	frecuente
Cancer:
Incidencia	6-10	veces	mayor	en	cérvix	y	40	en	ano



Prevalencia	Ca	cérvix	 X	6-10

Prevalencia	de	Ca	vulva x6

Prevalencia	Ca	de	pene x3

Prevalencia	Ca	de	Ano X40-90
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Prevalencia	CIN	 x5

Prevalencia	de	VIN x29

Prevalencia	PIN x3

Prevalencia	de	AIN X50-100
Prevalencia	Ca	de	cabeza	y	cuello X3.2
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Condilomas	 acuminados	 en	el	paciente	VIH+:
• Prevalencia	elevada	
• 1/3	Varones	(Camargo	 JAIDS	2014)
• 4.4%%	mujeres	 (Massad SL,	Obstet Gyn 2011	
• Coinfección genotipos	de	riesgo
• Peor	respuesta	 terapéutica
• Mayor	riesgo	recidiva
• Factor	de	riesgo	de	cancer relacionado	

VPH(Blomberg M,	JID	2012	)
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En	varones	las	zonas	más	frecuentemente	 afectadas	 son	aquellas	que	sufren	más	fricción,	como	el	surco	
balanoprepucial

Condilomas/SIL
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Dudas
Diagnósticas

Bajar	umbral	si	
VIH

Canal	anal

Sospecha	
malignidad

Diagnóstico	diferencial

Lesiones	erosivas
sangrantes,	
Pigmentadas/resistentes

15-50%	displasia
TIPAJE??	HPV	genotypespredict
progression of	anal	LSIL.	Liu et	al.	.	J	
infect Dis 2018

Condilomas/SIL
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• El	principal	objetivo es eliminar las verrugas.

• Si	no	se	tratan las verrugaspueden persistir sin	proliferar o	

regresar espontáneamente (30%	en	3	meses)

• En	la	mayoría de	los	pacientes	el	tratamiento	puede	inducir	

períodos	libres	de	verrugas

• La	persistencia de	la	infección ocurre,	pero	la	frecuencia	y	la	

duración	son	desconocidos

• Las	recurrencias	tras	el	tratamiento	son	frecuentes

Tratar	o	no	tratar?
Historia	natural

Condilomas/SIL
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Table 2 Randomized controlled trials of therapies for anogenital warts among HIV negative patients (Ib, A)

Treatment ⁄ intervention Treatment schedule Clearance rates
ITT* (range)

Clearance rates
PP† (range)

Clearance rates
reported at:‡

Recurrence
rates (range)§

Recurrence rates
reported at:

Podophyllotoxin
solution 0.5%12–20

Twice a day for 3 days followed by
4 days break. 2–6 weeks treatment

45–83% 55–83% 3–6 weeks 13–100%12–14,18 8–21 weeks from end of treatment

Podophyllotoxin
cream 0.15%15–17

Twice a day for 3 days followed by
4 days break. Maximum 4 weeks
treatment

43–70% 43–70% 4 weeks 6–55%15,17 8–12 weeks from end of treatment

Imiquimod 5%
cream 20–27

Three times per week 35–68% 55–81% 16 weeks 6–26%21,22,25,26 10 weeks to 6 months from end of
treatment

Sinecatechins 10% &
15% ointment30,31

Three times a day for 12–16 weeks 47–59% 50–58% 12–16 weeks 7–11%30,31 12 weeks from clearance

Cryotherapy 32–36 6–10 weeks of treatment 44–75% 67–92% 6–10 weeks 21–42%30–34 1–3 months from end of treatment

TCA33,35 One application per week for a
maximum of 8–10 weeks

56–81% 81–84% 8–10 weeks 36%31 2 months post-treatment

Electrosurgery32,37 One to six treatment sessions
(median 1)

94–100% 94–100% 1–6 weeks 22%30 3 months from end of treatment

Scissors excision38,40 One or two excision sessions 89–100% 89–100% 6 weeks 19–29%36–38 10–12 months from baseline

*Note that clearance rates and recurrence rates are not directly comparable as clearance was measured at different times from the start of treatment and high loss to follow up was often

experienced in the trials.

†All clearance rates are based on conservative estimates of efficacy, where by the ITT population was included in each case. The number enrolled into each group was taken as the denomina-

tor and the number known to have cleared as the numerator. This assumes that for any missing data, participants were assumed not to be cleared.

‡Clearance rates based on the non-missing data (PP). The number with evaluable follow up data was taken as the denominator and the number known to have cleared as the numerator.

§Recurrence rates are based on the recurrences observed among those available for follow up who had originally experienced clearance. Several trials experienced high loss to follow up

rates, so recurrence rates should be interpreted with caution.

ITT, intent to treat; PP, per protocol; TCA, trichloracetic acid.
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Tratamientos	
ablativos
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Tratamiento	administrado	por	el	médico:

• Especialmente	indicado	en	pacientes	con	 lesiones	
estables,	sin	cambios	en	las	últimas	semanas/meses.

En una única sesión, con 
anestesia:

Curetaje, extirpación con 
tijeras, laser Co2, 

electrocoagulación, 

En una varias sesiones, sin 
necesidad de anestesia:

Crioterapia, TCA.

Tratamiento	administrado	por	el	paciente:

• Considerar	el	uso	de	un	inmunomodulador en	pacientes	
que	presenten	lesiones	nuevas,	o	que	estén	
aumentando	en	número	o	tamaño

Tratamiento 
citotóxico

Podofilotoxina Imiquimod Sinecatequinas
10%

Tratamiento 
inmunomodulador

En	casos	refractarios	considerar	tratamientos	de	segunda	
línea:	Cidofovir,	TFD

Abordaje	 inicial	del	paciente	con	verrugas	anogenitales

En	caso	de		fracaso	terapéutico	o	recidiva	considerar	asociar	un	
tratamiento	inmunomodulador

En caso de fracaso terapéutico asociar a tratamiento 
ablativo
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Papulosis bowenoide
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Ca	epidermoide

Carga	de	la	
enfermedad Cribado	cérvix Cribado	ano Prevención	

primariaCondilomas/SIL



N.I.P.
Ca	epidermoide



HSIL Ca	epidermoide
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• Progresión	aparentemente	mayor	que	
HSIL	intra-anal:	Ratio	de	progresión	6.9	
casos	de	cancer anal	por	100	personas-
año	

• Progresión	asociada	a	historia	previa	de	
cancer anal,	VIH,	patrón	granular	y	
ulceración

• Sangrado	dos	veces	más	frecuente	
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Citología anual	a	partir	de	los	21	años.	

A	los	30	años,	
•	Co-test	trienal	en	mujeres	con	CD4	>	
200	cl/μL	o	con	tratamiento	
antiretroviral	activo.	
•	Co-test	anual	si	los	CD4	<	200	cl/μL	o	
no	reciben	 tratamiento	antiretroviral.	
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Detección precoz  
reduce mortalidad

Supervivencia 5 años T1 
70-80%
Supervivencia 5 años T3 
<50%

Detección precoz  reduce morbilidad. 

1

2

T1 T3
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Pacientes	VIH+

• 70-144/100.000	(30-80	veces	mayor	a	la	
población	general)

• 20-50%	de	los	pacientes	VIH	homosexuales	
presentarán	NIA	alto	grado	en	los	próximos	5	
años	al	diagnóstico	de	VIH

• Segundo	tumor	no	criterio	de	SIDA	más	
frecuente.

HSH infectados por VIH

• Mujeres:	Especialmente	 si	antecedente	
displasia	genital/	relaciones	sexuales	anales

• Hombres	heterosexuales:	Mayor	riesgo	si	
antecedente	 displasia	genital/condilomas

• Hombres	HSH
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TR

Citología

AARBiopsia

Anamnesis+
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Test cribado Citología	
cervical

Citología	anal

Sensibilidad 53% 55-87%

Especificidad 96% 37-76%

• Clasificación	Bethesda

• Técnica	sencilla	(incluso	auto-citología	es	posible!)

• Alta	sensibilidad,	equiparable	a	la	del	cervix

Citología	anal

Carga	de	la	
enfermedad Cribado	cérvix Cribado	ano Prevención	

primariaCondilomas/SIL



• Si lesión de alto grado VPP alto

• Si lesión de bajo grado predice 
mal afectación histológica.

88

Screening mediante 
citología+TR

ASCUS/ 
ASCUS-HSIL

Normal HSILLSIL

Anoscopia de alta resolución y 
biopsiaR 12 m

LSIL HSIL(NIA II 
y III)

Seguir 
cada 6 m Tratar

R 6m
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Introducción	de	anoscopio
convencional.

Introducción	gasa	con	ácido	
acético	al	3%-5%	2	minutos

Identificas	zona	de	
transformación,	áreas		
sugestivas	de	displasia.	

Exploración	con	lugol

1

2

3

4
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6 Biopsia	de	zonas	sugestivas	de	
displasia	con	anestesia	tópica	y	
solución	de	Monsel o	Nitrato	de	
plata	parahemostasia.

Displasia

Color	y	captación	
acético

Márgenes

Áreas	lugol-Patrones	vasculares

Superficie	y	grosor
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AAR	Normal
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Grosor	de	la	placaCaptación	de	ácido	acético
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Completa

Negativa

Parcial

Captación	de	
Lugol
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En	que	pacientes	está	
indicado	el	cribado	
mediante	citología	y	
AAR?

1. HSH

2. Antecedente	de	condilomas

3. Mujeres	con	antecedente	de:

• Displasia	vulvar/cervical

• Relaciones	sexuales	anales	

Clin Infect Dis 2014;	58(1):1-10

Pacientes	VIH
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En España donde estamos: Actualizando recomendaciones
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Intervención Monitorización	expectante

Tópico Ablativo Inmunomodulación

TCA
Imiquimod
5-fluoracilo
Cidofovir

IRC
Electrobisturí
Laser	Co2

Vacuna	
tetravalente
Vacunas	
terapéuticas

VS
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EL	CRIBADO	DE	LA	NIA	NO	HA			
DEMOSTRADO	SU	EFICACIA	EN	LA	
PREVENCIÓN	DEL	CANCER	ANAL

¿Porque	aunque	las	guias lo	recomiendan	
no	se	ha	establecido	aun	como	un	
cuidado	estándar	en	la	asistencia	de	estos	
enfermos?	
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• Estudio	ANCHOR

• https://anchorstudy.org

v¿Cuál es la	historia natural	de	la	displasia anal?
v¿Disminuirá el	cribado y	el	tratamientode	la	displasia de	alto	grado la	

incidencia de	cáncer anal?
“Nadie sabía que el	cáncer cervical	se	podía prevenir antes	de	que se	generalizase el	
uso de	la	prueba de	Papanicolau,	 que redujo su incidencia un	80%.”	Joel	Palefsky



Estudios	en	marcha



ARM	2	- Comparator - Monitoring
II	(active	monitoring)
Patients	undergo	active	monitoring	with	examinations	every	6	months.	
Every	12	months,	 patients	undergo	biopsies	 of	visible	 lesions.	 Patients	
have	cytology	sampling	 performed	at	every	visit.

5	years

Open,	
Multicenter,	
Controlled Study
HIV+,	proven HSIL	at	
baseline

Primary Outcome:
Time	to Anal	Cancer
Secondary Outcomes
Adverse	effects

ARM	1- Active	Treatment
Topical	or	ablative	treatment	at	the	discretion	of	the	clinician.	
->Topical	treatment	apply	imiquimod intra-anally,	peri-anally	or	both	thrice	weekly	for	up	
to	16	weeks,	fluorouracil	twice	daily	for	5	days	every	2	weeks	for	up	 to	16	weeks,	or	
trichloroacetic acid	every	3	weeks	up	to	12	weeks
->Ablative	treatment	using	infrared	coagulation,	hyfrecation/electrocautery,	or	 laser.	
*Patients	may	undergo	excision	under	anesthesia	if	the	clinician	believes	none	of	the	other	
treatment	approaches	will	be	effective.	

Sample Size:	5058	subjects
PI:	Joel	Palefsky

Estudios en marcha
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• Feb	2011:	Efficacy if Quadrivalent HPV	vacinne against HPV	infection and	disease in	Males	– Giuliano	et	al.
• Oct	2011:	HPV	vaccine against anal	HPV	infection and	anal	intraepithelial Neoplasia	– Palefsky et	al.
• FDA:	Se	aprueba	como	profilaxis	de	AIN	en	varones	y	mujeres	de	9	a	26	años	
• ACIP	2011:Vacunación	 rutinaria	varones	11-12	años	y	hasta	los	21	si	no	se	vacunaron.	Pacientes	MSM	y	IS	hasta	
los	26.

Cribado	cérvix Cribado	ano Prevención	
primariaCondilomas/SILCarga	de	la	

enfermedad
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enfermedad

Vacuna	frente	a	virus	oncogénico
La	vacuna	es	inmunogénicay	
segura	en	niños	y	en	adultos

Tasas	de	seroconversión	y	títulos	
de	Acs >	que	tras	infc.	natural
Mayores	con	TAR,	>	CD4	y	CV	
indetectable

Estudio	IMPAACT	P1047

Estudio	AMC	052



• Recomendaciones	vacunación	VPH:	GeSIDA-PNS-GEITS-
SEIP

Inmunocompetentes

Se	recomienda	vacunación	en	HSH	hasta	los	26	años

Infección	por	el	VIH

Vacunación hasta	los	26	años	(ambos	sexos)

GESIDA-PNS-GEITS-SEIP:	 http://gesida-seimc.org/wp-
content/uploads/2017/06/Documento_de_consenso_sobre_diagnostico_y_tratamiento_de_las_infecciones_de_transmision_sexual_en_adultos_02.pdf



• Recomendaciones	vacunación	VPH:	ACIP-CDC

Inmunocompetentes

Vacunación	(niñas/niños)a	los	11-12 años	(se	puede	iniciar	a	los	9	años)
Número	de	dosis
* Dos	dosis	si	edad	entre	9-14	años
* Tres	dosis	si	≥15	años
Si	no	vacunación	previa/incompleta:
* Mujeres:	entre	los	13-26	años
* Varones:	entre	los	13-21	años	(entre	los	22-26	años	pueden	ser	vacunados)
* HSH:	hasta	los	26	años

Inmunodeprimidos

Vacunación hasta	los	26	años	(incluyendo	VIH+)

HPV4	y	HPV9	(HPV2	solo	en	mujeres)

CDC	Advisory Comittee immunizationpractices:	https://www.cdc.gov/vaccines/hcp/acip-recs/vacc-specific/hpv.html



• Recomendaciones	vacunación	VPH:	EACS

Infección	por	el	VIH

Se	recomienda vacunación	enmujeres/hombres	hasta	los	26	años
Se	recomienda	vacunación	en HSH	hasta	40	años
Se	recomienda el	uso	de	la	vacuna	9VPH

Una	vez	establecida	la	infección,	la	eficacia	de	la	vacuna	VPH	es	cuestionable

European AIDS	Clinical Society Guidelines.	Ver	9.0.	2017
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DISEÑO	DEL	ESTUDIO

¿Y	que	hacemos	con	nuestros	
HSH	mayores	de	26?
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¿Que	vacuna? • La	mayoría	de	los	cánceres	anales	
se	pueden	prevenir	con	la	
vacunación	género-neutra	a	los	11	
años	con	vacunas	de	amplio	
espectro	como	la	nonavalenteya	
que	hay	un	mayor	número	de	
canceres	producidos	por	otros	
genotipos

• Aun	así	un	25%	de	los	canceres	
anales	no	estarían	cubiertos
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Tiene	algun rol	la	vacuna	en	la	prevención	secundaria	de	
la	NIA?

No	hay	suficiente	evidencia	
para	recomendarlo!



Mensajes	para	llevar	a	casa:

• Los	pac ientes	con	infecc ión	por	VIH	 t ienen	más	 riesgo	de	 infecc ión	

persistente	por	VPH,condi lomas,	displasia	y 	cancer

• El 	 tratamiento	de	 los	condi lomas	es	el 	mismo	aunque	es	más	 frecuente	 que	

sean	persistentes	y 	 rec idiven

• El 	 cribado	del 	 cuel lo	cervical 	 se	 intensi fica	en	mujeres	 con	VIH

• El 	VPH	produce	un	campo	de	cancerizac ión	en	 toda	el 	área	anogenital



• Si	posible	todos	los	pacientes	HSH	con	VIH	deberían	hacerse	una	citología	

anual	con	AAR	si	displasia.	Este	cribado	también	es	aconsejable	en	mujeres	y	

hombres	HTS	con	antecedente	de	lesión	por	VPH

• Si	no	es	posible,	al	menos	debería	realizarse	una	exploración	anogenital

completa	anual	y	un	TR

• La	vacuna	nonavalente es	eficaz	y	segura	en	varones.	Debe	recomendarse	

hasta	los	26	años,	aunque	individualizando	la	prescripción	en	función	de	las	

características	del	paciente

• El	uso	de	la	vacuna	en	prevención	secundaria	no	cuenta	con	evidencia	

suficiente	en	el	momento	actual	


