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Resumen: Antecedentes. El tracto gastrointestinal es uno de los sitios mds comunes para

el desarrollo de las neoplasias primarias en los pacientes con una infeccion preexistente por
el virus de inmunodeficiencia humana (VIH). Aproximadamente el 40% de los pacientes
con VIH desarrollard algiin tipo de cincer con una observacion comin: dichas neoplasias
son mds agresivas en estos pacientes. Solo el sarcoma de Kaposi y el linfoma no Hodgkin se
localizan en el tracto gastrointestinal de manera primaria y se consideran como definitorios
del sindrome de inmunodeficiencia adquirida (SIDA). Existe otro grupo de neoplasias no

definitorias del SIDA, pero que son mds frecuentes en estos pacientes como la neoplasia anal
y el cincer colorrectal. Objetivos. Determinar la frecuencia, epidemiologia e histologia de
las neoplasias gastrointestinales asociadas a los pacientes portadores de VIH. Material y

métodos. Estudio descriptivo, de corte transversal y retrospectivo, realizado en el servicio

de patologia del Hospital Judrez de México del ario 2006 al 2015. Los resultados fueron

analizados con medidas de frecuencia relativas y centrales para la obtencidn de porcentajes,

media, promedio y desviacion estandar. Resultados. Se incluyeron a 75 pacientes con VIH
asociado con algin cincer gastrointestinal. La edad promedio fue de 35,4 + 8,2 afios
con predominio del género masculino en el 83%. El sitio de localizacion mids frecuente
fite la zona del colon y el recto con el 43% de los casos. El tipo histoldgico predominante
fue adenocarcinoma (35%). Conclusiones. La neoplasia gastrointestinal en los pacientes
portadores de VIH se evidencia con mayor frecuencia en el colon y el recto, siendo el tipo
histoldgico mds frecuente el adenocarcinoma.

Palabras clave: Neoplasias gastrointestinales , VIH , histologia , SIDA .

Abstract: Background. The gastrointestinal tract is one of the most common sites for the
development of primary neoplasms in the patients with a pre-existing infection with the
human immunodeficiency virus (HIV). Approximately it is considered that the 40% of
HIV patients will develop some type of cancer and there is a common observation that
neoplasms are more aggressive in these patients. Only Kaposi's sarcoma and non- Hodgkin's
lymphoma are located in the gastrointestinal tract in a primary way and are considered

as defining acquired immunodeficiency syndrome (AIDS). There is another group of non-
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defining AIDS Neoplasm, but these are more frequent in these patients, such as anal and
the colon neoplasia. Objectives. are to determine the frequency, epidemiology and histology
of neoplasia’s of gastrointestinal malignancies associated with patients with HIV. Material
and methods. It was a descriptive, cross-sectional and retrospective study conducted in
the pathology service of Hospital Judrez de México from 2006 to 2015. The results were
analyzed with relative and central frequency measurements to obtain percentages, mean,
average and deviation standard. Results. We included 75 HIV patients associated with a
Gastrointestinal cancer. The average age was 35.4 + 8.2 with predominance of the male
gender in 83%. The most frequent site of localization was the colon and the rectum with
43% of the cases. The service that most referred was oncology with 57%. The predominant
histological type was adenocarcinoma (35%). Conclusions. Gastrointestinal neoplasia in
patients with HIV is most frequently seen in the colon and the rectum, with adenocarcinoma
being the most common histological type.

Keywords: Gastrointestinal neoplasms , HIV, histology , AIDS .
Abreviaturas

VIH: Virus de inmunodeficiencia humana.
SK: Sarcoma de Kaposi.
LNH: Linfoma no Hodgkin.
CCR: Cdncer colorrectal.
SIDA: Sindrome de inmunodeficiencia adquirida.
TARV: Tratamiento antirretroviral.
NDS: Neoplasias definitorias de SIDA.
NNDS: Neoplasias no definitorias de SIDA.
HHV'8: Herpes virus 8 humano.
VPH: Virus del papiloma humano.
IARC: Centro Internacional de Investigaciones sobre el Cancer

Introduccion

Desde los inicios de la epidemia del SIDA a principios de la década de
los 80, el cancer ha figurado en un lugar destacado como una enfermedad
concomitante. Las neoplasias malignas son una de las principales causas
de hospitalizacién y muerte en la poblaciéon con VIH positivo como
consecuencia del uso del tratamiento antirretroviral y la disminucién de

las infecciones oportunistas. " * En la actualidad puede diagnosticarse un
céncer en el 25-40% de los pacientes con VIH. A diferencia de las épocas
previas al TARV donde solo el 10% de las muertes era de origen tumoral,
ahora asciende hasta el 30%, alcanzando tasas entre 1,1 y 1,8 cada 1000
pacientes por aio de seguimiento. 34

Las neoplasias gastrointestinales son muy frecuentes en la poblaciéon
general y podemos dividirlas en 2 grupos: las neoplasias definitorias
de SIDA (NDS) en donde los dos maximos exponentes son el SK y
el LNH, ambos incrementados paralelamente con la progresién de la
inmunodeficiencia celular. > ¢ En el segundo grupo estan las neoplasias
no definitorias del SIDA (NNDS), que en orden de frecuencia son el
cdnceranal, el CCR, el gastricoy el hepatocarcinoma. Estas patologfas han
aumentado por la supervivencia que se consigue con el TARV y, ademis,
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se diagnostica en sujetos mas jévenes y con marcadores de mal prondstico.
7,8

Enlaetiopatogenia de las neoplasias gastrointestinales asociadas al VIH
no existe un solo factor responsable de la aparicién de las neoplasias
definitorias o no del SIDA. El origen es multifactorial y, dentro de los
posibles mecanismos implicados en su génesis, hay que considerar varios
factores: el propio VIH, la inmunodepresion y el uso de TARV. %10

El VIH no es un virus oncogénico. Sin embargo, se han encontrado
fragmentos de su genoma en algunos pacientes con el LNH vy el gen zar

parece estar implicado en el crecimiento de las células del SK. 11,12
La inmunodepresion y la viremia del VIH no controlada aumentan el
riesgo de desarrollar las neoplasias, lo que explicaria que el uso de TARV

haya disminuido las NDS. 1314 por otro lado, de forma paraddjica, el
incremento en las NNDS podria deberse a la mayor supervivencia de
los pacientes con uso de TARYV, pero la funcién inmune no se restaura
completamente, condicionando una mayor exposicion a los carcinégenos
ambientales (el tabaco, la luz ultravioleta), una posibilidad mas elevada de
sobreinfeccion por los virus oncogénicos y un aumento de las mutaciones
genéticas en los pacientes con historia familiar de cancer. Ademas, la
presencia del VIH origina un estimulo persistente de los linfocitos B, lo

que altera la inmunidad antitumoral y facilita la capacidad oncogénica de
15,16

los virus.

El sarcoma de Kaposi (SK) es un tumor vascular asociado con la
infeccion por el herpes virus 8 humano (HHVS) y la neoplasia mas
comun entre los pacientes infectados por el VIH, afectando entre el
15 al 20% de esta poblacién. En una serie de casos, los 6rganos GI
frecuentemente implicados fueron el intestino delgado (30%), el colon
(17%) y el estémago (15%)."

La neoplasia anal estd en aumento y guarda relacidén con los estados
crénicos de inmunodeficiencia y los genotipos oncogénicos del virus del

papiloma humano (VPH) 16y 18.'® %2 Su prevalencia en los varones
homosexuales es 35 veces superior a la observada en la poblacién general.
En el 90% de los casos es un carcinoma escamoso y los sintomas son
dolor local y tenesmo. En ocasiones pueden detectarse masas o nédulos
en la zona anal. Es importante destacar que rara vez se realiza en la
consulta un tacto rectal de los pacientes con VIH durante sus revisiones
periddicas. Por ello, habria que estudiar la rentabilidad costo-beneficio de
la incorporacién, no solo del tacto rectal, sino también de la inspeccién
anal y perianal, de la citologfa anal y del cribado del VPH para detectar su
presencia en todos los pacientes VIH positivo con o sin sintomas. !> > 23

En el caso del CCR, en la mayoria de las ocasiones, el diagnéstico
se hace con una situacién clinica desfavorable y con metéstasis. El
adenocarcinoma de colon, que representa el 85% de las neoplasias de
estalocalizacion, suele presentarse como una enfermedad diseminada, con
una supervivencia media inferior a los 6 meses en los pacientes con VIH.
Se considera que es una coincidencia diagndstica més que una relacién
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directa, aunque hay casos en los que se entiende que la inmunodepresion

juega un papel importante en su génesis. 2425

El hepatocarcinoma en los enfermos portadores de VIH se asocia a la
infeccion por el virus de la hepatitis B o C, la existencia de cirrosis, el
consumo de alcohol y tabaco. 26 Antes del TARV no hubo un incremento
del hepatocarcinoma en los pacientes con VIH, muy probablemente
porque perecian a temprana edad. Hoy en dia, la hepatopatia ocupa un
lugar preponderante dentro de las causas de muerte en todas las series
de enfermos con VIH. ¥’ Por este motivo, no es de extrafiar que en
pocos afios se prevea un incremento en el diagndstico del carcinoma

hepatocelular en aquellos sujetos en los que el TARV haya conseguido

aumentar su supervivencia. 28,29

El tratamiento de las neoplasias gastrointestinales se basa en tres pilares
fundamentales: el tratamiento de la propia neoplasia, que variard segin
la naturaleza de la misma; el uso de TARYV, la profilaxis y el tratamiento
de las enfermedades oportunistas. ** El procedimiento es proporcionar
al enfermo el mismo tipo de tratamiento que en los individuos VIH
negativos, siempre que su estado general lo permita. El pronéstico en la
mayoria de las ocasiones va a venir determinado por factores relacionados
con la propia neoplasia mas que por la infeccién del VIH.*!3*

En este contexto, el objetivo principal de este trabajo fue determinar
la frecuencia, la epidemiologia ¢ la histologia de las neoplasias
gastrointestinales asociadas a los pacientes portadores del VIH.

Material y métodos

Se efectué un estudio retrospectivo y descriptivo del ano 2006 al
2015, realizado en el servicio de Gastroenterologia del Hospital Judrez
de México en cooperacién con el servicio de anatomia patoldgica e
infectologia. Dicho centro es un hospital universitario de tercer nivel. Los
datos de los pacientes fueron extraidos del reporte de anatomia patoldgica.
Posteriormente, se realizé una busqueda en los expedientes o en las
computadoras del servicio de infectologia para obtener los valores de CD4
seleccionando solamente los pacientes que cumplieran con los siguientes
criterios de inclusién: pacientes con VIH con reporte histopatoldgico
de malignidad; que tuvieran conteo de CD4 en su expediente o en la
computadora del servicio de infectologia y que hubieran notas acerca
del tratamiento antirretroviral; mayores de 18 anos. Se excluyeron: los
pacientes con VIH con reporte histopatolégico de patologias benignas
(polipos, enfermedad inflamatoria intestinal, infecciones oportunistas,
etc.); que no tuvieran conteo de CD4 ni registro del tratamiento
antirretroviral (Figura 1). Los datos de los pacientes que cumplieron con
los criterios fueron analizados en Excel y SPSS V 23 para la obtencién de
medidas de frecuencia relativas y centrales, porcentajes, media, promedio
y desviacion estdndar.
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La realizacién de este trabajo fue aceptada y autorizada por el Comité
de ética y de ensayos clinicos del Hospital Judrez de México y no tuvo

ningln patrocinio, financiamiento ni conflicto de intereses.

| 351 pacientes conVIH |

A

Criterios de inclusion: pacientes con diagnds-
tico de VIH y reporte histopatoldgico de maligni-
dad en el tracto gastrointestinal, que tuvieran
CD4 en su expediente y que, ademds, tuvieran
registro del tratamiento antirretroviral.

n=75

l

Criterios de exclusion: pacientes con VIH con
reportes de patologia negativos para maligni-
dad (infecciones oportunistas, pélipos,
infecciones bacterianas, viricas o parasitarias,
enfermedad inflamatoria intestinal, colitis
indeterminada); que no tuvieran CD4 o nota de
tratamiento antirretroviral.

n =276

Pacientes incluidos en el estudio:
75 pacientes tuvieron reporte histopatolégico
de malignidad en d tracto gastrointestinal.

l

l

Neoplasias del tracto gastreintestinal

Pacientes excluidos o eliminados:

276 con estos hallazgos histopatoldgicos:
+ B7 infecciones oportunistas;

18 enfermedad inflamatoria intestinal;

28 infecciones bacterianas;

28 infecciones parasitarias;

(n=75): 47 colitis indeterminadas;
Esdfago (12) + 42 infecciones viricas;
Estémago (15) « 36 notenian CD4 ni registro de

Intestino delgado (4) tratamiento antimetroviral;
Colon y recto (32) « 10 pdlipos benignos.
Ano (12)
Flujograma
Resultados

Se incluyeron a 75 pacientes con VIH asociado con algtn tipo de cdncer
gastrointestinal. La edad promedio fue de 35,4 + 8,2 aflos con predominio
del género masculino en el 83% (Tabla 1). El sitio de localizacién mds
frecuente fue el colon y el recto con el 43% de los casos, seguido del
estémago con el 20%; el ano y el eséfago con 16% cada uno (Tabla 2).
El servicio que mis refirié fue oncologia con el 57%. El tipo histolégico
predominante fue adenocarcinoma (35%), seguido del LNH (26%), el
sarcoma de Kaposi (24%) y el epidermoide (15%). Todos los LNH de
células B y los sarcoma de Kaposi tenfan CD4 menor a 400 mm3 y
ninguno tenfa un tratamiento adecuado antirretroviral (Tabla 3 y Tabla

4),
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Variable n=75
Género

Hombres 62 (83%)

Mujeres 13 (17%)
Edad 3B 4(x82)
Servicio de referencia

1. Oncologia 43 (57%)

2. Gastroenterclogia 1 (1%)

3. Endoscopia 31 (42%)
Conteo de CD4

< 400 mm? 38 (51%)

> 400 mm? 37 [47%)
Tratamiento antiretroviral

Si 37 (47%)

No 10 (13%)

Abandono 10(13%)

Diagnéatico nuevo 18 (27%)

Tabla 1.
Caracteristicas demogrdficas de los pacientes con el VIH y neoplasias del tracto gastrointestinal

Tabla 2.

Asociacion entre las caracteristicas demogrdficas y el tipo

Variables Adenocarcinoma LNH de células B SK Epidermoide Total
(26) (20) (18) (11) (75)
Hombres 19 (73%) 17 (85%) 18 (100%) 8 (73%) 62 (83%)
Mujeres T {27%) 3(15%) 0 3(27%) 13 (17%)
CD4 < 400 mm? 0 20 (100%) 18 0 38 (51%)
CD4 > 400 mm? 26 (100%) 0 0 11 35 (49%)
Tratamiento antirretroviral
si 26 (100%) 0 0 11 37 (49%)
No 0 4 {20%) 6 (33%) 0 10 (13,5)
Abandono 0 10 (50%) 0 0 10 (13,5%)
Diagnéstico nueve 0 6 (30%) 12 (67%) 0 18 (24%)
Total pacientes 26 20 18 11 75

LNH: Linforna no Hodgking SK: Sarcoma de Kaposi.
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Tabla 3.
Localizacion e histologia de las neoplasias gastrointestinales en pacientes con el VIH
Localizacion Histologia
Esdfago (12) Adenocarcinoma (6)
Epidermoide (3)
SK(3)
Estémago (15) LNH de células b (6)
Adenocarcinoma (6)
3K (3
Intestino delgado (4) SK en la primera porcién del duodeno (2)
SK en la segunda porcién del duadeno (2)
Colon y racto (32) Adenocarcinoma (14)
LNH células b (14)
SK(4)
Ano (12) Epidermoide (8)
SK(4)
Total 75

Tabla 4.
Histologia de las neoplasias gastrointestinales en pacientes con el VIH
Histologia Localizacion
Adenocarcinoma (26) Colan (14)
Estdmago ()
Esdfago (6)
LNH de células B (20) Colon (14)
Estomago (E)
SK (18) Ano (4)
Calon {4)
Intestino delgado (4)
Estémago (3)
Esdfago (3)
Epidermoide (11) Ano (8)
Esdfago (4)
Total 75

LNH: Linfoma No Hodgkin; SK: Sarcoma de Kapoesi.

Discusion y conclusiones

A nivel mundial en la poblacién general sin VIH, segtin datos del Centro
Internacional de Investigaciones sobre el Céncer (IARC), las neoplasias
gastrointestinales con mayor mortalidad entre el ano 2018 y 2019 fueron
el CCR, la gastrica y la hepatica. En México el CCR es el segundo
en frecuencia en la poblacién masculina y el quinto en la poblacién
femenina; por lo cual, es de vital importancia reconocer que existe
una limitada informacién respecto a la epidemiologia de las neoplasias

gastrointestinales en los pacientes con VIH. 3 Estudios demuestran
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que las neoplasias mas frecuentes en estos pacientes son dentro de las
definitorias: el SK y el LNH, lo cual coincidi6 con los resultados de
nuestro estudio. Sin embargo, fueron mas frecuente el LNH (26%) y el SK
(24%). En las neoplasias no definitorias, las mas frecuentes mencionadas
en laliteratura son las del canal anal y el colén. En nuestro estudio llamala
atencion que fue mds prevalentes el cdncer de colén (43%); seguido por el
de estémago con un 20% y el canal anal fue igual que el del eséfago (16%).
Esto puede ir de la mano a que en México el CCR (segtin estudios del
IARC) es el segundo més frecuente en hombres y nuestra poblacién era
masculina en su mayorfa. No obstante, desafortunadamente no se hizo
énfasis en los antecedentes heredofamiliares de estos pacientes (sindrome
de Lynch, sindromes polipésicos, etc.) ya que muchos de los datos de
estos pacientes se extrajeron del CD4 en la computadora del servicio de
infectologfa. > "3

En cuanto a la histologfa, el tipo histolégico més frecuente fue el
adenocarcinoma (35%), seguido del LNH (26%), del sarcoma de Kaposi
(24%) y del epidermoide (15%). Aunque hay muy pocos estudios acerca
de la histopatologia, la mayoria coincide que el tipo mas frecuente es el
adenocarcinoma, como afirma nuestro trabajo. ** %>

En México llama la atencién que el 49% tomaba TARV y que de
estos pacientes todos tuvieron el tipo histoldgico adenocarcinoma y
epidermoide, mientras que los pacientes sin tratamiento o con abandono
todos tuvieron el SK y el LNH. Estos datos coinciden con la literatura
mundial en que los pacientes con TARYV tienen mayor esperanza de vida
y, por ende, desarrollan el adenocarcinoma o el epidermoide contrario a

los pacientes con la enfermedad definitoria del SIDA. 31,32
Conclusiones

En nuestro estudio evidenciamos que la neoplasia gastrointestinal
con mayor frecuencia fue el CCR, siendo el tipo histolégico mas
frecuente el adenocarcinoma. El reconocer estas patologias en el paciente
inmunodeprimido es de suma importancia para el abordaje diagnéstico y
terapéutico temprano. Sugerimos se realicen trabajos multicéntricos para
poder tener una mayor cantidad de informacién estadistica acerca de esta
patologia, ya que es muy limitada a nivel mundial.

Sostén economico o patrocinio. Ninguno.

Conflicto de intereses. Ninguno.
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