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EPIDEMIOLOGIA DA INFECCAO POR HPV NA POPULACAO MASCULINA DA
REGIAO SUL DO BRASIL: UMA REVISAO!

EPIDEMIOLOGY OF HPV INFECTION IN THE MALE POPULATION OF SOUTHERN
BRAZIL: A REVIEW

Eduarda Trindade Alves?, Bruno Stefanello Vizzotto3

RESUMO

O HPV sempre foi amplamente estudado na populacdo feminina, porém o interesse em
compreender como a infecgdo ocorre entre 0s homens e como este virus pode causar doengas
substanciais nesta populacdo é cada vez mais crescente. Assim, o objetivo do presente estudo
foi realizar uma revisao sistematica acerca dos dados epidemioldgicos sobre a prevaléncia
da infeccdo por HPV na populacdo masculina residente na regido sul do Brasil. Foram
analisados os bancos de dados Pubmed, ScienceDirect e SciELO, utilizando a combinacgéo
dos seguintes descritores para a pesquisa de dados: “HPV” AND “Brazil” AND "Men" AND
"South". Foram selecionados 24 artigos inicialmente, dos quais apenas 3 demonstravam
dados epidemioldgicos sobre a populacdo em analise. Pode-se observar um total de 1.630
homens estudados nestes estudos, dos quais 421 (25,8%) foram diagnosticados com HPV,
observando-se uma prevaléncia do virus na faixa de 20 a 25 anos de idade, na populacéo
masculina residente na regido sul do Brasil. A falta de estudos relacionados a detecgdo do
virus HPV na populacdo masculina, de modo geral, dificultou a obtencdo de dados
epidemioldgicos mais representativos.

Palavras-chave: Papilomavirus humano, Homens, Sul do Brasil

ABSTRACT

HPV has always been widely studied in the female population, but the interest in
understanding how infection occurs among men and how this virus can cause substantial
diseases in this population is increasingly increasing. Thus, the aim of this study was to
conduct a systematic review on epidemiological data on the prevalence of HPV infection in
the male population living in southern Brazil. Pubmed, ScienceDirect and SciELO databases
were analyzed, using the combination of the following descriptors for data research: "HPV"
AND "Brazil" AND "Men" AND "South". Twenty-four articles were initially selected, of
which only 3 demonstrated epidemiological data on the population under analysis. A total
of 1,630 men studied in these studies can be observed, of which 421 (25.8%) were diagnosed
with HPV, observing a prevalence of the virus in the range of 20 to 25 years of age, in the
male population living in southern Brazil. The lack of studies related to the detection of hpv
virus in the male population, in general, made it difficult to obtain more representative
epidemiological data.

Keywords: Papilomavirus human, Men, South Brazil
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INTRODUCAO

Até o momento, mais de 200 genotipos diferentes de Papilomavirus humano foram
identificados, sendo que 40 destes sdo rotineiramente detectados em espécimes anogenitais de
mulheres e homens. A infec¢do genital por HPV é muito comum em homens podendo progredir
para lesbes genitais externas (LGEs), principalmente condiloma
acuminado (verrugas genitais ou condiloma) e penianoneoplasia intraepitelial (PeIN) o qual
pode preceder o cancer de pénis. (SILVA et. al., 2017). Os gendétipos de HPV mais
frequentemente detectados em verrugas genitais sdo HPV6 e 11 (96% —100%), sendo que 0
subitpol6 é o mais predominantemente detectado no cancer de pénis. Embora o cancer de pénis
seja considerado um cancer raro, com estimativa de 22.000 casos por ano em todo o mundo,
estd associado a elevada morbimortalidade (SUDENGA et al., 2017). Infelizmente, a
identificacdo da presenca do HPV em homens € muito mais dificil do que em mulheres, devido
a menor quantidade de mucosa plana escamosa ndo queratinizada da genitalia masculina em
relacdo a feminina (GIRALDO et al., 2008)

Nos homens, a infeccdo por HPV tem sido fortemente associada ao cancer anal e est4
associada a aproximadamente 85% dos céanceres de células escamosas anais que ocorrem
anualmente em todo o0 mundo, da mesma forma, aproximadamente 50% dos canceres de pénis,
entre 33 e 72% dos canceres de orofaringe e 10% dos canceres de laringe podem ser atribuidos
a infeccdo por HPV (GIULIANO et. al., 2008). No Brasil, essa neoplasia é responsavel por
cerca de 2% de todos os canceres no homem, sendo as regides Norte e Nordeste as mais afetadas
(SILVA et al., 2017). Segundo dados coletados do Instituto Nacional de Cancer (INCA) a
vacinacdo para o HPV é disponivel do Sistema Unico de Satde (SUS) para meninas de 9 a 13
anos desde 2014, enquanto 0s meninos, apenas de 11 a 14 anos, sé tiveram acesso a vacina em
2017.

O Papilomavirus humano (HPV) sempre foi amplamente estudado na populacéo
feminina, porém o interesse em compreender como a infec¢do ocorre entre 0s homens e como
este virus pode causar doencas substanciais nesta populacdo é cada vez mais crescente.
Acredita-se que a natureza assintomatica da infeccdo por HPV em homens seja responsavel
pela transmissdo sustentada para parceiras do sexo feminino e, portanto, pela perpetuacdo da
infeccdo nesta populacdo (NICOLAU et al., 2005). Desta forma, o objetivo do presente estudo

foi realizar uma revisao sistematica acerca dos dados epidemioldgicos sobre a prevaléncia da
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infeccdo por HPV na populagdo masculina residente na regido sul do Brasil, como forma de
levantar dados que deem suporte ao estabelecimento de politicas e programas de sadde.

MATERIAIS E METODOS

No presente estudo, foram consultados os bancos de dados Pubmed
(https://mwww.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/), ScienceDirect (http://www.sciencedirect.com/) e
SciELO (http://www.scielo.org/), utilizando a combinacdo dos seguintes descritores para a
pesquisa de dados: “HPV” AND “Brazil” AND "Men" AND "South", entre os anos de 2000 e
2020, tanto em inglés como portugués.

Da mesma forma foram analisadas as listas de referéncias dos estudos selecionados,
para a busca de pesquisas adicionais. A andlise dos dados foi realizada por meio da leitura dos
estudos, buscando identificar a prevaléncia do HPV na populacdo masculina da regido Sul do
Brasil, ndo sendo aplicadas restricdes de idade ou status de vacinagdo. Como critérios de
incluséo, foram analisados estudos que avaliaram a prevaléncia de infecgdes genitais, anais e
orais por HPV em homens residentes na regido Sul do Brasil. Como critérios de excluséo, ndo
foram considerados estudos que avaliavam a prevaléncia de HPV na populacdo feminina, ou

pessoas residentes de outras regides do pais assim como de outros paises.

RESULTADOS

Apds pesquisa realizada nos bancos de dados digitais PubMed, ScienceDirect e Sci
ELO foram encontrados 24 artigos que se encaixavam nas palavras-chave procuradas, porém
apenas 3 destes referiam-se a populagdo masculina do sul do Brasil (Figura 1). Os outros 21
artigos encontrados se referiam a estudos realizados na populacdo da América do Sul e ndo
especificamente no sul do Brasil.

Figura 1: Pesquisa e escolha de artigos para composic¢éo dos dados
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Em pesquisa feita por Rombaldi e colaboradores na regido de Caxias do Sul RS em
2005 foi avaliado a prevaléncia do HPV em homens parceiros de mulheres ja diagnosticadas
com neoplasicas cervicais intraepiteliais ou condilomas genitais. Foram realizados exames de
Peniscopia, deteccdo de DNA viral pela técnica de PCR, e para aqueles casos positivos foi
realizada a tipagem viral através da técnica Restriction Fragment Length
Polymorphism (RFLP). Dos 99 homens estudados, 54 (54,5%) eram positivos para DNA do
HPV e 24,1% deles apresentavam peniscopia normal, 27,8% lesdes clinicas evidentes e 48,1%
lesGes isoladas compativeis com infeccdo subclinica. Os tipos de HPV detectados no estudo
foram: HPV 6 (56,1%), 11 (36,8), 16 (3,5%), 40 (0,7%), 61 (0,7%) e 84 (0,7%). O DNA de
dois tipos de HPV, 11 e 84, foi detectado em um homem.

No inicio de 2020 em um centro da cidade de Cascavel no Parana foram realizadas
pesquisas através de uma revisdo de prontuarios de usuarios de um servico publico de saude
para identificar a prevaléncia das infeccBes sexualmente transmissiveis. No total 3448
prontuarios foram analisados, destes 1445 foram diagnosticadas com alguma infec¢do e 842
eram homens e 360 apresentaram condiloma acuminado, caracteristica classica na infeccao por
HPV. (PEDER et al., 2020)

J& em relacdo ao HPV oral foi encontrado apenas um artigo realizado no sul do pais,
foram analisadas amostras de mucosa oral assintoméatica de homens com idade entre 18 e 68
anos. 514 foram incluidas no estudo, o DNA do HPV foi detectado atraves da técnica de PCR
com pool de primers, das 514 amostras sete foram positivas para HPV o que representou 1,3%
dos participantes do estudo. Os tipos virais detectados incluiram HPV6 , 11 e 89 no grupo LR
e HPV52 e 53 no grupo HR. Infeccdo altamente oncogénica foi detectada em duas das sete
amostras (28,5%), e infeccdo por mais de um tipo viral foi encontrada em trés das sete amostras
(42,8%). (MACHADO et al., 2014).

No final de nosso estudo encontramos um total de 1.630 homens estudados, destes 421
foram diagnosticados com HPV (Gréfico 1), como fator idade foi possivel observado que ocorre
uma prevaléncia do virus nos jovens de 20 até 25 anos (Gréfico 2).
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Gréfico 1: Total de individuos portadores de HPV analisados nas pesquisas encontradas
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Grafico 2: Prevaléncia de faixa etaria dos individuos portadores de HPV analisados.
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DISCUSSAO

A infecgdo pelo Papilomavirus humano é uma doenga sexualmente transmissivel que
atinge milhares de mulheres e homens todos os anos. Até o0 momento mais de 200 gendtipos de
HPV foram identificados (SILVA et. al, 2017), os virus sdo agrupados como HPV de alto risco
e HPV de baixo risco. No HPV de baixo risco o DNA se mantém na forma circular sem ocorrer
integracdo ao DNA celular, se replica no interior do ndcleo da célula hospedeira fazendo com
gue raramente evolua para cancer. Ja no HPV de alto risco o genoma perde sua forma circular
e se integra ao DNA da célula hospedeira, 0 virus passa a expressar suas oncoproteinas, sendo
que a EG6 inibira a proteina supressora de tumor p53, e a E7 inibira a pRb, isto promovera a

imortalizacdo celular. Divergindo em sua manifestagdo clinica, na maioria de seus casos a
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infeccdo € assintomatica e desaparece naturalmente, porém quando a infeccdo ocorre pelos
genotipos chamados de HPV de alto risco, pode causar sérias complicacdes para o paciente.

O material genético do HPV ¢ encerrado em um capsideo icosaédrico que contém
proteinas do capsideo L1 e L2. Seu genoma e composto por DNA de fita dupla, contendo 8.000
pares de bases que contém um total de oito genes, incluindo genes iniciais (E) e tardios (L). As
trés regides funcionais no genoma abrangem a regido reguladora ndo codificante a montante ou
a regido de controle longo (LCR). A regido inicial necessaria na replicacédo viral e oncogénese
que consistem em fases abertas de leitura (ORFs), E1, E2, E4, E5, E6, E7 e, finalmente, a regido
tardia que codifica as proteinas estruturais L1 e L2 (Figura 2).

Figura 2. Representagdo esquematica da estruturas linear e circular do genoma do HPV
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Em revisdo sistematica feita por Giuliano e colaboradores em 2010, a prevaléncia de
infeccdo genital por HPV em homens variava de 1,3% a 72,9%, variacdo esta que se justificava
devido as diferencas nas populacdes estudadas, locais anatbmicos estudados e diferentes

métodos de deteccao.

SINAIS CLINICOS DA INFECCAO NOS HOMENS.
Por muitos anos a infecgdo por HPV na populagdo masculina foi estudada apenas para
entender como se dava a transmissao deste virus que causava fortes reagdes nas mulheres como

até mesmo céancer no colo do (tero, mas recentemente pesquisas mostram que o HPV pode
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causar doencas substanciais nos homens. A doenga ocorre quando o virus passa a infectar as
celulas epiteliais, tem crescimento limitado e normalmente reduz de forma esponténea, quando
isso ndo acontece alguns sinais podem ser observados para detectar essa infeccdo. Um dos sinais
mais comuns deste virus sao as verrugas genitais, também chamadas de condiloma acuminado,
estas verrugas ndo estdo associadas & mortalidade ou grandes complicagdes, porém causam um
forte sofrimento social trazendo vergonha e constrangimento para os infectados. O periodo de
incubacdo é de 3 semanas a 8 meses, com a maioria das verrugas se desenvolvendo de 2 a 3
meses apés a infeccdo com HPV (LACEY, 2005), mais de 90% das verrugas genitais séo
causadas por HPV ndo oncogénico tipos 6 e 11 (LACEY et. al., 2006).

Figura 3: Condiloma acuminado

Fonte: (MONK B.J., 2007)

Além disso o HPV é observado como uma das fortes causas de diversos tipos de
canceres que afetam a populacdo masculina, aproximadamente 85% dos casos de cancer anal
sdo associados ao HPV enquanto o cancer de pénis € raro, representando menos de 0,5% de
todos os canceres em homens em todo mundo (FRISCH et. al., 2006) embora seja raro o cancer
de pénis possui alta morbidade e mortalidade. Em uma revisdo feita em 2005 sobrea
prevaléncia de HPV em céanceres de cabega e pescoco foi visto que 25,9% de todos os canceres
de cabeca e pesco¢o foram positivos para DNA de HPV, com maior prevaléncia de HPV em
canceres orofaringeos (35,6%) do que oral (23,5%) ou laringeo (24,0 %) canceres (KREIMER

et. al., 2005)
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RISCOS DE TRANSMISSAO NA POPULACAO MASCULINA

A transmissdo do HPV ocorre principalmente por contato sexual, mesmo que o
parceiro(a) ndo tenha apresente nenhum tipo de verruga genital ou lesdo na pele, o virus pode
ser transmitido tanto por sexo vaginal, oral ou anal. Existem poucos estudos que apresentem os
riscos que associem a populagédo masculina ao HPV, segundo levantamento feito por Giuliano
e seus colaboradores em 2010, foi visto que a histdria sexual incluindo nimero de parceiros e
frequéncia sexual estdo relacionados a uma maior taxa de ocorréncia do HPV, de seis artigos
relatados quatro associam a circuncisdo a reducédo da deteccdo do HPV. Outro estudo feito
apenas com uma populagdo masculina que se relaciona com homens infectados com HIV
mostra que estes tém maior risco de desenvolver doencas malignas associadas ao papilomavirus
humano, incluindo lesdes intraepiteliais escamosas de alto grau (HSILS) e cancer anal em
comparacdo com homem que fazem sexo com homens ndo infectados com HIV (NOWAK et
al., 2019)

DETECCAO DA INFECCAO POR HPV NOS HOMENS.

O diagnostico na populacdo masculina é quase sempre feito clinicamente atraves da
observacao das verrugas externas, mas alguns exames podem ser realizados para tornar esse
diagndstico ainda melhor. Entre esses métodos podemos encontrar a peniscopia, que consiste
em envolver o pénis com gaze embebida de acido acético 5% para que este coagule e precipite
as proteinas do epitélio que estdo alteradas, porém esse exame ndo é muito indicado devido a
uma alta taxa de falsos-negativos (NICOLAU M.S., 2002). A biologia molecular é uma forte
aliada na busca do diagnostico fidedigno do HPV sendo o método mais utilizado na populacéo
masculina a reacdo em cadeia da polimerase (PCR), realizada através de um swab a coleta
abrange as areas lesionadas para poder identificar qual tipo de virus esta causando as lesdes e

assim o médico poder escolher qual a forma ideal de seguir o tratamento.

VACINACAO DO HPV EM HOMENS.

A primeira vacina contra HPV foi introduzida no mercado foi a quadrivalente em
2006, seguido pela bivalente em 2007 (World Health Organization, 2017). Essas vacinas visam
sempre priorizar a imunizagao contra os virus do tipo -16 e -18 que sdo aqueles mais associados

a lesdo graves e cancer, em primeiro momento a vacina estava disponivel apenas para mulheres
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de 9 a 26 anos de idade, porém apds estudos foi que o HPV poderia causar severas lesées pré
cancerosas e até mesmo cancerosas também na populacdo masculina (GIULIANO, 2007). A
inclusdo dos homens nos programas de vacinagdes indica uma reducdo de 97% das verrugas
genitais e até 91% das lesdes intraepiteliais e cancer cervical (GARLAND, 2010).

No Brasil, 2 tipos de vacina ja estdo disponiveis para populacdo; a vacina
quadrivalente que busca imunizacao contra os virus dos tipos 6, 11, 16 e 18; e a vacina bivalente
que protege contra HPV 16 e 18 (PEDER et al., 2020). Meninos de 11 a 14 anos podem realizar
a vacina pelo Sistema Unico de Satde (SUS), os homens diagnosticados com HIV tem a faixa
etaria ampliada para 9 a 26 anos desde que apresentem prescri¢cdo médica, sem custo nenhum
a vacina é aplicada em um esquema de 3 doses com intervalo de 0, 2 e 6 meses (INSTITUTO
NACIONAL DO CANCER). Apesar de sua grande importancia, a vacinacdo masculina ainda
é pouco conhecida e entendida isso se deve ao fato de o foco ser colocado na vacinagédo
feminina, essa limitacdo do conhecimento afeta a prevencéo e transmissao do HPV, interferindo

até mesmo na implementacao da vacina no mundo.

CONCLUSAO

Neste estudo encontramos um desafio muito grande, a escassez de informacoes
relacionadas a deteccdo do virus HPV na populacdo masculina, estudos a nivel nacional ja séo
extremamente dificeis de encontrar, a nivel regional o problema é ainda maior. A infeccdo por
HPV sempre foi altamente debatida e estudada quando se referia as mulheres, o cancer de colo
de Gtero é uma preocupacdo mundial que afeta milhares de mulheres, com essa situacdo a
populagdo masculina acabou sendo negligenciada muitos homens ndo sabem quais sintomas da
infeccdo e muitas vezes acabam ndo procurando atendimento médico, o que dificulta ainda mais
nossa base de dados.

Observou-se que a prevaléncia do HPV na populacdo masculina da regido sul do
Brasil ocorre na faixa de 20 a 25 anos, torna-se necessario mais pesquisas abrangendo maior
ndmero da populacdo permitindo assim, estimar de modo mais confiavel a prevaléncia da
doenca. Ainda, incentivar politicas e programas de salde para prevencao, conscientizacdo e
procura por auxilio médico quando necessério, ja que esta doenca pode causar danos graves

para todos aqueles infectados.
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