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Como sempre, gostariamos de agradecer aos nossos
colegas a participagio nesta se¢fio pois, sem eles, ela nédo
existiria. Lembramos sempre que o nosso objetivo € favorecer
a participag@o de todos, permitindo assim que emitam suas
opinides livremente.

Além destes agradecimentos, gostariamos de lembrar aos
colegas que esta ¢ uma TRIBUNA LIVRE e ndo hd
necessidade de convites para que sua opinido seja discutida.
Enquanto houver distintos posicionamentos dos apresentados,
o tema serd mantido ou retornard a discusséo, porém néo serfio
publicados os textos considerados contestatdrios.

Gostarfamos ainda de solicitar aos colegas que queiram
participar, que enviem sugestdes de novos lemas ou perguntas,
bem como suas condutas nos casos discutidos.

Aqueles intcressados em colaborar, manteremos sempre
um canal aberto pelo fax: (019) 254-3839 ou E.mail:
scut@lexxa.com.br.

O tema desta edigio serds: PAPILOMAVIRUS: Cancer
e Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida e contamos
com a colaboracio de quatro membros da nossa Sociedade:

|. Sidney Roberto Nadal - Sao Paulo (SP)

2. Sandra Pedroso de Moraes - Campinas (SP)

3. Huang Ling Fang - Rio de Janeiro (R])

4. Carmen Ruth Manzione Nadal - Sao Paulo (SP)

1. Afinal, qual a real relagio entre o papilomavirus e o
aparecimento de cancer de reto e canal anal? Qual a
importincia da Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida
nesta relagdo?

Sidney Roberto Nadal - Os autores que acreditam na relagio
condiloma-carcinoma anorretal o fazem extrapolando a
associagio bem definida entre a presen¢a de infecgfio genital
pelo papilomavirus (HPV) e o carcinoma do colo uterino. O
mesmo parece ocorrer na regio anorretal, embora com menor
incidéncia. Sabemos que os tipos 16 e 18 do HPV estdio mais
associados com displasias que os tipos 6 € 11, que sdo os mais
comuns. Acompanhamos cerca de 600 doentes HIV(+) com
condilomas perianis no Instituto de Infectologia Emilio Ribas,
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de Séo Paulo, nos tltimos oito anos. Destes, 24,6% apresentaram
displasia com alto grau de malignizagéo (carcinoma “in situ™).
Nenhum evoluiu para carcinoma invasivo, tampouco 0s
portadores de carcinomas espinocelulares invasivos que
tratamos, tinham histéria pregressa ou atual de condilomas
perianais. Também € sabido que os condilomas perfazem 25%
de todas as doengas anorretais em doentes HIV(+) ¢ que na
Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida (SIDA/AIDS) a
incidéncia de tumores em todos os 6rgdos e sistema estd
aumentada. O carcinoma espinocelular e o sarcoma de Kaposi
sdo mais freqiientes na regido perianal dessa populagio,
principalmente entre os homossexuais masculinos. Outros
fatores como imunodepressio, prosmicuidade, tabagismo, ma-
higiene e infec¢@o local de repeti¢iio também sio descritas na
génese desses tumores. Baseados no conhecimento atual e na
nossa experiéncia, acreditamos na existéncia da associagio entre
condiloma perianal e displasia, porém nio podemos ainda
afirmar se as displasias evoluem para carcinoma invasivo.

Sandra Pedroso de Moraes - Hi maior incidéncia de carcinoma
epidermdide e cloacogénico de canal anal e de transi¢o anorretal
nos pacientes homossexuais e/ou nos portadores de papi-
lomavirus (HPV). Como ocorre no colo uterino, no canal anal
também parece existir associag@o entre lesdes escamosas intra-
epiteliais e displasias de alto grau com HPV dos tipos 16 ¢ 18.
Trabalhos recentes constataram que mais de 70% dos pacientes
HIV(+) apresentam infec¢do multipla por HPV. Portanto, a
associagfio entre virus HIV e HPV pode propiciar ou acelerar o
desenvolvimento de neoplasia anorretal.

Huang Ling Fang - Virios autores tém demonstrado a
correlagdo entre préticas sexuais anais, comuns em homo e
bissexuais, e a infecgdo pelo HPV. Palefsky JM, em estudo
em San Francisco, com 346 homo/bissexuais HIV(+) e 262
homo/bissexuais HIV(-),observou uma taxa de infecciio de
93% no primeiro grupo e 61% no segundo, além de
predominéncia de infecg¢do por vérios tipos de HPV em um
mesmo paciente no grupo HIV(+) se comparado ao grupo
HIV(-): 73% e 23% respectivamente.

Sabe-se que o risco de cincer anal € maior nos homo e
bissexuais do que na populagfio em geral: E relatado por alguns
autores, maior incidéncia de lesdes intra-epiteliais escamosas
de alto risco, alteragdes consideradas pré-cancerosas, nos
pacientes HIV(+). Parece haver uma associagio do estado de
imunossupressdo e infecgdo por HPV do tipo B (de maior
potencial oncogénico), mas seu mecanismo ainda ndo € bem



Rev bras Coloproct
Abril/Junho. 1999

conhecido. Apesar destes dados, a afirmagdo de uma maior
incidéncia de cancer anal nos homossexuais HIV(+), ndo tém
sido demonstrada em todos os estudos.

Carmen Ruth Manzione Nadal - A preocupagiio com a
relagiio entre o HPV e cAncer anorretal teve inicio quando se
definiu a associagiio entre condiloma e carcinoma do colo
uterino. Do mesmo modo que na cérvix uterina, a infecgéo
pelo HPV altera os epitélios do canal anal e do reto induzindo
a formagiio de displasias de baixo ou alto grau de ma-
lignizagdo. O achado do DNA dos papilomavirus tipos 16 e
18, nos nucleos das células tumorais. fortaleceu ainda mais
essa hipétese. Apesar desses dados. ndo foi comprovada a
transtormagio de displasia em carcinoma invasivo. Como o
doente com HIV(+) tem incidéncia aumentada de infecgio
pelo HPV. o risco de displasias é maior. Talvez o HIV seja o
co-fator que o HPV precise para induzir a displasia.

2. A pesquisa do papilomavirus deve ser realizada de que
maneira para ser mais confiavel?

Sidney Roberto Nadal - Inicialmente devemos confirmar a
presenca do HPV. O exame histolégico das lesdes suspeitas da
margem ¢ do canal anal deve ser feito. A observagio de coildcitos
e disposi¢@io celular em paligada. usando coloragdo pela
hematoxilina-cosina, ¢ caracterfstica. O mesmo exame poderd
revelar a presenga de displasia. O segundo passo € a pesquisa do
tipo de HPV, pelos métodos da hibridizacdo “in situ” do DNA
ou do PCR (reagfio em cadeia da polimerase). Identificando o
tipo viral. saberemos quais os doentes com maiores possibilidades
de desenvolverem displasias. Temos ddvida se a perineoscopia
para pesquisa de lesdes acetobrancas deva ser usada de rotina
porque acreditamos que, mesmo tratando-as, ndo conseguiremos
eliminar totalmente a presencga do HPV.

Sandra Pedroso de Moraes - Pelo exame clinico ¢ por estudo
anatomopatoldgico de biopsias seriadas, avaliando-se o grau
de displasia. A citologia oncdtica, por swab anal, nem sempre
corresponde ao laudo do estudo anatomopatoldgico: é menos
confidvel. Sc o servigo médico tiver acesso a técnicas de
biologiamolecular, deve ser identificado o tipo viral, pois alguns
Llipos lem maior propensio ao desenvolvimento de displasias.

Huang Ling Fang - O diagndstico pode ser feito através da
citologia oncdtica (Papanicolau), da histopatologia ou mais
recentemente, por técnicas de biologia molecular, com
métodos de hibridizacio (sendo o teste de captura hibrida o
mais utilizado pela sua boa sensibilidade e praticidade de uso)
e os métodos de amplificaclo (reagdo em cadeia da polimerase
- PCR). Este ¢ 0 método mais sensivel, porém pelo seu alto
custo ¢ maior complexidade na realiza¢o ¢ interpretagfio nio
tem sido consenso o seu uso de rotina. A técnica de captura
hibrida nos permitem a tipagem ¢ a quantilicagio do HPV,
porém ndo ¢ possivel a avaliagdo mortoldgica que é de grande
importincia, pois a detec¢fio de lesdes anais intra-epiteliais
escamosas de alto ou baixo grau de potencial de malignidade
nos permite selecionar aqueles com lesdes de maior risco.
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Carmen Ruth Manzione Nadal - O diagnéstico do HPV perianal
deve ser clinico e anatomopatoldgico. A obrigatoriedade da
anuscopia e daretoscopia € indiscutivel. As lesdes verrucosas devem
ser biopsiadas para avaliar a presenga de displasiae do tipo viral. Os
condilomas com HPV dos tipos 6 e 1 | tém menor probabilidade de
desenvolver displasia e os tipos 16 ¢ 18 possuem assoclagio com
displasia de alto grau. Nestes Gltimos, o acompanhamento deve ser
mais freqiiente, porque inclusive as recidivas sio mais comuns. A
perineoscopia para detecgiio de lesdes pré-clinicas € discutivel pois
a erradicagio do HPV € na prdtica impossivel.

3. A presenca de um dos trés elementos ja pode indicar a
presenca dos outros restantes?

Sidney Roberto Nadal - As incidéncias de condilomas
acuminados, de infecgdo pelo HIV ¢ de cancer anorretal estdo
aumentadas em doentes que praticam sexo anal. Nao podemos
esquecer que o sarcoma de Kaposi ¢ mais comum que o
carcinoma espinocelufar, sendo 20.000 vezes mais freqiiente
nos homossexuais masculinos portadores do HIV que na
populagio soronegativa. Esses fatos justificam a pesquisa das
doengas citadas quando do diagndstico de uma delas em
praticantes de sexo anal.

Sandra Pedroso de Moraes - Niio podemos afirmar que o paciente
HIV(+) obrigatoriamente tem ou ird apresentar HPV e¢/ou cincer
anorretal, mas o aparecimento de uma dessas enfermidades torna
necessdria a investigacio e 0 acompanhamento clinico no sentido
de detectar precocemente as outras afecgdes.

Huang Ling Fang - Bem, se a pergunta for relacionada aos
métodos acima descritos, diria que seria importante o
diagndstico morfoldgico, através da cito ou histopatologia,
demonstrando a presenga de coildcitos, células discaridticas
e diferentes graus de displasias.

A utilizagdo de métodos de hibridizacdo nos ajudaria a
determinar a preseng¢a de tipos de HPV de maior potencial
oncogénico (HPV do grupo B) nesses pacientes. Os tipos de
HPV oncogénicos estio melhor definidos nos cinceres de
colo uterino (HPV 16 ¢ 18). Quanto a neoplasia de canal anal.
parece haver tipos em comum (como o HPV 16) porém com
algumas diferengas. Ainda niio hd estudos suficientes para
essa definigiio, portanto s@o testes diagndsticos que se somam.

Carmen Ruth Manzione Nadal - O condiloma acuminado
¢ a doenga perianal mais freqiiente nos portadores de HIV,
que possuem risco aumentado de desenvolver neoplasias.
Metade dos homossexuais masculinos infectados pelo HPV
sdo HIV(+). A ocorréncia de uma dessas doengas indica a
pesquisa das demais.

4. Como devemos proceder no achado isolado ou conjunto
do papilomavirus e da Sindrome da Imunodeficiéncia
Adquirida?

Sidney Roberto Nadal - Da mesma forma. Temos optado pela
colheita de biépsia para confirmar o diagnéstico de condiloma ¢
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apresenga de displasia. Devemos pedir exames para determinar
o tipo de HPV, importante para o seguimento e pesquisar
associagdio com sifilis. Acreditamos que os diversos métodos
terapéuticos utilizados climinam as lesdes macroscopicas, mas
ndlo erradicam a infecgao pelo papilomavirus, que persistem em
forma subclinica. Tratamos clinicamente todos os doentes,
mesmo aqueles com condilomas volumosos com indicagdo de
tratamento cirdrgico. desta maneira, temos conseguido reduzir
o fndice de recidivas. Acompanhamos os doentes sem condilomas
durante seis meses, pois a reincidéncia (ou reinfeccdio) ocorre
em metade dos casos. E importante alertar o doente quanto 2
possibilidade de recidiva e de infectar os parceiros sexuais,
orientando-o0s para utilizar preservativos e trazer os parceiros
sexuais para exame. As mulheres deverfio se submeter a exame
ginecolégico para avaliar a presenga de lesGes genitais associadas.

Sandra Pedroso de Moraes - O achado isolado ou conjunto
dessas afecedes impde a pesquisa de outras doengas sexualmente
transtissiveis e a orientagiio do paciente sobre prevengao e riscos.
Quanto ao tratamento das lesdes do HPV, na maioria dos casos,
prefiro a excislio cirirgica ou bidpsias e eletrocoagulagio.

Huang Ling Fang - A detecgfo de infec¢do pelo papilo-
mavirus sem a cvidéncia de doenga clinica deve ser in-
terpretada com cuidado pois. ainda ndo ha qualquer defini¢fio
sobre o beneficio de tentar sua erradicagio.

Nio existe na atualidade, nenhum tratamento conhecido
gue erradique o papilomavirus. O mesmo permanece latente,
inclusive em dreas de tecido séo, podendo recorrer ou néo.
Assim. o esfor¢o para detec¢do e eliminagiio de lesdes
subclinicas ndo é recomendado, ja que nfio se tem ainda uma
conduta bem definida e eficaz para esses casos.

Aslesdes clinicas devem ser tratadas através dos diversos
métodos jd conhecidos, como a eletrocoagulagdo, crioterapia,
podofilina 25%. 4cido tricloroacético, imiquimod tépico 5%,
interferon ¢ outros. Nas lesdes de alto risco, independente da
presenga ou nio de Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida,
pode ser recomendado um acompanhamento periddico mais
freqliente, como ¢ feito nas infecgdes cervicais uterinas.

Quanto a presenga de HPV considerados oncogénicos,
precisamos de melhor defini¢dio sobre quais os tipos mais
relacionados ao clincer de canal anal. Nio hd, por enquanto,
nenhuma recomendagiio quanto a forma ideal para o seguimento
desses pacientes. Talvez a methor conduta, principalmente se
associado a lesdes intra-epiteliais escamosas de alto risco, seja
a de repetir os exames em intervalos menores, a cada 3 a 6
meses, porém nio existe nada bem estabelecido.

Carmen Ruth Manzione Nadal - Frente a pacientes com
condilomas anais, com ou sem associagio com HIV, devemos
biopsiar as lesdes da margem e do canal anal, para diagndstico
e pesquisa de displasia. e realizar hibridizag@o “in situ” do
DNA. para conhecermos o tipo de HPV. Pedimos reagdes
sorolégicas para afastar associagiio com sifilis ¢ anti-HIV para
aqueles que nllo sabem se sdo portadores.

Orientamos o doente que se trata de uma doenga
sexualmente transmissivel e portanto € obrigatério o uso de
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preservativos e a avaliagdo médica do companheiro. A doenga
precisa de seguimento, devido a elevada incidéncia de recidiva
e risco de neoplasia, se nfo tratada.

5. Comentarios

Sandra Pedroso de Moraes - E importante lembrar que. no
momento, ndo ¢ possivel erradicar o HPV. Se nio houver
recidiva das lesdes, o paciente certamente apresentard infecgio
subclinica e, dependendo do tipo viral, poderd desenvolver
alteragdes displdsicas ou neopldsicas.

O acompanhamento clinico periddico e as bidpsias de
lesBes suspeitas sfio obrigatérios, pelo menos até que as
pesquisas progridam no desenvolvimento de novas técnicas
de diagnéstico e na terapéutica.

Huang Ling Fang - Muitas perguntas ainda precisam ser
respondidas para que possamos definir sobre a infecgfo pelo
HPV, que é sem didvida uma das mais frequentes entre as
doencas sexualmente transmissiveis na atualidade. A grande
preocupagao estd no seu conhecido poder oncogénico. Di-
versos estudos sobre os métodos de diagndstico e tratamento
tém surgido, porém alguns fatos devem ser levados em con-
sideragfio para que condutas muito agressivas, as vezes mu-
tilantes, nfo sejam tomadas sem necessidade.

Recomendagdes:

a. tratamento das lesdes clinicas (dar preferéncia aos métodos
de boa eficiéncia, baixo custo, de fdcil execuciio e que tenham
menos eteitos colaterais);

b. acompanhamento periédico desses pacientes para diag-
néstico precoce de lesdes pré-cancerosas e neoplasias preco-
ces, através da patologia (citologia oncoética ou histopatologia);

c. se possivel, associar métodos de biologia molecular, para
pesquisado DNA do HPV, aumentando a sensibilidade diagndstica.

Carmen Ruth Manzione Nadal - Temos divida se as displasias
evoluirfio para carcinoma invasivo. Em nossa casuistica de 600
casos, um ter¢o dos doentes tem associagdo com displasias. No
seguimento de trés a 0ito anos, ndo se transformaram em carcinoma
invasivo, talvez isso acontega porque o acompanhamento € rigoroso
e as lesdes recidivadas so tratadas precocemente.

Esta rodada de perguntas e respostas encerra esta segao
da TRIBUNA LIVRE: COMO EU FACO. Agradecemos
novamente a inestimdvel colaboragéo dos colegas.

Este tema é amplo e nossa intengéio é a de dar um rdpido
enfoque do tratamento da enfermidade em virios locais
alcangados por nossa Sociedade.

Se vocé tem alguma opinido divergente ou gostaria de
completar aquilo que foi aqui referido, escreva-nos.

Gostarfamos de ter sua participag@o efetiva independente de
suatitulagdo dentro da sociedade e mais uma vez agradecer dqueles
que de maneira tdo rdpida, gentil e extremamente conscisa
colaboraram para manter acesa conosco a chama desta TRIBUNA.

Novamente, o nosso fax é: (019) 254-3839 ¢ E.mail:
scut@lexxa.com.br. Participe.

Fernando Cordeiro
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