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RESUMO

Foi feito um estudo transversal, observacional, baseado em dados clinicos. laboratoriais e epidemiolégicos, dos prontudrios de 1168
pacientes masculinos que fizeram sua primeira consulta no Setor de DST/UFF entre janeiro de 1996 ¢ dezembro de 1997, com o objetivo de
determinar ¢ comparar as freqiiéncias de lesdes genitais por HPV, do tipo condiloma, em homens HIV-negativos e HIV-positivos. O estudo
visou ainda determinar e comparar com a literatura as freqiiéncias de soropositividade para HIV e da presenga de condiloma genital na amos-
tra. Foi determinado também o perfil socioecondmico, cultural ¢ de comportamento sexual dos pacientes estudados. Resultados: A freqiién-
cia de lesdes condilomatosas em homens HIV-positivos foi de 12,5% em pacientes HIV-negativos 17%. Nio houve diferenca estatisticamen-
te significativa entre as taxas dos dois grupos. A freqiiéncia de soropositividade para HIV na amostra foi de 9,9%, compativel com as taxas
encontradas na literatura para pacientes masculinos de clinicas de DST em outras cidades do Brasil em 1997. A freqiiéncia de condiloma
genital na amostra foi de 15,8%, compativel com dados da literatura médica intenacional para pacientes masculinos de clinicas de DST.
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ABSTRACT

This is a transversal, observational study, based on the clinical, laboratorial and epidemiological data collected from the patient records of
1168 male patients who had their first visit to the STD Clinic of the Universidade Federal Fluminense (UFF) in Niteréi, Brasil, between
january. 1996 and december 1997. The objectives of the study were: to determine and to compare the frequencies of genital condylomatous
HPV lesions in HIV-negative and in HIV-positive men: to determine the frequencies of HIV soropositivity and genital condylomatosis of the
whole sample and compare these to the literature. A socioeconomical, cultural and sexual behaviour profile of the population studied was also
done. Results: The frequency of genital condylomatous lesions in HIV-positive men was 12.5% and that of the HIV-negative men was 17%.
This difference was not statistically significant ( p > 0.05). The HIV soropositivity frequency was 9.9%, compatible with those found in the
brazilian medical literature for 1997 for STD clinic patients in other cities. The frequency of genital condylomatous lesious for the whole
sample was 15.8%, comparable to the rates for STD male patients found in the international literature.
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INTRODUCAO

A infecgao genital pelo papilomavirus humano estd hoje entre as
mais freqiientes doencas sexualmente transmissiveis em todo o
mundo. Estima-se que ela acometa 30 a 50% dos adultos sexual-
mente ativos e que 2% apresentem verrugas genitais (Koutsky,
citado por Severson, 1999). Os poucos dados brasileiros sobre
esta doenga, como aqueles dos estudos feitos no Servigo de
Dermatologia Sanitdria da Faculdade de Sadde Piblica da
Universidade de Sdo Paulo, em 1992, assim como aquele reali-
zado no Setor de Doengas Sexualmente Transmissiveis da
Universidade Federal Fluminense, referente ao perfodo de outu-
bro de 1990 a outubro de 1993, ou ainda o levantamento das
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DST detectadas no mesmo Setor de DST da UFF abrangendo o
ano de 1995, destacam esta infec¢do como a principal ou uma
das principais DST diagnosticadas nestes servigos, com fregiién-
cias de infecg¢do genital por papilomavirus humano em ambos os
sexos variando de, respectivamente, de 17.5% a 28.3% a 14.6%
(Nascimento,1992; Passos, 1995; Tibircio, 1997).

Devido ds suas caracteristicas peculiares, como a impossi-
bilidade de remover totalmente, através de intervengdes médi-
cas, o virus do epitélio infectado (Ward, K. A., 1994; Lassus,
1994), e por ser uma infecgio muitas vezes multicéntrica e
oligo ou assintomatica do epitélio (Gross, 1997), sua tendén-
cia € de crescimento da prevaléncia, pela acumulagio de casos
de infeccdo. Estas infeccdes tém sido extensamente estudadas
na mulher; os estudos feitos com homens sdo ainda muito
limitados em nimero (idem).

A pandemia do virus da imunodeficiéncia humana (“human
immunodeficiency virus™ ou HIV) piora este quadro, pois ji
foi estabelecida sua interacdo facilitadora da infeccio pelo
papilomavirus humano (Maymon, 1994). A prevaléncia de
soropositividade para HIV vem sendo alvo de pesquisa, em
todo o Brasil, através de estudos de vigilincia epidemiolégica,
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cujos primeiros resultados tem vindo a tona recentemente, e
mostram taxas preocupantes de prevaléncia (Ministério da
Saide, 1998), discutidas neste estudo. Alguns dos sitios da
Rede Sentinela Nacional para HIV, gerenciada pelo Programa
Nacional de DST e Aids, sido centros de atendimento a DST,
sendo o Setor de DST da UFF, centro nacional de referéncia
para DST, um dos sitios desta rede.

Alguns dos estudos de vdrios paises, pesquisando homens
com infecgdio genital por HPV, foram feitos com pacientes de cli-
nicas de DST (Gross, 1997). Estes grupos, embora pré-seleciona-
dos para fatores de risco para a aquisi¢io de doengas sexualmente
transmissiveis, sdo por esta mesma razao grupos representativos
das populagoes locais de alto risco para estas doencas.

O interesse do autor por este tema, jd preexistente, aumen-
tou com sua experiéncia na Clinica do Setor de DST da UFF,
onde foi possivel constatar, no dia-a-dia, o relevo desta DST
na prética médica, tanto em pacientes soropositivos quanto
soronegativos para HIV, e seu impacto sobre os virios aspec-
tos da vida dos individuos acometidos.

Neste estudo abordamos as infecgdes genitais, por HPV,
em homens, com sua tipica expressio clinica: a lesdo condilo-
matosa; por esta razdo utilizamos o termo condilomatose. Isto
deve-se ao fato do estudo das infeccdes genitais assintomdti-
cas por estes virus requerer, para seu diagndstico, técnicas de
biologia molecular sofisticadas e caras, de dificil acesso para
uso rotineiro. Estas técnicas t€ém sido mais difundidas no diag-
néstico das infecgdes por HPV em mulheres, pela relagio de
alguns tipos virais com a carcinogése dos tumores do colo do
utero. Em homens, o diagnéstico destas infecgdes € ainda pre-
dominantemente clinico ou por peniscopia com o uso de col-
poscépio. O diagnéstico clinico, feito por especialistas nesta
drea, tem, entretanto, alta acurdcia, conforme ja foi demonstra-
do em estudode correlagio de detec¢io do DNA de HPV com
as lesdes clinicamente diagnosticadas, realizadas no Setor de
DST da UFF (Cavalcanti, 1994).

Alguns trabalhos mostram prevaléncia aumentada de infec-
¢do anogenital por HPV em pacientes HIV-positivos (Palefsky
et al., 1994; Williams er al. 1994, Brown er al., 1994).

Em um estudo, recente, entretanto, abordando a fregiiéncia
dos tipos de lesdes produzidos na regido genital de homens
por este virus, verificou-se uma freqgiiéncia maior de lesdes
condilomatosas nos pacientes HIV-negativos do que nos
HIV-positivos (Aynaud, 1998).

OBJETIVOS
OBJETIVO GERAL

Determinar a fregiiéncia de lesdes genitais de HPV do tipo
condiloma (infec¢Oes portanto sintomaticas e de diagnéstico
clinico) em homens HIV-negativos e em homens HIV-positi-
vos, em um grupo de alto risco para DST.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

a) Caracterizar a amostra de pacientes masculinos com condi-
loma genital, dentre os pacientes acima descritos, em ter-
mos socioecondmico e culturais e de pritica sexual;

b) Determinar se existe diferenca estatiscamente significativa
entre as taxas de freqiiéncia de lesdes condilomatosas dos
dois grupos (HIV positivos e HIV-negativos) e comparar
estes dados com aqueles encontrados na literatura médica;

¢) Comparar a taxa de freqiiéncia de soropositividade para
HIV da amostra com aquelas encontradas na literatura;

d) Comparar as taxas de freqiiéncia de lesdes condilomatosas
da amostra como um todo com aquelas encontradas na lite-
ratura médica.

REVISAO DA LITERATURA INFECCAO
GENITAL PELO HPV

PROPRIEDADES GERAIS E CLASSIFICACAO
DOS HPV

Os Papilomavirus pertencem a familia Papovaviridae e
consistem de virus pequenos, de 55 nm de didmetro, sem
envelope, com 72 capsdémeros, em um capsideo com simetria
icosaédrica. Seu genoma consiste de uma molécula circular de
DNA de dupla hélice, d e aproximadamente 8000 pares de
bases. Apenas uma das fitas de DNA codifica informacio
genética, ou seja, 0 genoma viral s6 € transcrito em uma dire-
¢do. O genoma dos papilomavirus contém um certo nimero de
“dreas delimitadas abertas de leitura” ( “open reading frames”
ou “ORFs”, em inglés), as quais podem ser transcritas em pro-
teinas (Gross, 1997; Wikstrom, 1995). Estas “dreas” ou
“ORFs” se dividem em:

a) “ORFs” da regido “precoce” ou “inicial” ( “early region
ORFs” ), numeradas de E1 a E7, necessérias para a trans-
formagio da célula hospedeira e para a manutengdo do
genoma viral como epissdmico e

b) “ORFs” da regiao “tardia™ (“late”), numeradas de L1 a L2,
que codificam as proteinas do capsideo viral.

Jd foram identificados mais de noventa tipos (Alani, 1998)
diferentes de Papilomavirus humanos ou “HPV” ( da sigla
inglesa utilizada também em nosso meio para “Human
Papillomavirus”, a qal adotaremos daqui em diante neste
texto). Destes, trinta e quatro foram isolados a partir de lesdes
genitais (Gross, 1997). Inicialmente, a definicdo de um novo
tipo determinava que o virus isolado deveria ter menos de
50% de homologia de DNA em hibridizagdo cruzada na hibri-
dizagdo liquida de DNA com qualquer HPV conhecido. Hoje
Jé € possivel o segiienciamento rotineiro das ORFs E6, E7 e
L1 dos novos virus isolados, o que levou a uma nova defini-
¢do: se a homologia de nucleotideos nestas ORFs é menor que
90% com aquelas de todos os tipos conhecidos de HPV, temos
um novo tipo de HPV (Wikstrom, 1995).

Os tipos de HPV foram classificados como “cutineos”ou
“genitais”, de acordo com a localiza¢do da qual foram inicial-
mente isolados. Os tipos associados com displasia intraepite-
lial genital e cincer sdo chamados de tipos de “alto risco™;
aqueles achados em lesdes de verrugas benignas genitais
(condylomata acuminata) sdao chamados de tipos de “baixo
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risco”. Harald Zur Hausen e seus associados do Centro
Alemaio de Pesquisas do Céncer, em Heidelberg, foram os pri-
meiros a fazer estas associagoes, em 1979, iniciando o estudo
dos HPV carcinogénicos (citado por Alani, 1995).

Os tipos cutineos sdo subdivididos em tipos que causam
verrugas benignas como a “verruca vulgaris” e verrugas pla-
nas (tipos 1/4/41/49/63/65), e aqueles que sdo achados exclu-
sivamente em lesdes de pacientes com uma entidade dermato-
I6gica rara, a epidermodisplasia verruciforme . Os tipos
encontrados nas lesdes desta doenga dividem-se em trés sub-
grupos: 1) tipos 5/8/12/47, 2) tipos 14/19/20/21/25 e 3) tipos
9/15/17, sendo que aqueles do primeiro subgrupo representam
risco significativo de degeneragio maligna. Este Gltimos tipos
também foram encontrados em cénceres de pele em pacientes
receptores de 6rgios transplantados (de rim , por exemplo)
(Wikstrém, 1995).

Os tipos genitais de baixo risco infectam geralmente a
mucosa genital ou oral (tipos 6/11/40/42/43/44), estando asso-
ciados a condilomas genitais benignos e a neoplasia intraepite-
lial cervical (NIC) de baixo grau. Os genitais de alto risco
foram clonados a partir de lesdes de NIC de alto grau e de
lesdes de cincer cervical invasivas, com 3 subgrupos: 1) tipos
16/31/33/35/52/58, 2) tipos 18/26/34/39/45/51/68 e 3) tipos
30/53/56/66 (Gross, 1997).

HISTORIA DO ESTUDO DAS INFECCOES
POR PAPILOMAVIRUS HUMANO

As verrugas genitais cldssicas, ou condilomata acuminata,
sdo conhecidas desde os tempos antigos. Os médicos gregos
foram os primeiros a descrever esta doenca, e a utilizarem o
termo “condiloma”, que significa tumor arredondado. Esta
condigdo era jd entdo considerada como tendo origem venérea
e acreditava-se ser transmitida principalmente através da préti-
ca do sexo anal entre homens. Os médicos romanos discutiam
a origem dos condilomas; esta condigio chega a ser mencio-
nada em antigas poesias romanas (Dutkiewicz, 1994). Foram
utilizados ainda outros termos, tais como “Thymus” (derivado
da semelhanga entre a planta Thymus capitatus e as lesdes de
condiloma) e “Ficus” (esta uma palavra mais obscena, prova-
velmente utilizada devido a similaridade da superficie da plan-
ta Ficus sycomorus aos condilomas; esta palavra sobrevive e
ainda € utilizada na lingua alema: “Feigwarze”) (Wikstrom,
1995).

Durante a Idade Média o estudo das doengas de transmis-
sdo sexual foi deixado de lado, e somente apés a chegada da
sifilis a2 Europa, ao final do século 15, houve um ressurgimen-
to do interesse neste tema. Neste periodo histérico, entretanto,
nio era feita uma distingdo clinico-patolégica entre manifesta-
¢Oes de sifilis, gonorréia e e verugas genitais, sendo todas con-
sideradas como manifesta¢oes de sifilis; ainda hoje utilizamos
o termo “condiloma lata™ para determinadas lesoes de sifilis
secunddria. Em 1793, Benjamin Bell relatava considerar sifilis
e gonorréia como doengas distintas (citado por Gross,1997).
Jd no século 19, Gémy discutiu as semelhangas entre as verru-
gas genitais as verrugas cutineas (citado por Gross, 1997) . As
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verrugas cutineas estdo entre as primeiras doengas das cuja
etiologia viral pode ser provada pela inoculagio experimental
(de filtrados de verruga vulgar) (Waelsch, citado por
Dutkiewicz, 1994) . As particulas virais foram primeiro visua-
lizadas por microscopia eletrénica usando extratos de verrugas
cutineas.

BIOLOGIA MOLECULAR DOS HPV

Os papilomavirus sio comuns em uma grande gama de
espécies diferentes, incluindo o homem e outros animais como
macacos, caes, carneiros e também peixes e pdssaros. Os papi-
lomavirus sdo espécie-especificos, cada um infectando apenas
seu hospedeiro natural. Os HPV, portanto, ndo infectam outras
espécies além do homem. Seu ciclo reprodutivo é dependente
da diferenciagiio das células epiteliais infectadas. A maioria
dos papilomavirus, assim como os HPV, infectam somente os
ceratinéeitos, com excegdo de alguns papilomavirus animais
que também infectam fibroblastos dérmicos (Gross, 1997).

Protefnas virais

El

El € o mais longo ORF e o segundo mais conservado. O
ORF El completo codifica uma fosfoproteina ligante de
DNA, que € responsdvel pela manuten¢ao da forma epissémi-
ca do DNA viral. A proteina El forma complexo com a pro-
teina E2, sendo este um complexo de iniciagdo que se liga a
origem viral da replicagdo (Wikstrom, 1995; Gross, 1997).

E2

A proteina E2 age como um trans-ativador da transcrigdo,
ao ligar-se aos elementos E2-responsivos (“E2-RE”) localiza-
dos no LCR (“long control region” ou regidode controle longa
- vide 3.3.2 ). Entretanto, quando E2 liga-se aos seus sitios de
ligagio proximos a “caixa TATA” do gen promotor de E6/E7
ela pode, ao contrdrio, agir como repressora da transcrigio da
expressio de E6/E7 (Dostani, citado por Gross, 1997). A inte-
gracdo do genoma viral ao DNA celular pode levar a2 uma
alteragdo dos ORFs de El ou E2, que por seu turno podem
levar a perda do controle regulador negativo exercido pela
proteina E2. Isto pode provocar um aumento da expressao das
proteinas E6 e E7. E2 também ¢é necessdria para a replicagio
viral, fun¢do mediada pelo complexo E1-E2 que se liga a ori-
gem viral da replicacio (Wikstrom, 1995; Gross, 1997).

E4

A proteina E4 € expressa tardiamente no ciclo viral e loca-
liza-se primariamente no citoplasma. A proteina E4 altera o
citoesqueleto da célula hospedeira, resultando no aspecto tipi-
co, vacuolizado, das células infectadas pelo HPV, conhecidas
como coiléeitos. O dano causado ao citoesqueleto parece faci-
litar a liberagdo de particulas virais (Wikstrom, 1995).
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ES

A proteina ES do papilomavirus bovino é pequena e hidro-
fébica, tendo apenas 44 aminodcidos. O gen ES do HPV 16
pode transformar ceratinéeitos humanos. O pincipal mecanis-
mo de transformagio no BPV (“bovine papillomavirus™) é
através da ativagdo do receptor do fator de crescimento deri-
vado de plaquetas (PDGF), expondo a célula a persistente esti-
mulo mitogénico (Gross, 1997).

E6

A proteina £6 do HPV € necessdria para a transformagao
celular, e o gen E6 do HPV 16 pode também transformar
fibroblastos humanos. A proteina E6 dos HPV 16 e 18 forma
complexos com a proteina celular p53, induzindo degradagio
acelerada da p53, a qual normalmente funciona como uma
proteina tumor-supressora (Alani, 1998).

E7

E7 é uma proteina transformadora do HPV. Em colabora-
¢do com o oncogen ras ativado, ela € capaz de efetuar trans-
formagao maligna em células de roedores. Esta proteina
liga-se a proteina do retinoblastoma (RB), prevenindo assim a
interagio normal entre RB e o fator celular de transcrigio
E2F, o qual em sua forma livre é capaz de trans-ativagio da
transcri¢do na fase S (de sintese) do ciclo celular. A E7 do
HPV 16 liga-se a RB com 5 a 20 vezes mais afinidade do que
aE7 dos HPV 6 e 11 (Wikstrom, 1995; Alani, 1998).

LIl

L1 é a ORF mais conservado nos papilomavirus e possui
aproximadamente 40% de homologia de aminodcidos mesmo
entre tipos de HPV distantemente relacionados. Esta regiao
codifica para a principal proteina do capsideo, que possui uma
massa molecular de aproximadamente 57 kDa (Gross, 1997).

L2

Esta ORF codifica para a proteina menor (“minor”) do cap-
sideo, que juntamente com a proteina L1 forma o capsideo do
virion (Wikstrém, 1995).

LCR

A regido de controle longa (“long-control region™), tam-
bém chamada de regido nido codificadora (“non-coding
region” ou NCR), ¢ uma extensdo intermedidria de DNA loca-
lizada entre L1 e E6. Esta parte do genoma viral nio possui
capacidade de codificar proteinas, mas contém sinais para o
controle da transcri¢do e da replicagdo do virus (idem).

DIAGNOSTICO CLINICO: ASPECTO
MACROSCOPICO E DISTRIBUICAO
ANATOMICA

Alguns autores dividem as lesdes epiteliais por HPV, por
seu aspecto clinico, em trés tipos morfolégicos: verrugas acu-

minadas, papulosas e planas. O termo “infecgdo genito-anal
por HPV” tem sido utilizado para incluir todos estes tipos sob
uma denominagido comum (von Krogh, 1989).

As verrugas acuminadas (figura 1) sdo geralmente causa-
das por HPV dos tipos 6/11 (Strand et al., 1996), enquanto as
lestes papulosas e planas também podem conter os tipos de
HPV oncogénicos que raramente sdo encontrados em lesdes
acuminadas ( tipos 16 e 18). Muitas vezes ocorre mais de um
tipo de lesdo concomitantemente no mesmo paciente. As
manifestacoes cldssicas de infec¢do genital por HPV, geral-
mente descritas como “condilomas”, sdo papiliferas, com
pedinculos digitiformes exibindo alto grau de vascularizag@o.
As verrugas acuminadas sdo vistas mais freqiientemente nas
dreas umidas, tais como a “cavidade do prepicio” (glande,
sulco coronal, frénulo e face interna do prepicio) (Wikstrom,
1995) e o meato uretral nos homens. J4 em mulheres estas
lesoes localizam-se mais amitdde nos pequenos libios, nas
por¢des mais internas dos grandes ldbios, no clitéris, intréito
vaginal, vagina e cérvice. Além destas dreas intertriginosas, as
lesGes verrucosas e acuminadas também podem ser vistas em
dreas secas e ceratinizadas de pele genital e peri-genital, tais
como o corpo do pénis e as porgdes externas dos grandes
libios e das virilhas.

Ao contrdrio das lesdes acuminadas, as lesdes papulosas
sdo protuberantes, mas exibem uma superficie mais lisa e arre-
dondada, sendo encontradas com mais freqiiéncia nas dreas
ceratinizadas e secas de pele como no corpo peniano, nas por-
¢Oes laterais da vulva, no perineo e na regido perianal. A colo-
ragao das lesdes é geralmente amarronzada nos locais mais
pigmentados e rosada nas mucosas.

Embora nio sejam muito protuberantes, as lesdes planas
também sdo algo elevadas em relagio ao epitélio ao redor e
geralmente mostram superficies onduladas, algumas vezes

Figura 1- Lesao condilomatosa peniana.

Nota: Observar aspecto acuminado.
Fonte: Arquivo de fotografia, Moreira, LC - Niter6i - RJ
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com microespiculas. Estas lesdes podem ser vistas em qual-
quer local do epitélio genital, sendo provavelmente mais
comuns que as verrugas acuminadas, e passam muitas vezes
desapercebidas.

A papilomatose vulvar ji foi descrita como sendo associa-
da ao HPV, embora outros autores tenham considerado estas
formagdes como variantes anatdmicas, similarmente as pdpu-
las peroladas penianas. Provavelmente algumas “papilomato-
ses” representam variantes anatdmicas normais, enquanto
outras podem ser vistas como manifestagoes de infecgdo por
HPV (Sawchuk, 1992).

A distribui¢do dos condilomas no pénis difere nos homens
circumcisados e nos nio-circumcisados; nos primeiros o aco-
metimento ocorre principalmente na glande e no prepiicio; nos
circumcisados as lesdes predominam no corpo do pénis.
Aproximadamente 10 a 28% dos homens com condilomas
apresentam envolvimento da uretra distal (Wikstrom, 1995).

Em mulheres, este niimero estd abaixo de 5% (van
Doornum et al., 1994). O acometimento da bexiga é muito
incomum, sendo descrito em poucos casos na literatura, sendo
que os casos de maior extensdo ocorreram em pacientes imu-
nossuprimidos. A meatoscopia simples é geralmente suficien-
te para a delimitagdo das lesGes. Sdo raras as lesoes localiza-
das proximalmente a fossa navicular. Ainda assim, calcula-se
que aproximadamente 5% dos pacientes necessitam de um
encaminhamento ao urologista.

O envolvimento da drea perianal e do canal anal € comum
em ambos os sexos. Verrugas anais ocorrem tanto em homens
heterossexuais quanto em homens homossexuais, sendo
comum a concomitdncia de verrugas penianas e anais. Alguns
estudos mostram inlusive a predominancia de verrugas anais
concomitantes a penianas em homens heterossexuais quando
comparados a grupos de homens homossexuais (von Krogh,
1995). Em pacientes selecionados a partir da presenga de con-
dilomas anais, na Noruega, houve maior concomitincia de
lesdes anais e penianas nos pacientes heterossexuais. As
lesoes foram ainda mais dificeis de tratar, com tempo maior
para atingir a cura, nos pacientes heterossexuais (idem). Além
dos problemas cosméticos, a infec¢io genital por HPV pode
causar sintomas locais tais como prurido, ardéncia, sangra-
mento e dispareunia; também problemas psicossexuais podem
advir deste quadro, como sensagdo de culpa e medos de caré-
ter hipocondriaco, e outro estudo, até 40% dos homens com
condiloma relataram um efeito negativo sobre sua vida sexual
(Wikstrom, 1995). Os problemas tendem a aumentar em
pacientes acometidos por verrugas por longos periodos.

LESOES ACETOBRANCAS

As verrugas cldssicas sio menos comuns que as infecgdes
latentes ou subclinicas. Nas infec¢des latentes o DNA do HPV
é detectével no epitélio, sem causar lesoes visiveis & colposco-
pia ou 4 histologia (Freedberg, 1999).

A presenga de lesoes clinicamente ocultas de infecgio
genital por HPV foi descrita primeiro na cérvice uterina por
Meisels et al. (citado por Wikstrom, 1995). A expressio
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“infec¢do subclinica por HPV” foi inicialmente utlizada para
descrever as lesdes de infecgdo genital por HPV da cérvice,
mas foi posteriormente também utilizada para lesdes da geni-
tilia externa que encontram-se em grande parte ocultas ao
exame 2 vista desarmada (von Krogh, 1989). Ainda existe
entretanto confusdo na nomenclatura quanto & diferenciagdo
entre lesdes planas e leses subclinicas; estes termos sdo usa-
dos como sinénimos por alguns autores. Em seu sentido estri-
to, contudo, segundo Wikstrom (1995, p. 13) “as infec¢des
por HPV com expressdo clinica ou causam sintomas ou sao
visiveis a olho nu” . As lesdes subclinicas, por outro lado, nio
sdo visiveis a olho nu, mas podem ser detectadas através da
ampliagdo visual com ajuda do colposcdpio e principalmente
ap6s a aplicagio de fcido acético ao local estudado. E impor-
tante lembrar que o diagndstico com ajuda do colposcopio
nem sempre é muito preciso. Jd foi demonstrado que a corre-
lagdo entre a colposcopia e a histologia pode ser fraca (Byrne,
1988). :

As lesdes acetobrancas podem algumas vezes ser sintoma-
ticas em ambos os sexos. Esta condigdo, descrita em mulheres
como “vulvite por papilomavirus”, provoca sintomas tais
como coceira, ardéncia, fissuras, ressecamento e distiria, e foi
mais tarde também descrita em homens por Wikstrom et al.
(1995) e denominada “balanopostite associada a papilomavi-
rus”. De qualquer forma, nestes pacientes, lesdes acetobrancas
tipicas ao exame com colposcépio podem ser detectadas, e
quando estas sdo biopsiadas, pode-se ver alteragdes histolégi-
cas tipicas de infec¢do por HPV.

EXAME F{SICO ARMADO E METODOS
LABORATORIAIS DE DIAGNOSTICO

0 teste do 4cido acético

A aplicagdo de uma solugao de dcido acético a 5% sobre o
epitélio genital leva ao surgimento de uma coloragdo esbran-
quigada, devido ao edema das células suprabasais infectadas,
que se deve principalmente 2 excessiva expressdo de citocera-
tina 10 (Gross, 1997). O teste ajuda a delinear a lesdo, princi-
palmente no diagnéstico da infecgdo subclinica, que ndo €
visualizada sem a ajuda do 4cido acético. O teste € bastante
sensivel, mas estd associado a um certo grau de falso-positivi-
dade: doengas inflamatérias, por exemplo, também podem
causar o branqueamento do epitélio quando este € exposto ao
dcido acético (Schultz, 1988).

Colposcopia

A observagao da cérvice uterina com a ajuda da lente de
aumento do colposcépio vem sendo utilizada hd vérias déca-
das, sendo um importante instrumento para a detecgdo de
lesdes neopldsicas e pré-neopldsicas (von Krogh, 1989). Nos
dltimos anos, esta técnica também tem sido utilizada para
visualizar lesdes por infec¢do genito-anal por HPV em geral.
Apesar disso, as investigagdes para as defini¢des de critérios
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para as lesdes visiveis e tipicas induzidas pelo HPV foram
poucas e ndo foram levadas a cabo com detalhe em homens
com infecgdio genito-anal por HPV, apesar do termo “penisco-
pia” ter sido utilizado para descrever este método de exame
quando este € aplicado a investigagido do pénis (Wikstrém,
1995). Uma vantagem deste método é que ele auxilia, sob a
amplia¢do do colposcépio, a obtengdo de bidpsias das dreas
representativas, sendo ainda de ajuda na delimitagio das dreas
afetadas na aplicagiio das terapéuticas.

Citologia e histopatologia

A microscopia Optica de material de lesdes induzidas por
HPV mostra geralmente uma epiderme com acantose, hiperce-
ratose e paraceratose, associada a graus varidveis de hierpla-
sia. Apenas a presenga de coilocitose é patognoménica de
infec¢io pelo HPV. O coildceito é caracteristico da infecgiio
por HPV com replicagio viral ativa e apresenta-se como uma
célula epitelial com ntcleo irregular e hipercromdtico cercado
por um halo citoplasmadtico (figura 2). A histologia pode
entretanto ter resultados falso-negativos, como demonstrado
por Rock et al. (1992), em cujo trabalho, correlacionando his-
topatologia e hibridizagio de DNA para HPV, 88% das amos-
tras de lesOes genitais verrucosas tipicas de infec¢do por HPV
eram positivas a hibridizagio, mas somente 71% preenchiam
pelo menos trés de cinco critérios histopatol6gicos.
Demonstrou-se ainda que lesdes positivas para HPV por PCR
muitas vezes nido apresentam coilocitose na histopatologia. A
hibridizagdo in situ pode portanto complementar a histopato-
logia, aumentando sua sensibilidade.

O grau de neoplasia intraepitelial (NI ou IN - “intraepithe-
lial neoplasia”) € classificado em graus: I, II ou III, dependen-
do da extensdo do envolvimento displdsico do epitélio.
Nomeia-se também o sitio anogenital, como em NIC - neopla-
sia intraepitelial cervical (ou CIN), NIV — neoplasia intraepi-
telial vulvar (ou VIN), NIVA — neoplasia intraepitelial vaginal
(ou VAIN), NIP - neoplasia intraepitelial peniana (ou PIN),
NIPE - neoplasia intraepitelial perineal (ou PEIN) e NIA —
neoplasia intraepitelial anal (ou AIN).

Os coildcitos sdo encontrados principalmente nas lesoes
condilomatosas e nas displasias de baixo grau, estando ausen-
tes nas lesdes de alto grau e nos cinceres.

O esfregago de Papanicolaou, descrito nos anos 40, tem
sido usado como método de varredura diagnéstica para o cin-
cer cervical e para a NIC na maioria dos paises ocidentais,
com o objetivo de detectar precocemente a displasia e o cin-
cer. Isto se baseia na observagiio que, quando estes sdo detec-
tados em seus estdgios iniciais, hd uma redugao significativa
da incidéncia de doenga invasiva e da mortalidade por céncer
invasivo. Em vdrios paises nos quais existem grandes progra-
mas de varredura diagnéstica isto tem sido observado, sendo
que em alguns estudos a taxa de cincer invasivo diminuiu em
até 70%. E importante que os programas de varredura diag-
néstica obtenham uma grande cobertura para a populagio em
risco, pois jd foi demonstrado, em estudos de caso-controle,
que as mulheres que participam destes programas apresentam
risco bastante reduzido de cancer cervical. O efeito protetor é
proporcional ao nimero de exames feitos previamente (Gross,
1997).

Figura 2 — Histopatologia de lesao de condiloma.

Fonte: Arquivo de fotografias, Moreira, LC, Niteréi - RJ - 1999
Nota: Presenga de coil6eitos
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Ensaios de tipagem do HPV

Hibridizagdo pelo “Southern Blot”

Esta técnica tem sido vista como o padréo entre os métodos
para detecgdo de DNA do HPV, com uma sensibilidade entre
0.1 e 0.01 copias virais por célula, mas é uma técnica que con-
some muito tempo e recursos para ser utilizada no diagndstico
de rotina. Ap6s a extragio do DNA celular de um espécime,
este é clivado com uma enzima de restri¢iio e os fragmentos
sdo separados por eletroforese em gel. Depois disto, o DNA €
desnaturado, neutralizado e transferido para um filtro, o qual é
entio submetido 2 hibridizagdo com sondas marcadas com
is6topos radioativos ou enzimas, feitas de DNA complementar
ao do HPV. Se o filtro é hibridizado com uma mistura de son-
das sob condigdes menos controladas, é possivel detecar uma
grande gama de tipos de HPV; condigdes mais controladas sao
utilizadas para realizar a tipagem do DNA do HPV pesquisado
(Gross, 1997).

Hibridizagdo in situ

Esta técnica é aplicada em cortes de tecido, permitindo a
vizualiza¢io do DNA do HPV na amostra . Podem ser utiliza-
das sondas marcadas radioativamente ou sondas nao radioati-
vas, tais como as sondas acopladas a biotina ou digoxigenina.
As sondas com marcadores radioativos podem detectar a partir
de 20 a 50 genomas virais por célula, enquanto as sondas mar-
cadas com biotina podem ter uma sensibilidade que varia de
800 genomas por célula até 20 a 50 genomas por célula ou
menos. As sondas com biotina sdo mais estdveis e nio radioa-
tivas (idem).

Reagao em cadeia de polimerase (“polymerase chain rec-
tion” ou PCR)

Esta técnica revolucionou a virologia, devido & sua sensibi-
lidade extremamente alta, podendo detectar até 1 genoma viral
em 100.000 células. Apos ciclos repetivos de : 1) desnatura-
¢do de DNA, 2) ligagdo dos “primers” ao DNA em estudo € 3)
extensio dos “primers”, com os quais obtém-se efetivamente
uma multiplicagio exponencial do material genético objetiva-
do com os “"primers” (segmentos de DNA iniciadores da
replicagiio,escolhidos de acordo com o DNA alvo a ser detec-
tado), a amostra € separada por eletroforese em gel e final-
mente hibridizada com sondas para HPV. A etapa final pode
ser substituida pela digestio dos produtos da PCR por enzimas
de restri¢do para caracterizar o tipo de HPV presente. Devido
ao grande nimero de primers hoje disponiveis comercialmen-
te, sua escolha é fundamental. A maior parte dos “primers de
consenso” sdo derivados das regides bem conservadas (i.e.,
invaridveis nos diversos tipos de HPV) E1 ou L1. Os “primers
de consenso” permitem a amplifica¢gio de uma gama de tipos
de HPV conhecidos e desconhecidos para posterior caracteri-
zagdo do tipo de HPV. A PCR utilizando “primers” tipo-espe-
cificos é, entretanto, mais sensivel que a PCR utilizando “pri-
mers de consenso”. A PCR pode ainda ser realizada com
material de cortes parafinados.

A técnica de PCR no inicio sofria de muitos resultados
falso-positivos resultantes de contaminagao, mas estes proble-
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mas foram minimizados com o uso de procedimentos labora-
toriais estritamente controlados. A PCR € hoje muito utilizada
nas pesquisas sobre HPV por sua sensibilidade, embora seja
conveniente confirmar seus resultados com técnicas menos
sensiveis quando o sitio estudado é menos usual para a infec-
¢do por estes virus (Gross, 1997).

TRATAMENTO

E importante que se continue a desenvolver tratamentos
eficazes para a infecg@o genital por HPV, uma vez que alguns
tipos de HPV estdo associados a condigbes pré-malignas e
malignas (idem). Infelizmente, nemhuma das técinicas atual-
mente disponiveis é universalmente eficaz. As recorréncias
pés-tratamento sdo geralmente bem altas (Lassus, 1994). A
maior parte dos tratamentos, exceto a podofilotoxina, € para
execugio em consultério, demanda tempo e requer aplicagdes
repetidas (Reynolds, 1993). Segundo Wikstrém, 1995, “No
momento, o tratamento s6 é recomendado para condilomas
visiveis, por razdes cosméticas, e para lesdes planas, quando
estas sdo sintomdticas”, Para Ferenczy, 1991, “Nos pacientes
com miltiplos parceiros, o tratamento também pode ser tenta-
do com um objetivo epidemiolégico, com o intuito de minimi-
zar o risco de contdgio dos parceiros”. E interessante porém
observar que alguns estudos de parceiros sexuais nio mostra-
ram concordincia entre os tipos de HPV presentes em cada
individuo (Hippeliinen, 1994). O tratamento de um parceiro
também ndo paree alterar a evolugdo do quadro do outro. A
remogio de neoplasias intraepiteliais também € altamente
recomenddvel, embora a magnitude do risco de malignizagio
seja desconhecida (Obalek, 1986). O tratamento inclui méto-
dos quimicos e fisicos, visando quase sempre a destrui¢io dos
tecidos infectados.

Tratamentos quimicos

A podofilina, um extrato alcodlico ou oleoso da resina das
plantas Podophyllum emodi ou Podophyllum peltatum, tem
sido utilizada para o tratamento topico das verrugas genitais
desde os anos 40 (Wikstrém, 1995). O componente biologica-
mente mais ativo € a podofilotoxina, que age como citostética,
com efeito antimitético, parando a divisao celular na metdfase
e provocando necrose das lesdes de condiloma (Greene,
1992). A podofilotoxina estd hoje disponivel em solugdo a
0,5% (Wartec ®, Condyline ®, disponiveis nos EUA), a qual
é aplicada duas vezes ao dia, pelo préprio paciente, em casa,
perfazendo um ou mais ciclos de trés dias. Ao contrdrio da
podofilina, ndo é necessdrio remover a podofilotoxina, lavan-
do-a. J4 com a podofilina, o excesso deve ser removido de 4 a
6 horas ap6s a aplicag@o, para minimizar os efeitos colaterais
locais, que podem ser importantes, acarretados pelo processo
inflamat6rio que a substincia pode desencadear. Outras des-
vantagens da podofilina, quando comparada a podofilotoxina,
sdio a sua pouco confidvel estabilidade e a varia¢do de qualida-
de com relagiio aos compostos biologicamente ativos entre
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diferentes lotes (Gross, 1997). A eficdcia da solugio de podo-
filotoxina para tratamento em casa € superior aquela da podo-
filina, sendo que a podofilotoxina é mais conveniente para o
paciente pois reduz o nimero de idas ao consultério médico.
Em um estudo, a taxa de cura cumulativa a longo prazo, apds
1 a 2 periodos de tratamento com podofilotoxina, de trés dias
cada, para verrugas penianas, foi de até 82%, consistindo em
uma melhora significativa com relagdo ao tratamento com | a
2 aplicagdes de podofilina a 20% (von Krogh, 1989). Outros
autores mostraram taxas de cura variando de 38 a 63% para
podofilina e de 68 a 88% e podofilotoxina (Wikstrom, 1995).
A eficdcia é maior nas lesdes localizadas na cavidade do pre-
picio do que naquelas que se encontram no corpo do pénis ou
no meato uretral (Gross, 1997). A auto-aplicagio para verru-
gas vulgares na mulher também parece ser segura e eficaz
(Baker et al., 1990), mas esta substincia nao deve ser utilizada
em gravidas devido a sua embriotoxicidade. Com relagio a
absorgdo sistémica e aos aspectos de seguranga, o uso da
podofilotoxina a 0,5% € altamente satisfatério, o que ndo é o
caso da podofilina a 20% . Ji foram ocasionalmente descritos
efeitos sistémicos graves, especialmente neurotoxicidade com
fraqueza, polineurite, ileo paralitico, coma e morte associados
a0 uso da podofilina (Gross, 1997). Os efeitos colaterais locais
ocorrem em aproximadamente metade dos pacientes e
incluem a irritagdo cutinea, a qual, geralmente, ¢ leve e de
curta duragdo (idem).

O 5-fluorouracil, um antagonista de pirimidinas, age atra-
vés da inibicio da sintese de DNA e RNA, podendo ser usado
topicamente em verrugas genitais; entretanto, sio comuns
efeitos colaterais locais com ulceragdes dolorosas. E utilizado
também em condilomas do meato uretral; em até 90% dos
casos as lesoes regridem com o tratamento com o creme, apés
cada micgdo, por 2 a 3 semanas (von Krogh, 1992). O 5-fluo-
rouracil também tem sido utilizado profilaticamente, para o
controle das recorréncias, apés a destrui¢ido de verrugas por
outros métodos (Gross, 1997).

Tratamento cirtirgico

Em verrugas presentes hd algum tempo ou em verrugas
muito ceratésicas, o tratamento quimico é geralmente menos
eficaz, e a cirurgia faz-se entdo necessdria. O tratamento cirdr-
gico inclui a excisdo simles com tesoura, a eletrocoagulagio, o
laser de di6xido de carbono e a crioterapia. Todos os métodos
cirtrgicos, quando aplicados & mucosa genital, requerem anes-
tesia local, que pode ser ministrada sob a forma de creme de
lidocaina e prilocaina (EMLA®) ou por infiltragio de lidocai-
na ou prilocaina. O uso do laser de diéxido de carbono tem
sido descrito por virios autores (BAR-AM, 1991; Bellina,
1983; Ferenczy, 1991), e alguns acreditam que este método €
superior a cirurgia convencional. Em um estudo controlado,
Duus et al. (citado por Wikstrém, 1995) comparou o trata-
mento com laser & eletrocoagulagio e ndo encontrou diferen-
cas significativas no nimero de recorréncias, dor pés-operat6-
ria, tempo de cicatriza¢io e na formagio de cicatrizes definiti-
vas. Na realidade, a terapia de lesdes recidivantes com laser

ndo mostrou nemhuma vantagem sobre a terapia convencional
destas lesoes. Taxas de sucesso no tratamento de verrugas
genitais, variando entre 60% e 90%, foram relatadas com o
uso de vdrias técnicas cirdrgicas, tais como o laser (Krauss,
1990), excisdo cirtrgica e eletrocoagulacio (Stone et al.,
1990), com recorréncias em aproximadamente 25% dos casos.
Os resultados do uso de cirurgia no tratamento do condiloma
sdo diferentes quando esta € utilizada no tratamento de lesoes
acetobrancas; nestas as taxas de recidiva chegam a até 88%
(Carpiniello, 1987).

Ja foi demonstrado que a fumaga produzida pelo uso do
laser de di6xido de carbono contém DNA de HPV (Ferenczy,
1990), e existem relatos isolados de infecgio de vias aéreas de
cirurgides que utilizam laser para este tratamento (Hallmo,
1991). Sawchuk et al. (1989) descreveram a existéncia de uma
maior quantidade de DNA viral na fumaga produzida pelo
laser do que naquela derivada do eletrocautério. Em fungio
disto, o Colégio Americano de Obstetras e Ginecologistas
hoje recomenda, como medida de seguranga, que todo o pes-
soal, em uma sala em que esteja sendo usado o laser, use mds-
caras adequadas (idem). Por outro lado, alguns autores reco-
nhecem que as mdscaras cirtrgicas comuns foram projetadas
para manter as bactérias do trato respiratério fora do campo
cirtirgico, com o objetivo de minimizar as infec¢oes iatrogéni-
cas, mas estas mesmas mdscaras siio intteis para proteger o
cirurgido de virus inalados (Wisniewski, 1990). O uso combi-
nado de aparelhos aspiradores de fumaga com as miscaras
cirtrgicas parece oferecer um risco minimo de transmissao de
HPV para a equipe de satde (Sawchuk, 1989).

A crioterapia com CO, ou nitrogénio liquido € geralmente
utilizada sem anestesia e € geralmente bem tolerada por mui-
tos pacientes, embora outros refiram dor intensa, quando entio
utiliza-se anestesia. A crioterapia geralmente tem que ser apli-
cada por vdrias semanas. Sua maior vantagem € seu uso na
cérvice uterina e em mulheres gravidas, mas também pode ser
utilizada na genitdlia externa e no canal anal. No Brasil este
método € pouco utilizado; em outros paises esta é uma das
terapias cirdrgicas mais comuns (Gross, 1997).

Muitas vezes as lesdes do meato uretral ndo respondem ao
tratamento quimico, sendo necessdrio o tratamento cirlrgico.
Existe sempre o temor de produzir cicatrizes, mas isto pode
ser minimizado, limitando-se o nivel de destrui¢io tecidual a
por¢ido mais superior da derme.

A cura das lesdes subclinicas é na maior parte das vezes
conseguida apés algumas sessoes de tratamento cirdrgico, mas
alguns casos podem ser resistentes a terapia, constituindo-se
em severos problemas clinicos, nos quais o tratamento com
interferons ou isotretinoina tem sido discutido como alternati-
va (idem).

Agentes imunomoduladores

Os interferons alfa (derivados de leucdcitos) , beta (deriva-
dos de fibroblastos) e gama (derivados de linfécitos) , sdo
todos hoje produzidos pela tecnologia do DNA recombinante,
e deverim ter utilidade no tratamento da infecg¢do genital por

DST - ] bras Doengas Sex Transm 12(1): 4-27, 2000



12

Tavares et al.

HPV, por suas ag¢des antiviral, antiproliferativa e imunomodu-
ladora. Ja foram utilizadas as vias tdpica, intralesional e
parenteral, com os resultados os mais variados, sendo em
geral a resposta dose-dependente; suas maiores limitagoes sido
o alto custo, os paraefeitos sistémicos que imitam o quadro
clinico da gripe e sua eficicia questiondvel (Greene, 1992).
Alguns autores também jd recomendaram o uso do creme de
iodoxiuridina (Happonen, 1990).

Hoje dispomos de um novo imunomodulador, o imiqui-
mod, substincia que age de maneira ainda ndo totalmente
esclarecida, para uso tépico, em creme, para uso pelo pacien-
te, em casa (Severson, 1999).

Agentes antivirais

Estdo sendo feitos no momento estudos com o agente anti-
viral cidofovir, que vem sendo testado, com boa resposta, con-
tra vdrias viroses cutineas, incluindo a infec¢io genital por
HPV. Nestes estudos esta substdncia tem sido utilizada sob a
forma de creme, para aplicagio local. Seu altissimo custo
ainda impede seu uso clinico, mas isto deve mudar em breve,
pois este medicamento tem mostrado bons resultados em tes-
tes (Severson, 1999).

IMUNOLOGIA

Resposta imune celular

Os anticorpos nido podem penetrar em células infectadas,
nao sendo portanto capazes de eliminar virus dentro das célu-
las. Se os antigenos virais estdo sendo apresentados na super-
ficie das células infectadas, os anticorpos podem ajudar a lisar
estas células. Os antigenos virais sdio apresentados as células
“T-helper” por macréfagos, através das moléculas do comple-
xo major de histocompatibilidade ou MHC (“major histocom-
patibility complex” ) classe II. Na epiderme esta fungio é
exercida pelas células de Langerhans. Estas células estido
reduzidas em nimero, tanto na NIC quanto nos condilomas, e
este fato pode contribuir para o estabelecimento de uma infec-
¢io persistente. Células T CD4-positivas epidérmicas também
encontram-se reduzidas em nimero nas verrugas genitais,
assim como nas lesdes pré-malignas em geral. As células CD8
positivas citotéxicas reconhecem antigenos virais, tais como
peptidios curtos, que sejam apresentados na superficie das
células como complexos com as moléculas MHC classe I. A
presenca de uma resposta especifica por células T citotéxicas
contra células infectadas por papilomavirus ainda nio foi
demonstrada em seres humanos; entretanto jd foram identifi-
cados peptidios virais com a capacidade de ligarem-se as
moléculas MHC classe I (Gross, 1997).

Ja é sabido ha algum tempo que pacientes com doengas que
afetam a imunidade celular, tais como pessoas com infecgio
pelo HIV (HO, 1994) ou pacientes com depressio iatrogénica
da imunidade celular, tais como pacientes receptores de trans-
plantes renais em uso de imunossupressores (Euvrard, 1993),
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enfrentam grandes problemas com infecg¢des por HPV tanto da
pele quanto da genitalia, incluindo lestes pré-neopldsicas e
neopldsicas. Estas verrugas geralmente regridem totalmente
com a suspensdo do uso das drogas imunossupressoras. Ji
pacientes com hiperfungiio da imunidade humoral, como a
hipergamaglobulinemia, nio apresentam este problema. Esta
observagio sugere que € a imunidade celular, mais do que a
humoral, aquela necessdria para proteger o organismo das
manifesta¢oes clinicas da infecgio por HPV (Gross, 1997).

Sorologia

Na resposta imune humoral, os anticorpos sdo produzidos
pelos plasmécitos. A indugio de uma resposta de anticorpos
eficaz depende da ajuda das células “T-helper”,

CD4+. Ao contririo das células T, os anticorpos podem
ligar-se a qualquer tipo de moléculas (Freedberg 1999).

Antigenos compostos

Anticorpos para virus de verrugas em humanos foram rela-
tados pela primeira vez em 1965, com a demonstragio de anti-
corpos que reagiam com particulas virais na microscopia ele-
trénica (Almeida, 1965, citado por Wikstrom, 1995). Nos pri-
meiros estudos foram utilizados como alvos antigénicos extra-
tos ndo processados de verrugas ou virions de HPV 1, feitos a
partir de biépsias de pele de lesoes de verrugas. Detectou-se
que os anticorpos aumentavam vagarosamente durante o curso
da doenca. Estudos de seguimento de pacientes com verrugas
revelaram que a presenga de anticorpos da classe IgG associa-
vam-se a um progndstico algo melhor com relagdo a regressio
das verrugas (Wikstrom, 1995). E possivel que estes titulos de
IgG vistos na fase de rejei¢ao tenham representado um evento
secunddrio durante a cura, em um momento em que a destrui-
¢io de células das lesdes leva a uma exposi¢ao dos antigenos
dos papillomavirus. Embora individuos que apresentam anti-
corpos possam desenvolver novas verrugas, estes anticorpos
podem reduzir o nimero de locais afetados por leses quando
ocorre uma reinfec¢io. Em todos estes estudos iniciais foram
utilizados como alvos, nos ensaios sorolégicos, antigenos
compostos que continham uma multiplicidade de epitopos.
Nos iltimos anos varios estudos tem sido feitos usando protei-
nas virais de fusdo, expressas por bactérias. O problema que
surge ao se utilizar virios epitopos no mesmo teste € o de dis-
tinguir a resposta aos epitopos uteis, que possuem boa sensibi-
lidade e especificidade, da resposta aqueles que ndo possuem
especificidade. Em um estudo feito por Jenison et al. (Jenison,
1990) , utilizando proteinas recombinantes codificadas por E2,
E7, L1 e L2 dos HPV dos tipos 6, 16 e 18 em ensaios do tipo
“Western blot”, ndo foram encontradas diferengas nas respos-
tas de anticorpos entre pacientes com doengas sexualmente
transmissiveis e criangas. Em alguns estudos foram vistas,
entretanto, significativas diferengas nas taxas de prevaléncia
de anticorpos para proteinas virais de fusio do HPV entre
pacientes com carcinoma cervical e controles (Joch-
Mus-Kudielka et al., 1989)
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Uso de peptidios sintéticos na sorologia

Existem vdrias vantagens no uso de ensaios do tipo ELISA
baseados no uso de peptidios sintéticos. A sensibilidade pode
ser aumentada por um aumento da densidade antigénica.
Ganha-se também confiabilidade pelo uso de um dnico epito-
po, quimicamente definido; além disto a técnica é também
simples e de baixo custo (Wikstrém, 1995).

Existem diferengas entre os diferentes epitopos na sua taxa
de inducdo de anticorpos ap6s a infec¢iio, com a resposta a
alguns epitopos desenvolvendo-se rapidamente apés a mesma
, enquanto a resposta a outros pode vir décadas apés a infec-
¢do, surgindo somente quando ji ocorrem tumores HPV-posi-
tivos no paciente. A meméria imunolégica também pode ser
diferente para respostas contra diferentes epitopos, sendo que
algumas podem desaparecer rapidamente apés a infecgio,
enquanto outras podem persistir por mais tempo (idem).

Particulas HPV-virus-simile

Particulas virus-simile (“VLPs ou virus-like particles™) de
L1 e L2 do HPV 16 ja foram produzidas por expressdo media-
da por baculovirus recombinantes em células de inseto
(Wikstrom, 1995). Em ensaios tipo ELISA, o soro de 59% das
mulheres PCR-positivas para HPV 16 foi ELISA-positivo
para estas particulas; das mulheres HPV-negativas 4 PCR ape-
nas 6% foram positivas ao ELISA para estas particulas; das
mulheres PCR-positivas para os HPV 6/11 somente 9% foi
ELISA-positiva para particulas virus-simile (Gross, 1997).
Soroconversdes contra particulas virus-simile de HPV 16 sio
vistas concomitantemente a aquisi¢io de DNA de HPV 16
(Wikstrom,1995). Em mulheres adolescentes que adquirem
infecgdo por HPV 16, a maioria chega a soroconversio.

Particulas semelhantes, de outros tipos de HPV, também j4
foram produzidas, embora sua reatividade soroldgica s6 tenha
sido caracterizada recentemente (idem).

EPIDEMIOLOGIA

Alguns estudos mostraram uma taxa de incidéncia para
verrugas genitais cldssicas, entre pessoas sexualmente ativas,
em torno de 1%, com um pico de incidéncia nas faixas etdrias
de 19 a 22 anos para mulheres e de 22 a 26 anos para homens
(Gross, 1997). A maioria das infecgdes, segundo alguns auto-
res, entretanto, desapareceria espontaneamente, nao causando
doenga clinica (van Doornum et al., 1994).

A infeccio genital por HPV é transmitida principalmente
por via sexual, por contato de genitdlia com genitilia; o fato
desta infeccdo ser tdo prevalente entre as populages jovens,
sexualmente ativas, sugere que a transmissio € relativamente
eficiente (idem). Também parece que a abrasio e a umidade
na superficie epitelial facilitam a transmissio.

Surpreendentemente, ainda segundo Gross, 1997, p. 89,
“ndo existem dados que abordem conclusivamente a questdo
de se o condom consiste em uma barreira eficaz para a trans-
missdao do HPV”.

A transmissio perinatal também ocorre, com fregiiéncia
desconhecida (idem).

Infecgao genital por HPV em criancas

Os papilomavirus podem infectar a drea génito-anal de
criangas de vdrias maneiras: por contaminagio materno-fetal
durante a gravidez, durante o parto, por contato com a drea
génito-anal em situagGes outras que niao de abuso sexual,
como por exemplo o contato de dedos da prépria crianga nos
quais existam lesdes de verruga, e por abuso sexual (Oriel,
1992). O papel do abuso sexual em criangas com infecgGes
genitais por HPV tem sido discutido ultimamente, sendo que
as estimativas da importincia desta forma de transmissio
variam muito entre os diferentes estudos. Em sua revisio da
literatura, Gutman et al. (1993) relataram que a proporgiio de
criangas com verrugas genitais nas quais se podia documentar
0 abuso sexual como forma de transmissdo variava entre 4 a
91%.

O contdgio com HPV tipos 6 e 11, pelo contato com um
canal vaginal infectado, durante o parto, pode causar papilo-
matose respiratdria recorrente na crianga. A triade clinica de
um primogénito de mie adolescente, nascido de parto vaginal,
€ tipica das criangas com papilomatose respiratéria. Este qua-
dro € raro nas criangas nascidas por cesariana (Wikstrém,
1995). A presenga de DNA de HPV também ji foi relatada em
recém-nascidos normais; nestes foi detectado DNA de HPV
em 33% dos aspirados de nasofaringe (Sedlacek, 1989).
Também foram descritos alguns casos de positividade para
DNA de HPV a partir da pele do prepiicio de criangas subme-
tidas a circumcisao (Wikstrom, 1995). Uma investigagdo mais
recente, porém, usando a técnica de PCR, mais sensivel, ndo
mostrou a presenga de DNA de HPV na mucosa de 98 neona-
tos (idem).

O periodo de incubagio das verrugas em criangas € incerto,
mas papilomas de laringe geralmente surgem entre os dois e
trés anos de idade, embora esta condi¢do possa apresentar-se
inicialmente até aos doze anos (Lacey, 1991). Em uma revisio
de vdrios estudos, foi constatado que 75% das verrugas geni-
tais em criangas sdo causadas pelos HPV de tipo 6 ou 11 e que
apenas 13% sio causadas pelo tipo 2, indicando que a trans-
missdo destes virus ds criangas por contato com lesoes de ver-
rugas das mios, com conseqiientes verrugas genitais € pouco
comum (idem).

Infecga genital por HPV em homens

A maioria dos estudos epidemiolégicos sobre infec¢do
genital por HPV até hoje foi feita em mulheres jovens. Poucos
estudos foram realizados com homens, e muitos destes foram
feitos com pacientes de clinicas de DST, um grupo de risco
para infecgdes genitais, como € o caso deste trabalho. Em
pacientes de clinicas de DST, a freqtiéncia de condilomas rela-
tada em trabalhos estrangeiros é em geral de 4 a 70% maior
nos homens do que nas mulheres, sendo estas diferengas cre-
ditadas mais a diferengas no comportamento relacionado aos
cuidados pessoais com satide do que a causas biologicas
(Gross, 1997).

DST- ] bras Doengas Sex Transm 12(1): 4-27, 2000
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Embora existam poucos trabalhos de prevaléncia de infec-
¢io genital por HPV em homens, os estudos até agora suge-
rem que, na populagio em geral. as taxas siio similares para
ambos os sexos. Assim como para as mulheres, elas sio mais
altas entre os homens adultos jovens sexualmente ativos,
sendo o HPV 16 o tipo mais comum detectado (idem).

Como visto abaixo, a detecgiio do DNA de HPV a partir de
material colhido da regido genital € mais comum nos homens
com infec¢io pelo HIV, principalmente naqueles com baixos
niveis de linfécitos CD4 (ibidem).

Estudos com homens ndo pacientes de clinicas de DST:
a)Dados sobre freqiiéncia da infecgiio e dos tipos de lesdes
em homens:

Em um estudo com homens que nio eram pacientes de cli-
nica de DST. a andlise com PCR de esfregagos do penianos,
5.8% foram positivos para HPV (Grussendorf-Conen et al.,
1987).

Em um estudo similar, feito com homens jovens convoca-
dos para o exéreito da Suéeia, 12% destes (sem lesdes aceto-
brancas a peniscopia) foram positivos para DNA de HPV i
PCR (Kataoka et al., 1991).

Ji em um detalhado estudo de homens jovens finlandeses
convocados para o servigo militar (Hippeliinen, 1993), foi
constatada a presenga de verrugas genitais cldssicas em 5.6%
destes; lesdes acetobrancas foram vistas em 35%, dos quais
14,1% apresentavam um padrio penoscdpico tipico. Nos
esfregagos feitos com a técnica de Papanicolaou, havia coilo-
citose em 6,5%: 16,5% eram positivos para HPV a PCR.

b)Fatores de risco para a aquisi¢io de HPV genital:

Existe uma correlacao entre a detecgio de DNA de HPV
na genitdlia masculina e o nimero de parceiros/parceiras
sexuais durante a vida, principalmente nos pacientes com mais
de 20 parceiros e/ou parceiras (Hillman er al., 1993). Assim
também foi observada correlaglio entre o nimero de parcei-
ros/parceiras e a presenga de condilomas genitais em homens,
assim como da recorréncia destas lesdes. Também hd registro
da associagio de outros fatores comportamentais com a recor-
réncia das lesdes, tais como o uso “recreativo™ de drogas (van
den Eeden er al., 1998).

Estudo da evolugao natural da infec¢cao em homens:

A evolugio natural da infec¢io por HPV em homens foi
analisada em um estudo (van Doornum er al., 1994), com 48
homens heterossexuais que relatavam haverem tido >5 parcei-
ras sexuais nos ultimos seis meses. Neste estudo foram colhi-
das amostras de soro e raspados de pele com escova a partir de
virios locais da regido génito-anal, em virias ocasides, em
intervalos de 4 meses. No total, 31% dos homens foram positi-
vos para HPV ao entrar para o estudo pelo método da PCR,
sendo os HPV 16 e I8 os tipos mais comuns encontrados.
Outros 29% destes homens adquiriram a infec¢io por HPV
durante o acompanhamento do trabalho. A maioria das infec-
¢oes foi transitéria e desapareceu de uma consulta para a
outra: somente 6% das infec¢des foram detectadas em duas
visitas consecutivas; assim também, apenas 8% dos pacientes
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infectados apresentava lesdes colposcopicamente detectdveis.
A maior parte das infec¢ds foi detectada no pénis (65%), e ©
resto foi diagnosticada na regido ano-genital (35%). Nenhum
destes homens apresentava DNA de HPV na mucosa oral.

Estudos com pacientes masculinos de clinicas de DST:

Em um estudo sueco, quase um ter¢o dos pacientes mascu-
linos de uma clinica de DST apresentava lesoes associadas ao
HPV (Strand, 1993).

Em uma pesquisa feita no Setor de DST da UFF, com
homens e mulheres com lesdes condilomatosas, houve detec-
¢io apenas dos tipos 6/11 de HPV no material das lesoes dos
pacientes masculinos (Oliveira et al., 1994) .

Correlagdo entre tipos de lesdes e histologia

Ji foi observada a correlagio entre a escopia de lesoes
genitais masculinas caracteristicas de condiloma e a histolo-
gia, quanto aos achados caracteristicos de infecg¢io por HPV,
em trabalho brasileiro, realizado no Setor de DST da UFF .
com 68.4% de correlagio (Cacalcanti, 1994), assim como a
alta prevaléncia do achado de DNA de HPV nestas lesdes pela
hibridizagio de DNA (67.1%). O DNA viral de HPV fo:
detectado em 75% das lesdes papulosas penianas sugestivas
de infecgiio por HPV e das lesoes de condiloma, e em apenas
65% das lesoes acetobrancas, o que. em acordo com outros
trabalhos, mostra que as lesdes acetobrancas sdo, em muitos
casos, causadas por processos inflamatdrios e outros, o que
leva alguns autores a questionarem sua eficdcia como método
isolado de detecgio de lesdes causadas por HPV na genitilia
masculina (idem).

Diferencas clinicas entre pacientes masculinos homo ¢
heterossexuais

Verrugas anais em pacientes homo e heterossexuais: em
pacientes selecionados a partir da presenca de condilomas
anais, na Noruega, houve maior concomitancia de lesoes anais
e penianas nos pacientes heterossexuais. As lesdes foram
ainda mais dificeis de tratar, com tempo maior para atingir a
cura, nos pacientes heterossexuais (von Krogh, 1995).

Infec¢do genital por HPV no paciente HIV-positivo

Existem ainda até o momento surpreendentemente poucos
artigos na literatura médica dedicados a este topico. Sabe-se
imunosupressdo iatrogénica aumenta o risco do desenvolvi-
mento das neoplasias associadas ao HPV (Vernon, 1995).
Similarmente, a imunosupressdo causada pelo HIV estd asso-
ciada i neoplasia intra-epitelial cervical e & neoplasia intraepi-
telial anal (1dem). Existe um aumento de vidrias vezes do risco
de infecgio cervical por HPV e de ocorréncia de neoplasia
intraepitelial cervical em mulheres infectadas pelo HIV
(Wikstrom, 1995).

HIV e expressao clinica de HPV genital em homens

Um estudo mostrou diferenga na expressio clinica das
lesoes genitais, em homens, da infec¢iio por HPV entre
pacientes HIV positivos e negativos. Nos primeiros, as lesdes
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Embora existam poucos trabalhos de prevaléncia de infec-
¢ao genital por HPV em homens, os estudos até agora suge-
rem que, na populagio em geral, as taxas sdo similares para
ambos 0s sexos. Assim como para as mulheres, elas sio mais
altas entre os homens adultos jovens sexualmente ativos,
sendo o HPV 16 o tipo mais comum detectado (idem).

Como visto abaixo, a detec¢io do DNA de HPV a partir de
material colhido da regido genital € mais comum nos homens
com infecgdo pelo HIV, principalmente naqueles com baixos
niveis de linfocitos CD4 (ibidem).

Estudos com homens nao pacientes de clinicas de DST:
a)Dados sobre freqiiéncia da infec¢io e dos tipos de lesoes
em homens:

Em um estudo com homens que nido eram pacientes de cli-
nica de DST. a andlise com PCR de esfregacos do penianos,
5.8% foram positivos para HPV (Grussendorf-Conen et al.,
1987).

Em um estudo similar, feito com homens jovens convoca-
dos para o exército da Suécia, 12% destes (sem lesdes aceto-
brancas & peniscopia) foram positivos para DNA de HPV i
PCR (Kataoka er al., 1991).

J& em um detalhado estudo de homens jovens finlandeses
convocados para o servigo militar (Hippelidinen, 1993), foi
constatada a presenca de verrugas genitais cldssicas em 5,6%
destes; lesoes acetobrancas foram vistas em 35%, dos quais
14,1% apresentavam um padrio penoscépico tipico. Nos
esfregacos feitos com a técnica de Papanicolaou, havia coilo-
citose em 6,5%; 16,5% eram positivos para HPV a PCR.

b)Fatores de risco para a aquisi¢ao de HPV genital:

Existe uma correlagio entre a detec¢io de DNA de HPV
na genitdlia masculina e o nimero de parceiros/parceiras
sexuais durante a vida, principalmente nos pacientes com mais
de 20 parceiros e/ou parceiras (Hillman et al., 1993). Assim
também foi observada correlagio entre o nimero de parcei-
ros/parceiras e a presenga de condilomas genitais em homens,
assim como da recorréncia destas lesdes. Também hd registro
da associagio de outros fatores comportamentais com a recor-
réncia das lesoes, tais como o uso “recreativo™ de drogas (van
den Eeden er al., 1998).

Estudo da evolugao natural da infec¢ao em homens:

A evolugio natural da infecgio por HPV em homens foi
analisada em um estudo (van Doornum er al., 1994), com 48
homens heterossexuais que relatavam haverem tido >5 parcei-
ras sexuais nos tltimos seis meses. Neste estudo foram colhi-
das amostras de soro e raspados de pele com escova a partir de
varios locais da regido génito-anal, em vdrias ocasides, em
intervalos de 4 meses. No total, 31% dos homens foram positi-
vos para HPV ao entrar para o estudo pelo método da PCR,
sendo os HPV 16 e 18 os tipos mais comuns encontrados.
Outros 29% destes homens adquiriram a infec¢io por HPV
durante 0 acompanhamento do trabalho. A maioria das infec-
¢oes foi transitoria e desapareceu de uma consulta para a
outra: somente 6% das infecgdes foram detectadas em duas
visitas consecutivas; assim também, apenas 8% dos pacientes
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infectados apresentava lesoes colposcopicamente detectdveis.
A maior parte das infec¢ds foi detectada no pénis (65%). e o
resto foi diagnosticada na regido ano-genital (35%). Nenhum
destes homens apresentava DNA de HPV na mucosa oral.

Estudos com pacientes masculinos de clinicas de DST:

Em um estudo sueco, quase um ter¢o dos pacientes mascu-
linos de uma clinica de DST apresentava lesoes associadas ao
HPV (Strand, 1993).

Em uma pesquisa feita no Setor de DST da UFF, com
homens e mulheres com lesdes condilomatosas, houve detec-
¢do apenas dos tipos 6/11 de HPV no material das lesdes dos
pacientes masculinos (Oliveira et al., 1994) .

Correlagdo entre tipos de lesdes e histologia

Ja foi observada a correlacdo entre a escopia de lesoe
genitais masculinas caracteristicas de condiloma e a histolo
gia, quanto aos achados caracteristicos de infec¢io por HPV,
em trabalho brasileiro, realizado no Setor de DST da UFF .
com 68,4% de correlagiao (Cacalcanti, 1994), assim como a
alta prevaléncia do achado de DNA de HPV nestas lesoes pela
hibridizacio de DNA (67,1%). O DNA viral de HPV foi
detectado em 75% das lesdes papulosas penianas sugestivas
de infecgiio por HPV e das lesdes de condiloma, e em apenas
65% das lesoes acetobrancas, o que, em acordo com outros
trabalhos, mostra que as lesdes acetobrancas sdo, em muitos
casos, causadas por processos inflamatdrios e outros, o que
leva alguns autores a questionarem sua eficdcia como método
isolado de detecgao de lesdes causadas por HPV na genitdlia
masculina (idem).

Diferencas clinicas entre pacientes masculinos homo e
heterossexuals

Verrugas anais em pacientes homo e heterossexuais: em
pacientes selecionados a partir da presenga de condilomas
anais, na Noruega, houve maior concomitincia de lesoes anais
e penianas nos pacientes heterossexuais. As lesdes foram
ainda mais dificeis de tratar, com tempo maior para atingir a
cura, nos pacientes heterossexuais (von Krogh, 1995).

Infec¢ao genital por HPV no paciente HIV-positivo

Existem ainda até o momento surpreendentemente poucos
artigos na literatura médica dedicados a este tépico. Sabe-se
imunosupressio iatrogénica aumenta o risco do desenvolvi-
mento das neoplasias associadas ao HPV (Vernon, 1995).
Similarmente, a imunosupressio causada pelo HIV estd asso-
ciada a neoplasia intra-epitelial cervical e & neoplasia intraepi-
telial anal (idem). Existe um aumento de virias vezes do risco
de infecgdo cervical por HPV e de ocorréncia de neoplasia
intraepitelial cervical em mulheres infectadas pelo HIV
(Wikstrom, 1995).

HIV e expressao clinica de HPV genital em homens

Um estudo mostrou diferenga na expressio clinica das
lesGes genitais, em homens, da infeccao por HPV entre
pacientes HIV positivos e negativos. Nos primeiros, as lesdes
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anogenitais difusas foram mais comuns (33% versus 10.5%
em pacientes HIV negativos). No grupo de pacientes HIV
positivos, as lesdes eram condilomatosas em 67.5% e displdsi-
cas em 57%, contra 86% de lesdes condilomatosas e 14% de
lesoes displasicas nos pacientes HIV negativos. Dentro do
grupo de pacientes HIV positivos os achados de lesdes nio
variaram naqueles com CD4 > 500 mm?3. Os pacientes com
CD4 abaixo de 500 mm? foram os que mostraram maior risco
para a presenca de infec¢iio concomitante por miltiplos tipos
de HPV e lesdes genitais difusas (Aynaud, 1998).

Positividade para HIV e prevaléncia de infec¢io pelo
HPYV - infec¢iio por mitiplos tipos de HPV em homens

Homens homossexuais e bissexuais HIV positivos apresen-
tam maior prevaléncia de infecciio pelo HPV na regido anal do
que homens HIV negativos homossexuais ou bissexuais,
assim como maior prevaléncia também de lesdes intraepite-
liais escamosas neste local. Nos pacientes HIV positivos, a
prevaléncia de infecciio pelo HPV, a propor¢io de pacientes
infectados com miiltiplos tipos de HPV e a prevaléncia de
lesdes intraepiteliais escamosas aumentam com a queda da
contagem de linf6citos CD4 (Palefsky, 1998).

HIV e verrugas genitais com HPV de alto risco em
homens

Um estudo mostrou que HPV associados ao cincer sio
detectados com maior freqiiéncia a partir de lesoes de verru-
gas genitais de pacientes HIV-positivos do que daquelas de
individuos HIV-negativos. As les6es do primeiro grupo
podem exibir alteragdes displdsicas; ndo se sabe entretanto
qual a freqiiéncia destas alteragdes. Desconhece-se o prognos-
tico destas lesdes que contém HPV associados ao cincer. O
autor deste estudo concluiu que a biépsia deve ser feita nas
verrugas genitais de pacientes HIV-positivos e que estas
lesdes devem ser removidas preferencialmente por excisio.
Este estudo porém foi realizado com pequeno nimero de
pacientes (15 HIV-positivos e 15 HIV-negativos) (Bryan er
al., 1998). Seria portanto interessante fazer um estudo pros-
pectivo com pacientes com condilomatose, HIV negativos e
positivos, com maior nimero de casos.

Outro estudo recente, com maior niimero de casos, confir-
ma a predomindncia de tipos oncogénicos de HPV nas lesdes
de pacientes HIV positivos (35% versus 12% em pacientes
HIV negativos) (Aynaud, 1998).

Infecgao genital por HPV em mulheres

A prevaléncia da infecgdo por HPV € muito dependente da
idade. Esta dependéncia foi bem demonstrada em um grande
estudo populacional holandés com quatro grupos de mulheres
divididos por faixas etdrias, sendo que todas apresentavam
esfregacos vaginais normais. Com o método da PCR, a maior
taxa de prevaléncia foi encontrada no grupo etdrio dos 20 aos
24 anos, com uma taxa de 20 a 25% de positividade para DNA
de HPV. Por outro lado, apds os 35 anos, uma taxa constante
de 1 a 2% de HPV dos tipos 16/18 foi observada (Wikstrom,

1995). Muitos outros estudos também mostraram altas taxas de
prevaléncia de infecgido por HPV em mulheres jovens (Gross,
1997). A taxa de prevaléncia estd diretamente relacionada ao
niimero de parceiros sexuais (idem); o nimero de parceiros
sexuais parece ser o Unico fator de risco independente para a
infecgdo por HPV (Gross, 1997). Entretanto, o niimero de par-
ceiros sexuais recentes (no Gltimo ano) parece ser um elemento
preditor mais forte ainda da positividade para HPV do que o
nimero total de parceiros durante a vida (Burkett er al., 1992).
Em seu conjunto, os estudos longitudinais sugerem que a hist6-
ria natural da infecg¢do pelo HPV é de uma rdpida remogio
espontinea da infec¢io na maioria das pessoas. Apenas quando
a infecgdo € persistente pode haver a indugio de lesdes asso-
ciadas ao HPV, tais como a NIC.

A baixa prevaléncia ou auséncia de HPV cervicovaginal
em mulheres virgens dd apoio ao achado de que a infecgdo ¢
de transmiss@o primariamente sexual (Wikstrom, 1995).

Estudos com parceiros sexuais

Os parceiros de mulheres com lesGes cervicais apresentam
lesdes penianas em 50-70% dos casos (Hippeldinen, 1991).
Existe uma correla¢iio interessante entre os tipos de lesdes dos
parceiros. Barasso ef al. (1991) descreveram que condilomas
estavam presentes em 41% dos parceiros de mulheres com
condiloma, contra 5% de presenga de condilomas nos parcei-
ros de mulheres com NIC. J4 a neoplasia intraepitelial peniana
foi detectada em 32% dos parceirs de mulheres com NIC, con-
tra 1% nos parceiros de mulheres com condilomas benignos.
Monsonego et al. (1993) encontraram lesdes & peniscopia em
220/410 (54%) dos parceiros de mulheres com infecgdo geni-
tal por HPV. Entretanto, apenas em 32% dos casos o tipo de
HPV detectado era 0 mesmo em ambos os parceiros. Ho et al.
(1994) estudaram a seqiiéncia de variantes de HPV 16 de
casais nos quais ambos estavam infectados. Foi visto que em
apenas 4 de 8 casais era possivel demonstrar a presenga da
mesma variante de HPV 16. Portanto, o achado de que ambos
os parceiros estdo infectados com HPV 16 ndo significa que
ambos estejam infectados com a mesma cepa viral. Nio estd
ainda clara a razio desta baixa concordéncia de tipos virais
entre parceiros sexuais, mas isto poderia ser, segundo
Wikstrom (1995, p.63), “um reflexo do fato que tanto a reso-
lugdo da infec¢do quanto a aquisi¢io de novas infecgdes sio
eventos comuns’.

Surpreendentemente, entre parceiros fixos com lesdes con-
dilomatosas presentes, o tratamento de um dos parceiros nio
afeta o resultado do tratamento do outro (Krebs, 1991). Na
conduta atual, o uso de condom nio é mais recomendado para
parceiros fixos quando ambos estdo sob tratamento para infec-
¢do genital por HPV (Wikstrom, 1995).

Neoplasia intraepitelial cervical (NIC) e cincer da
cérvice uterina

O cancer cervical € o segundo tipo mais comum de cincer
em mulheres em todo o mundo, tendo sido por muito tempo
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visto como uma doen¢a sexualmente transmissivel. Ji no
século XIX era relatado que o cincer cervical era extrema-
mente incomum nas mulheres sem experiéncia sexual, mas foi
preciso mais de um século para que sua etiologia fosse desco-
berta e para que os fatores de risco a ele relacionados fossem
melhor definidos (Wikstrom, 1995).

Ji foram identificados vdrios fatores de risco para o cincer
cervical relacionados ao comportamento sexual, tais como a
idade & época da primeira relagdo sexual e o niimero de par-
ceiros sexuais ao longo da vida, ou seja, os mesmos fatores de
risco ligados  infecgio pelo HPV (Gross, 1997). O perfil epi-
demiol6gico das pacientes com NIC mostra que estas mulhe-
res tem mais parceiros, fumam mais, tem idades menores i
época da primeira relagio sexual e um status sociecondmico
mais baixo do que as mulheres que nio apresentam este qua-
dro. Estas correlagoes epidemioldgicas vistas para NIC sio
bem explicadas pela infec¢do por HPV (idem). Ter muitos
filhos também foi um fator de risco leve a moderado para
doenga invasiva em locais de alta incidéncia de cincer cervi-
cal (Wikstrom, 1995). sendo que a infecgio pelo HPV nao
explica o risco associado a esta varidvel (idem). O comporta-
mento do parceiro também tem um papel na carcinogénese.
Para mulheres com apenas um parceiro em toda a vida, o fato
de o parceiro ter tido relagdes com outras mulheres antes e
durante o casamento aumentaram o risco das mulheres de
desenvolver cincer cervical em 6.9 vezes (Agarval et al.,
1993). O HPV tem um papel importante na carcinogénese no
colo uterino (Gross, 1997). Os genomas do grupo de “alto
risco” foram detectados em até 100% das amostras, variando a
taxa de positividade de acordo com o método de hibridizagio
utilizado (Wikstrom, 1995). Foi vista uma prevaléncia total
crescente para HPV que se correlacionava a graus crescentes
de displasia em um estudo utilizando PCR, indo esta taxa de
prevaléncia de 71% em amostras com displasia leve a até
100% nas amostras de carcinoma in situ (idem). O risco rela-
tivo (RR) de cancer cervical ji foi estimado em 24 para pes-
soas HPV-positivas (ibidem)

MATERIAL E METODOS
TIPO DE ESTUDO

Este foi um estudo transversal (de prevaléncia), observa-
cional, baseado em dados clinicos, laboratoriais e epidemiol6-
gicos, de pacientes do Setor de DST da UFF.

POPULACAO ESTUDADA

Foram incluidos neste estudo todos os pacientes do sexo
masculino, que tiveram fichas de prontudrio abertas no Setor
de DST da UFF, de janeiro de 1996 a dezembro de 1997,
representando, portanto, apenas pacientes que fizeram sua pri-
meira consulta neste periodo.
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PESQUISA DE PRONTUARIOS E OUTRAS FON-
TES DE REGISTRO

Foram pesquisados todos os prontudrios dos pacientes sele-
cionados conforme o item anterior, dos quais foram coletadas
as informagoes referentes a dados pessoais, dados clinicos e
laboratoriais destes pacientes. Estas informagdes constavam
das fichas de anamnese do Setor de DST. Os dados pessoais
sdo coletados rotineiramente na primeira consulta do paciente
no Setor.

Os dados sobre a sorologia para HIV foram confirmados
através de consulta aos livros de sorologia do laboratério do
Setor, referentes aos anos de 1996 e 1997.

Todos os dados assim coletados foram armazenados e pro-
cessados utilizando-se o programa de computador de base de
dados Microsoft Access 2.0 (Microsoft Corp.).

Diagnéstico de condilomatose genital

Foram considerados como portadores de condilomatose
genital os pacientes em cujo prontudrio constava o registro de
lesoes de verruga genital ou condiloma acuminado genital.
Nio foram incluidos os registros de lesdes de condiloma anal;
restringindo-nos portanto aquelas lesdes condilomatosas que
foram detectadas exclusivamente na regidio genital masculina.

Perfil sorologico para HIV

A sorologia para o diagndstico da infecgdo por HIV foi
feita através da técnica de ELISA. utilizando-se os sistemas
Vironostika® HIV Uni-Form II (Organon Teknika), VIDAS
HIV I & 2 new® (Bio-Mérieux), e Immuno Comb I HIV 1 &
2 Bispot® (Orgenics). Os trés sistemas utilizam antigenos
e/ou peptideos sintéticos do HIV 1 e 2. O sistema VIDAS HIV
1 & 2 new permite a realiza¢io de um teste qualitativo com
dosagem de IgG anti-HIV 1 e anti-HIV 2. O sistema Immuno
Comb II permite a realizagio de um teste qualitativo ripido de
enzima-imunoensaio (EIA) de fase s6lida indireta.

As amostras de sangue que apresentaram reagoes anti-HIV
positivas, duvidosas ou discordantes por alguma das trés téc-
nicas citadas acima foram enviados para outros laboratdrios
(LACEN, no Rio de Janeiro, e Miguelote Viana, em Niter6i)
para andlise complementar pela técnicas de imunofluorescén-
cia e Western Blot.

E importante ressaltar que o teste de anticorpos anti-HIV é
oferecido rotineiramente aos pacientes em nosso setor, com
aconselhamento pré e pés-teste, sendo que a maioria dos
pacientes aceita submeter-se ao teste.

Coleta de dados

Foram revistos todos os prontudrios abertos de janeiro de
1996 a dezembro de 1997 prontudrios. Destes, foram identifi
cados:
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I) O nimero total de pacientes masculinos:

2) destes, o nimero de pacientes masculinos que se submete-
ram ao teste para anticorpos anti-HIV;

3) destes, o nimero de pacientes masculinos HIV positivos e
HIV negativos.

4) o nimero de pacientes masculinos com lesoes clinicamente
diagnosticadas como condiloma acuminado na regiao geni-
tal, exclusivamente

Foi ainda determiado o nimero de pacientes com condilo-
ma acuminado genital, HIV positivos e HIV negativos. Os
dados referentes ao perfil s6cio-econdmico-cultural dos
pacientes portadores de condiloma acuminado genital (idade,
cor, renda familiar, escolaridade, informagio sobre DST )
assim como os dados referentes a sua atividade sexual (pratica
sexual, nimero de parceiros, uso de preservativo) foram tam-
bém registrados a partir dos prontuérios.

Determinagio de taxas de freqiiéncia

Foram determinados os seguintes valores, com o objetivo
de comparar a frequéncia de condiloma acuminado genital nos
pacientes HIV-negativos e HIV-positivos:

1) O nimero total e o percentual de pacientes da amostra
(total) submetidos a sorologia para anti-HIV;

2) O nimero total e o percentual de pacientes que se submete-
ram & sorologia e eram HIV-negativos;

3) O nimero total ¢ o percentual de pacientes que se submete-
ram a sorologia e eram HIV-positivos;

4) O ndmero total e o percentual de pacientes da amostra
(total) com condiloma acuminado genital;

5) O mimero total e o percentual de pacientes HIV-negativos
com condiloma acuminado genital;

6) O nimero total e o percentual de pacientes HIV-positivos
com condiloma acuminado genital.

Determinagio do perfil socioeconémico e cultural e
do perfil de comportamento sexual

Foi feita a descrigio do perfil socioecondmico e cultural
dos pacientes com diagndstico de condilomatose genital a par-
tir dos seguintes dados dos prontudrios, a saber:

1) idade

2) cor

3) estado civil

4) escolaridade
5) renda familiar
6) naturalidade

Foi ainda feita a descri¢ao do comportamento sexual destes
mesmos pacientes a partir dos dados sequintes:

1) grau informago sobre DST

2) uso de condom

3) pritica sexual (heterosexual, homossexual, bissexual)

4) pritica de coito oral (este dado foi registrado como positivo
quando na ficha de anamnese constava como positiva qual-
quer das possiveis op¢des da ficha: coito oral ativo, ou seja,
assinalada como “cliente no parceiro™ ou coito oral passi-
vo, assinalada como “parceiro no cliente”)

5) pritica de coito anal (este dado foi registrado como positi-

vo quando na ficha de anamnese constava como positiva

qualquer das possiveis opg¢bes da ficha: coito anal ativo,
assinalada como “‘cliente no parceiro”, ou coito anal passi-
vo, assinalada como “parceiro no cliente’)

nimero e tipo de parceiros no momento da entrevista (pri-

meira consulta do paciente no Setor), com as opgoes “fixo

exclusivo”, “fixo ndo exclusivo”, “miiltiplos” e “atualmente
sem”’. O Setor convenciou usar o termo “parceiro fixo exclu-
sivo™ para parceiro/a tnico, e “parceiro fixo nao-exclusivo”

para a presenca de um parceiro/a fixo e outros ocasionais. A

expressdo “miltiplos parceiros™ refere-se a um nimero

maior que trés nos meses precedentes & entrevista.

6

S’

A partir deste conjunto de informagdes foram confecciona-
das tabelas de freqiiéncia de cada dado, assim como grificos
ilustrativos.

Tratamento Estatistico

Para andlise da associagdo entre sorologia para HIV e a
presen¢a de condiloma foi utilizado o teste nao-paramétrico
do qui-quadrado ( c? ), adotando-se o nivel de significincia
estatistica de 5% ( p = 0,05 ) (Rodrigues, 1993).

RESULTADOS

PERFIL SOROL('JGICO_ PARA INFECCAO POR HIV
E PRESENCA DE LESOES DE CONDILOMA NA
REGIAO GENITAL

Total de pacientes masculinos

Foram identificados 1168 pacientes masculinos que fize-
ram sua primeira consulta no Setor de DST de janeiro de 1996
a dezembro de 1997.

Total de pacientes masculinos com condiloma

Destes 1168, 185 ( 15.8% ) apresentavam les6es na regido
genital diagnosticadas clinicamente como condilomas.

Pacientes masculinos que se submeteram a sorologia

para HIV

Dos 1168 pacientes, 727 ( 62.3% ) submeteram-se a sorolo-
gia para HIV.

Destes, 72 ( 9.9% ) mostraram-se HIV-positivos.

Os restantes 655 ( 90.1% ) mostraram-se HIV-negativos.

DST =} bras Doengas Sex Transm 12(1): 4-27, 2000
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Total de pacientes com sorologia para HIV conhecida
e com lesdes de condiloma

Dos 727 pacientes com sorologia para HIV, 121 ( 16.6% )
apresentavam lesdes de condiloma genital.

Total de pacientes HIV-positivos com condiloma e de
pacientes HIV-negativos com condiloma

Dentre os 72 pacientes HIV-positivos, 9 ( 12.5% ) apresen-
tavam condilomatose genital.

Dentre os 655 pacientes HIV-negativos, 112 ( 17.0% )
apresentavam condilomatose genital.

Aplicou-se o teste do qui-quadrado para avaliar se a dife-
renga encontrada na presenga de condiloma nos dois grupos é
estatisticaente siguificativa. O ¢ encontrado, igual 4 0,99
(p= 0,31) mostrou que esta diferenga ndo é estatisticamente
significativa (p>0,05).

OUTROS DADOS: CARACTERIZAGAO DA
POPULACAO DE PACIENTES COM
CONDILOMA GENITAL

Foram identificados 185 pacientes, dos 1168 homens, que
apresentavam lesoes de condiloma conforme definido ante-
riormente. Suas caracteristicas socio-econdmico-culturais e os
dados de comportamento sexual recolhidos dos prontudrios
sdo apresentados a seguir.

Quanto a cor, foram identificados 103 (55.7%) pacientes
brancos, 47 (25.4%) pardos e 35 (18.9%) negros, conforme
vemos na tabela 1.

Tabela 1- Distribuigdo dos pacientes com condiloma genital de
acordo com a cor

COR N %

Brancos 103 55.7%
Pardos 47 25.4%
Negros 35 18.9%
TOTAL 185 100%

Com relagio a idade, por faixas, temos: de 10 a 14 anos, 1
(0.5%) paciente; de 15 a 19 anos, 18 (9.7%) pacientes; de 20 a
24 anos, 69 (37.3%) pacientes; de 25 a 29 anos, 40 (21.7%)
pacientes; de 30 a 34 anos, 31 (16.8%) pacientes; de 35 a 39
anos, 13 (7.0%) pacientes; de 40 a 44 anos, 9 (4.9%) pacien-
tes; de 45 a 49 anos, 1 (0.5%) paciente, de 50 a 54 anos, |
(0.5%) paciente e acima de 60 anos 2 (1.1%) pacientes, como
visto na tabela 2.
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Tabela 2 — Distribui¢do dos pacientes com condiloma genital
quanto a faixa etaria

FAIXAS DE IDADE N %
10 a 14 anos 1 0.5%
15a19 anos 18 9.7%
20 a 24 anos 89 37.3%
25a 29 anos 40 21.7%
30 a 34 anos 31 16.8%
35a 39 anos 13 7.0%
40 a 44 anos 9 4.9%
45 a 49 anos 1 0.5%
50 a 55 anos 1 0.5%
Acima de 60 anos 2 1.1%
TOTAL 185 100.0%

Com relagdo ao estado civil, encontramos: 94 (50.8%) sol-
teiros, 48 (25.9%) casados, 9 (4.9%) separados, 33 (17.8%)
solteiros com companheira, 0 (0%) vitivos e 1 (0.5%) com
estado civil ignorado, como expresso na tabela 3.

Tabela 3 — Distribuicao dos pacientes com condiloma genital
por estado civil

Estado civil n %
Solteiro 94 50.8%
Casado 48 25.9%
Separado 9 4.9%
Solteiro com companheira 33 17.8%
Vidvo - -
Ignorado 1 0.5%
TOTAL 185 100.0%

No relativo a escolaridade, encontramos: 2 (1.1%) analfa-
betos, 56 (30.3%) com o primeiro grau completo, 28 (15.1%)
com primeiro o grau completo, 29 (15.7%) com o segundo
grau incompleto, 43 (23.2%) com o segundo grau completo,
18 (9.7%) com o terceiro grau incompleto e 9 (4.9%) com o
terceiro grau completo, como demonstra a tabela 4.

Tabela 4 — Distribuicao dos pacientes com condiloma genital
por escolaridade

ESCOLARIDADE n %
Analfabeto 2 1.1%
1 Grau incompleto 56 30.3%
1 Grau completo 28 15.1%
2 Grau incompleto 29 15.7%
2 Grau completo 43 23.2%
3 Grau incompleto 18 9.7%
3 Grau completo 9 4.9%
TOTAL 185 100.0%
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No que concerne & renda familiar, 40 (21.6%) pacientes
tinham renda de até 2 saldrios-minimos; 73 (39.5%) de 3 a 5
saldrios, 35 (18.9%) de 6a 10 saldrios, 14 (7.6%) renda supe-
rior a 10 saldrios, e para 23 (12.4%) ndo constava esta infor-
magao no prontudrio, como visto na tabela 5.

Tabela 5 - Distribuicao dos pacientes com condiloma genital
por faixas de renda

RENDA FAMILIAR N %
Até 2 saldrios-minimos 40 21.6%
3 a 5 salarios 73 39.5%
6 a 10 salérios 35 18.9%
Acima de 10 salarios 14 7.6%
Ignorada 23 12.4%
TOTAL 185 100.0%

No que concerne ao nivel de informagdo sobre DST relata-
do pelos pacientes, de acordo com as opg¢oes da ficha de
anamnese, 38 (20.5%) dos pacientes referiu ndo ter nenhuma
informagdo sobre este assunto 53 (28.6%) disseram ter pouca
informagio, 54 (29.2%) bom nivel de informagdo e para 5
(2.7%) dos pacientes ndo havia registro na ficha neste item,
como visto na tabela 6.

Tabela 6 — Distribuicdo dos pacientes com condiloma genital
de acordo com o nivel de informagéo relatado sobre DST

INFORMACAQ

SOBRE DST N %
Nenhuma 38 20.5%
Pouca 53 28.6%
Média 54 29.2%
Boa 35 18.9%
Ignorada 5 2.7%
TOTAL 185 100.0%

Com relagio ao uso rotineiro de condom, 55 (29.7%) dos
pacientes com condiloma genital reeriu utilizd-lo, enquanto
130 (70.3%) referiu ndo fazé-lo, conforme visto na tabela 7.

Tabela 7 - Distribuicdo dos pacientes com condiloma genital
de acordo com o uso de condom

(5.4%) como homossexuais e 1 (0,5%) paciente como bisse-
xual, como visto na tabela 8.

Tabela 8 — Distribuigao dos pacientes com condiloma genital
por préatica sexual

PRATICA SEXUAL N %
Heterossexual 174 94.1%
Homossexual 10 5.4%
Bissexual 1 0.5%
TOTAL 185 100.0%

Quanto ao a prdtica de coito oral, 133 (71.9%) pacientes
referiram ter esta pritica, enquanto 52 (28.1%) negaram té-la,
conforme vemos na tabela 9.

Tabela 9 - Distribuicao dos pacientes com condiloma genital
de acordo com a pratica de coito oral

PRATICA DE COITO ORAL N %

Sim 133 71.9%
Nao 52 28.1%
TOTAL 185 100.0%

Com relagdo a prdtica de coito anal, 85 (45.9%) dos
pacientes relataram exercer esta pritica e 100 (54.1%) nega-
ram fazé-lo, como visto na tabela 10.

Tabela 10 — Distribuigao dos pacientes com condiloma genital
de acordo com a pratica de coito anal

PRATICA DE COITO ANAL N %
Sim 85 45.9%
Nao 100 54.1%
TOTAL 85 100.0%

Com relagdo aos parceiros sexuais a época da entrevista,
106 (57.3%) declararam possuir parceiro fixo exclusivo, 31
(16,8%) parceiro fixo ndo-exclusivo, 15 (8,1%) miltioplos
parceiros e 33 (17,8%) declararam estar no momento sem par-
ceiros, conforme visto na tabela 11.

Tabela 11 - Distribuicdo dos pacientes com condiloma genital
de acordo o niimero de parceiros sexuais

USO DE CONDOM N %
Sim 55 29.7%
Nao 130 70.3%
TOTAL 185 100.0%

Quanto a prdtica sexual, 174 (94.1%) dos pacientes com
condiloma genital descreveram-se como heterossexuais, 10

PARCEIROS A

EPOCA DA ENTREVISTA N %
Fixo exclusivo 106 57.3%
Fixo nao exclusivo 31 16.8%
Multiplos 15 8.1%
Atualmente sem 33 17.8%
TOTAL 185 100.0%
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CA.RAC'I‘ERIZAGAO DOS SUBGRUPOS DE Grético_;i - Distribu‘igéo dos pacientes com condiloma,
HOMENS COM CONDILOMA: HIV-positivos, quanto a cor

HIV-POSITIVOS (N=9) E HIV-NEGATIVOS (N=176)
A distribui¢@o por faixa etdria estd apresentada nos graficos
I (HIV-positivos) e 2 (HIV-negativos).

Grafico 1 — Distribuigao dos pacientes com condiloma,
HIV-positivos, por faixa etaria

Grafico 4 — Distribuicao dos pacientes com condiloma,
HIV-negativos, quanto a cor

Grafico 2 - Disiribuicéo dos pacientes com condiloma,
HIV-negativos, por faixa etaria

Grafico 5 - Distribuigao dos pacientes com condiloma HIV-
positivos, por estado civil

A distribuigdo dos dois grupos por cor pode ser vista nos
grificos 3 (HIV-positivos) e 4 (HIV-negativos).

A distribuigio dos dois grupos quanto ao estado civil esta
visivel nos gréficos 5 (HIV-positivos) e 6 (HIV-negativos).

A distribuicdo dos dois grupos de pacientes com condiloma
por renda familiar encontra-se nos graficos 7 (HIV-positivos)
e 8 (HIV-negativos).

A distribuigdo dos dois grupos de pacientes com condiloma
por escolaridade encontra-se nos grificos 9 (HIV-positivos) e
10 (MIV-negativos).
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Grafico 6 - Distribuicao dos pacientes com condiloma, Grafico 9 — Distribuicdo dos pacientes com condiloma,
HIV-positives, por estado civil. HIV-positivos, quanto a escolaridade
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Grafico 7 — Distribuigdo dos pacientes com condiloma, Grafico 10 — Distribuigao dos pacientes com condiloma,
HIV-positivos, quanto a renda familiar HIV-negativos, quanto & escolaridade

A distribui¢do dos dois grupos de pacientes com condiloma
por sua auto-avaliagio quanto i educag¢io sexual encontra-se
nos graficos 11 (HIV-positivos) e 12 (HIV-negativos).

Gréafico 8 — Distribuicao dos pacientes com condiloma,

HIV-negativos, quanto a renda familiar Grafico 11 — Distribuigdo dos pacientes com condiloma,

HIV-positivos, quanto a educagéo sexual
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Grafico 12 — Distribuigcao dos pacientes com condiloma,
HIV-negativos, quanto a educacgao sexual
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A distribui¢do dos dois grupos de pacientes com condiloma
por sua descri¢do de opgio sexual encontra-se nos gréficos 13
(HIV-positivos) e 14 (HIV-negativos).

Gréfico 13 — Distribuicdo dos pacientes com condiloma,
HIV-positivos, quanto a opgao sexual

Grafico 14 — Distribuicao dos pacientes com condiloma,
HIV-positivos, quanto a opgao sexual
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A distribui¢io dos dois grupos de pacientes com condiloma
quanto ao uso de condom encontra-se nos gréificos 15
(HIV-positivos) e 16 (HIV-negativos).

Grafico 15 — Distribuigao dos pacientes com condiloma,
HIV-positives, quanto ao uso de condom.

Grafico 16 — Distribuigdo dos pacientes com condiloma,
HIV-negativos, quanto ao uso de condom.

A distribui¢do dos dois grupos de pacientes com condiloma
quanto & prética de coito oral encontra-se nos grificos 17
(HIV-positivos) e 18 (HIV-negativos).

A distribui¢do dos dois grupos de pacientes com condiloma
quanto a prética de coito anal encontra-se nos grificos 19
(HIV-positivos) e 20 (HIV-negativos).
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Grafico 17 - Distribuigdo dos pacientes com condiloma,
HIV-positivos, quanto a pratica de coito oral.

Grafico 20 - Distribuigao dos pacientes com condiloma,
HIV-negativos, quanto a pratica de coito anal.

Grafico 18 - Distribuigdo dos pacientes com condiloma,
HIV-negativos, quanto & pratica de coito oral.

Grafico 19 - Distribuigdo dos pacientes com condiloma,
HIV-positivos, quanto a pratica de coito anal.

DISCUSSAO

Foram utilizadas para o levantamento bibliogrifico deste
trabalho algumas das mais importantes bases de dados médi-
cas disponiveis, a saber, o sistema Medline e a base de dados
Lilacs, referentes, respectivamente, is publicagdes de periédi-
cos internacionais e aquelas de paises latino-americanos e do
Caribe. Foi feita ainda uma consulta, via Internet, aos dados
do Programa Nacional de DST/Aids. Foi possivel constatar a
pequena quantidade de trabalhos cientificos sobre infecgio
genital por HPV em homens, tanto no exterior quanto no
Brasil. Mesmo os dados epidemiolégicos disponiveis, tais
como taxas de prevaléncia e incidéncia, sdo apenas episédi-
cos, em todo o mundo; no Brasil dispomos apenas de niimeros
absolutos de casos notificados de condiloma, por ano, para os
anos mais recentes, tendo a maioria destas notificagdes partido
de centros de tratamento para DST, como € o caso do Setor de
DST da UFF.

Esta falta de trabalhos e dados aumenta o relevo de novas
informagdes obtidas sobre este assunto, importante ndo sé
pela prevaléncia estimada desta infecg@o, a qual, em virios
paises, € relatada como sendo alta em ambos os sexos, quanto
em vista da jd estabelecida correlagdo epidemiolégica entre
alguns tipos de HPV e tumores epiteliais em homens e mulhe-
res (Dutkiewcz, 1994; Gross, 1997; Wikstrom, 1995).

Ainda ndo estdo definidos alguns aspectos fundamentais do
curso natural desta infec¢do em homens e em mulheres.
Existem alguns relatos de infecgdes chamadas “transitérias”
(van Doornum er al., 1994), em virtude de nao ter sido possi-
vel detectéd-las, apés certo tempo, nem mesmo pelos métodos
de biologia molecular mais sensiveis disponiveis no momento.
Esta conclusio € a nosso ver discutivel, pois os mesmos auto-
res que admitem a “elimina¢ao” do virus do epitélio dos
pacientes admitem também que a infecgdo € normalmente
multicéntrica, 0 que traz a tona a questao da confiabilidade de
um exame, por mais sensivel ue seja, de amostras obrigatoria-
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mente de parte do epitélio ano-genital de um paciente, visto
que obter amostras de todo o epitélio ano-genital de um
mesmo paciente é no minimo, de dificil obtengao. Talvez por
este motivo muitos médicos, entre 0s quais o0 autor desta dis-
sertagio, considerem a pessoa infectada como permanente-
mente potencialmente infectante, pela impossibilidade atual
de provar o contrario sem sombra de divida. Alia-se a isto o
fato de que a recorréncia de lesdes no mesmo paciente ¢é
comum, mesmo apds anos de laténcia. Também contribui para
esta forma de avaliar o paciente infectado o fato de os exames
de biologia molecular nao fazerem ainda parte da rotina de
acompanhamento clinico destes doentes. Alguns autores con-
sideram que o uso rotineiro, na pritica clinica, destes exames,
ainda n3o provou ser util, nem apresentar uma boa relagio
custo-beneficio (Wikstrém, 1995).

Outro aspecto interessante desta infecgdo, trazido a luz
recentemente, diz respeito & divergéncia de tipos de HPV
detectados em parceiros sexuais, assim como a evolugio da
resposta ao tratamento de cada parceiro, que parece ser inde-
pendente do tratamento do outro parceiro (Hippeldinen, 1994).
Estes achados contrariam as expectativas gerada pelo senso
comum, de igualdade de tipos detectdveis em ambos os par-
ceiros, de uma influéncia negativa da presenga de lesdes alta-
mente infectantes (com grande quantidade de virus vidveis) de
um parceiro sobre a evolugdo da doenga do outro, e do benefi-
cio da auséncia deste tipo de lesdes em um deles para a
melhora do outro.

A interrelac@o entre as infec¢oes por HPV e por HIV ja foi
demonstrada (Vernon, 1995), e especificamente em pacientes
masculinos, tanto no sentido de maior prevaléncia de infecgio
ano-genital nos pacientes HIV-positivos, como no sentido da
diferenga de freqiiéncia dos tipos de lesdes produzidas pelo
HPV na regido genital em pacientes HIV-positivos e
HIV-negativos. Em particular, as lesdes do tipo condiloma
foram vistas, no trabalho de Aynaud (1998), com homens
referidos para uma clinica de tratamento de infec¢do anogeni-
tal por HPV, HIV-negativos e HIV-positivos, com mais fre-
qiiéncia nos pacientes HIV-negativos que nos HIV-positivos,
também ao contrdrio do que sugeriria 0 senso comum, pois as
lesdes condilomatosas refletem uma acentuada proliferagéo
epitelial a nivel histolégico, induzidas pelo genoma viral
expresso nestas células. Seria assim razodvel supor que estas
lesdes fossem mais comuns nos pacientes HIV-positivos, em
virtude de sua imunossupressio, a exemplo do que ocorre com
as lesdes provocadas por tipos cutineos de HPV nos pacientes
imunossuprimidos, como € o caso dos pacientes receptores de
transplantes renais,

Foi a este ponto, a diferenga entre a expressio clinica da
infecg@o genital por HPV, em sua forma mais caracteristica, a
lesdo condilomatosa, em pacientes do sexo masculino, que
este trabalho se ateve.

Nio foi possivel detectar uma diferenga estatisticamente
significativa nas taxas de freqiiéncia de lesdes condilomatosas
em homens entre pacientes HIV-negativos e HIV-positivos.
Estes achados diferem do tnico estudo encontrado pelo autor,
na literatura médica, que avaliou a diferenga da freqiiéncia dos
tipos de lesdes entre estes dois grupos de pacientes (idem).
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Estes resultados ndo sdo diretamente compardveis, contudo,
pois, no trabalho de Aynaud (1998), todos os pacientes eram
pacientes referidos para acompanhamento em uma clinica de
tratamento de infecgio genital por HPV, portanto suspeitos de
terem esta infec¢@io; nossa casuistica, diferentemente, foi com-
posta de homens que procuraram um Setor de DST esponta-
neamente ou por referenciamento de outras instituigdes, para
tratamento de qualquer DST da qual eram portadores ou da
qual temiam ser portadores; todos os pacientes do trabalho
citado (idem) tiveram a infec¢do genital por HPV comprovada
por PCR e foram registrados todos s tipos de lesdes relaciona-
das a esta infecgdo presentes nestes pacientes, havendo assim
o registro de lesdes maceradas comprovadamente causadas
por HPV, assim como de lesdes condilomatosas, planas, papu-
losas. Mesmo utilizando metodologia diferente, € importante
notar que nao foi detectado um maior niimero de lesdes condi-
lomatosas no grupo dos pacientes HIV-negativos do que no
dos pacientes HIV-positivos. Ainda no mesmo trabalho (ibi-
dem), foi visto que os tipos de apresentagdes clinicas nao
variaram dentro do grupo de pacientes HIV-positivos, exceto
naqueles com CD4 < 50 x 10 (6), nos quais foi mais freqiiente
a presenca de lesdes maceradas. Nao dispusemos dos niveis de
CD4 dos pacientes HIV-positivos, pois o Setor refere estes
pacientes para acompanhamento em centros especializados. A
progressiva imunodepressdo poderia portanto, a primeira
vista, estar associada, em homens com infecgdo genital por
HPV, a lesGes arquiteturalmente menos organizadas.

Com relagio ao perfil dos pacientes com condiloma genital
de nossa amostra, ficou evidente que predominaram homens
jovens, do Estado do Rio de Janeiro, heterossexuais, solteiros,
de baixo grau de escolaridade, de baixa e média renda, que
referiam ndo usar com freqiiéncia preservativo, que referiam
estar com apenas uma parceira ou parceiro sexual no momen-
to da entrevista, e que referiam praticar sexo oral. Embora os
pacientes que referiram ndo praticar o sexo anal tenham sido
majoritdrios, quase metade referiu ter esta pratica. Nao dispu-
semos de dados sobre o nimero de parceiros durante a vida.

Ja foram estabelecidos como fatores de risco para a infec-
¢do genital por HPV, em homens e em mulheres, apenas o
niimero total de parceiros sexuais durante a vida, o nimero
destes nos tltimos dois anos, a idade (pacientes jovens sexual-
mente ativos), o estar atualmente fumando, a presenca de ver-
rugas genitais no parceiro sexual, e maior freqiiéncia de rela-
¢oes sexuais por semana (Gross, 1997).

O detalhamento de nossos dois grupos, de homens
HIV-negativos e HIV-positivos, com relagdo as varidveis de
idade, uso de condom, etc, tem objetivo apenas descritivo,
uma vez que o trabalho foi retrospectivo, e nio prospectivo .
Entretanto, nos tnicos fatores avaliados que talvez pudessem
exercer alguma influéncia sobre o objeto de nosso estudo, ou
seja, sobre a manifestagdo clinica da infecg¢do por HPV, a
saber, idade, opgdo sexual e uso de condom, estes grupos
foram semelhantes (houve predomindncia de homens com até
40 anos, heterossexuais e baixo uso de condom). Uma diferen-
¢a na manifestagdo clinica da infecgdo provavelmente estard
relacionada a fatores orgénicos tais como a atividade do siste-
ma imune. Também ndo foi nosso objetivo buscar relagdes de
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risco para a aquisi¢io de HPV a partir das variaveis disponi-
veis, 0 que seria a base de um outro trabalho.

Cam relagdo a soropositividade para HIV em nossa amos-
tra, que foi de 9.9% , mesmo levando em conta o viés introdu-
zido pela testagem apenas de voluntdrios, vemos que as taxas
encontradas s@o compativeis com aquelas encontradas para
centros de tratamento de DST, no Brasil, como detectadas
pelo Projeto Rede Sentinela Nacional de Vigilincia
Epidemiolégica do Programa Nacional de DST/Aids, que uti-
liza 0 método de testagem andénima nao-vinculada, utilizando
0 excedente de soro colhido para outras sorologias, eliminan-
do assim o viés da testagem voluntdria. Este programa. que foi
iniciado em 1996, pesquisa a soroprevaléncia da infecgio por
HIV em virios sitios (setores de emergéncia, maternidades)
incluindo centros de atendimento a DST. O Setor de DST da
UFF faz parte desta rede. Neste tipo de estudo, porém, as
sorologias sio realizadas em laboratdrios de referéncia da rede
e ndo nas unidades nas quais o soro foi coletado, e as informa-
coes sobre seus resultados nao sao diretamente acessivels a
cada unidade, sendo publicadas pelo Programa Nacional de
DST. Os resultados dos dois rimeiros cortes deste estudo,
referentes a margo e a outubro de 1997, mostraram taxas de
6.6% e 4.0% para clinicas de DST, computando todas as
regides do pais. Na regiio Sudeste, estas taxas foram de
10.8% e 8.8%, respectivamente. Estes dados referem-se a
homens e mulheres atendidos nestas clinicas. Os dados refe-
rentes apenas a pacientes masculinos de clinicas de DST, para
0s mesmos cortes, mostraram taxas de 9.0% e 5.0% respecti-
vamente, 0 que mostra que nossa amostra se encaixa nos
dados obtidos no resto do pais nesta mesma época (Ministério
da Saiide, 1998).

Outro trabalho realizado no Setor de DST-UFF, abrangen-
do os anos de 1996 e 1997 (Santos et al., 1998), com pacien-
tes soropositivos, de ambos os sexos, mostrou, no grupo estu-
dado. um percentual elevado de jovens (50% tinham idade
entre 20 e 29 anos), predominantemente heterossexuais
(65.3%), com grande nimero de DST associadas (28,7% de
concomitancia de sifilis) e comportamentos de risco para aqui-
sicdo de DST (26,5% com multiplos parceiros e 75.5% nio
utilizavam preservativo com freqiiéncia).

Estes dados mostraram, como 0s nossos portanto, que
ainda hd muito o que fazer em termos educativos, no que se
refere & prevengdo de DST, com relagio & populagio sexual-
mente ativa de nosso estado.

Trabalhos como o nosso e o de Aunaud (1998), estudando
diferengas entre as expressoes clinicas da infecgio genital por
HPV em homens soropositivos e soronegativos sao, apesar de
interessantes, entretanto ainda iniciais; certamente muitos
outros serdo necessdrios para que se estabelega se existe ou
ndo esta associagdo.

Este € assim mais um dos muitos aspectos ainda por escla-
recer no desenvolver-se da compreensio cientifica desta infec-
¢a0 sexualmente transmissivel de importincia crescente.

CONCLUSOES

Tendo por base o estudo transversal realizado a partir da
revisdo de 1168 prontudrios de pacientes masculinos, atendi-
dos pela primeira vez no Setor de DST da UFF de janeiro de
1996 a dezembro de 1997, assim como a revisdo bibliogrifica
efetuada, foi concluido que:

- A freqiiéncia de lesoes de condiloma genital na populagio
estudada ndo diferiu de forma estatisticamente significati-
va entre os grupos de pacientes HIV-negativos (17%) e
HIV-positivos (12,5%) (p> 0.05).

2- A taxa de freqiiéncia de soropositividade para HIV, encon-
trada na amostra, através de testagem voluntdria, foi de
9.9%, compativel portanto com aquelas publicadas pelo
Programa Nacional de DST/Aids do Ministéddo da Saude,
para pacientes masculinos de clinicas de DST, de virias
cidades brasileiras, referentes a 1997, que foram de 9.0%
para o primeiro semestre daquele ano e de 5.0% para o
segundo semestre do mesmo.

3- A freqiiéncia de condiloma genital no total da amestra foi
de 15.8%, compativel com taxas descritas em um traba-
lhos estrangeiros em pacientes masculinos de clinicas de
DST (15.3% no trabalho de Strand(1993) na Suécia).

4- O perfil sécio-econdmico-cultural do grupo de pacientes
com condiloma genital mostrou predomindncia de pacien-
tes jovens (fator de risco independente citado na literatura
para a infec¢ao genital por HPV) com 59% na faixa de 20
a 29 anos, heterossexuais (94%), solteiros (50,8%), de
baixo grau de escolaridade (46.5% com educaciio até o
primirio), de baixa e média renda (61,1% com renda até 5
saldrios-minimos), com uma parceira ou parceiro sexual
no momento do registro (57,3%), e que referiram praticar
sexo oral (71,9%). A prdtica de sexo anab foi também
relatada por um percetual elevado do grupo estudado
(45.9%). Na auto-avalia¢do destes pacientes, quanto ao
nivel informacido sobre DST, prevaleceram as categorias
de “nenhuma” a “média” (78.3%). 70% destes pacientes
negavam O uso rotineiro de condom, o que ndo €, porém,
citado na literatura como um fator de risco associado para
esta infecgio.
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