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RESUMO

O Papilomavirus Humano (HPV) est4 associado a vérios tipos de cancer, como os de colo uterino, vagina, vulva, pénis, anus,
cabega e pescogo, além de causar verrugas genitais e nio genitais, como a papilomatose laringea recorrente. A biologia molecular
permitiu a detecgio do DNA do HPV, com subsequente investigagio das proteinas E6 e E7, sintetizadas a partir dos oncogenes
virais. A Organizac¢io Mundial da Satde (OMS) sugere a pesquisa de HPV com genotipagem para rastreamento de cancer do
colo uterino devido ao alto valor preditivo negativo do teste. No entanto, por causa da alta sensibilidade, um teste de triagem
é necessdrio para identificar casos com maior chance de doenga. Além do colo uterino, a genotipagem de HPV pode orientar
o tratamento do cincer anal e de orofaringe. Em urologia, a detecgio de HPV pode ajudar a evitar biépsias desnecessarias.
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ABSTRACT

Human papillomavirus (HPV) is linked to several types of cancer, including cervical, vaginal, vulvar, penile, anal, and head
and neck cancers. It also causes genital and non-genital warts, such as recurrent laryngeal papillomatosis. Molecular biology
has enabled the detection of HPV DNA, leading to further investigation of the E6 and E7 proteins, which are synthesized
from the viral oncogenes. The World Health Organization (WHO) recommends HPV testing with genotyping for cervical
cancer screening, due to the test’s high negative predictive value. However, because of its high sensitivity, a secondary test is
needed to identify cases with a higher likelihood of disease. Beyond cervical cancer, HPV genotyping can guide treatment
for anal and oropharyngeal cancers. In urology, HPV detection can help avoid unnecessary biopsies.
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O Papilomavirus Humano (HPV') estd associado
aos cinceres de colo uterino, vagina, vulva, pénis, anus,
cabega e pescogo e causa verrugas genitais e nio genitais
(incluindo a papilomatose laringea recorrente). A partir
da década de 1980 do século XX, houve grande aumento
de estudos de biologia molecular com detec¢io do DNA
do HPV. Posteriormente, foram acrescentados estudos de
detecgio de E6 e E7 (proteinas sintetizadas na célula) a
partir de oncogenes E6 e E7 do virus'.
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Chegou-se ao século XXI com grande conhecimento
da biologia do HPV através de pesquisas biomoleculares.
Entrementes, de grande importancia foi a possibilidade
de uso clinico dos testes de HPV, em especial os mais
recentes, que permitem genotipagem?.

Os fluxogramas e protocolos das associagdes médicas jd
trazem a genotipagem como instrumento a orientar con-
dutas a serem seguidas. Em relagdo ao colo uterino, drea

melhor estudada, a Organiza¢io Mundial de Satude (OMS)
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sugere o uso da pesquisa de HPV com genotipagem no
rastreio de cincer. Secundariamente, onde ainda se usa a
citologia como rastreio, o teste pode ser usado para casos
de atipias de significado indeterminado (escamosas e glan-
dulares) e como teste pés-tratamento?.

Ainda considerado como ferramenta de rastreio de
cancer de colo uterino, a grande vantagem dos testes de
DNA-HPV ¢ seu alto valor preditivo negativo, ou seja,
quando seu resultado ¢ negativo, a chance de ter doenga
é praticamente nenhuma. Por outro lado, por ter uma alta
sensibilidade, muitos dos casos positivos serdo de latén-
cia viral, sem doenca detectivel. Assim, é necessirio um
teste de triagem, ou seja, que sejam identificados casos
que tenham maior chance de ter doenga. A prépria iden-
tificagdo de gendtipos 16, 18, 31, 33 e 45 pode ser uma
abordagem; outra pode ser a citologia reflexa, uma vez que,
embora tenha moderada sensibilidade, tem alta especifici-
dade, em especial em mios e olhos experientes’.

Entretanto, ndo s6 no colo uterino hd possibilidade de
genotipagem de HPV para ajudar em conduta. Em cancer
de orofaringe, a presenca de HPV, mesmo 16, ¢ um bom
fator de prognéstico. Parece estranho, mas ¢ isso mesmo:

Tabela 1. Testes de DNA-HPV disponibilizados para uso clinico.

uma vez que os carcinomas escamosos sio melhor dife-
renciados, em especial quando positivos para a proteina de
supresso tumoral p16ink4a, hd melhor resposta terapéutica’.

O uso em urologia tem sido defendido principalmente
para, em casos negativos, evitar biépsias desnecessdrias em
situagdes com suspeita de lesdes HPV induzidas ndo neo-
plédsicas ou para identificar casos associados a0 HPV*, que
sdo cerca de 60%. No entanto, ndo hd consenso. O mesmo
se dd em relagdo a regido do 4nus. Nesse caso, o uso de
biologia molecular tem sido muito estudado, porém, a fer-
ramenta pode nio ser util como rastreio primdrio, mas, tal-
vez, interessante em casos de citologia atipica. Entremen-
tes, a Sociedade Internacional de Neoplasia Anal (IANS)
publicou seu consenso sobre rastreio de cancer anal em
grupos de risco, em que se considera que a citologia, o
teste de HPV com genotipagem e o co-teste (citologia +
HPV) mostram performance aceitavel’.

Os testes disponiveis na clinica sdo inimeros e apre-
sentam variadas conformagdes e sitios virais de identifi-
cagdo (Tabela 1).

Na Tabela 2 sio sintetizadas as atuais indicagdes dos

testes de DNA-HPV.

Nome comercial Fabricante Genotipagem
16 e 18;
® ’
EElaE S f1AY Rodris Sonda para mais 12 tipos.
. 16 e 18/45;
® ’
Xpert® HPV Cdheie Sonda para mais 11 tipos.
i 16, 18, 31, 51 e 52 (individualmente);
™ ) ) ) )
SOOIyl BD Sondas para 33/58, 35/39/68 (juntos) e para 56/59/66 (juntos).
HPV 28: identifica individualmente 28 tipos de HPV: alto risco (16,18, 26, 31, 33, 35, 39, 45, 51,
52,53, 56, 58, 59, 66, 68, 69, 73 e 82) e de baixo risco (6, 11, 40, 42, 43, 44, 54,61 e 70).
Allplex™ HPV Seegene

HPV 14: identifica individualmente 14 gendtipos de alto risco (16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51,

52, 56, 58, 59, 66 e 68).

Tabela 2. Indicacdes para o uso de testes de DNA-HPV.

Regido Indicacdo

Rastreio
) Teste de reflexo para citologia com células atipicas de significado indeterminado (ASC-US e AGC);
Colo uterino .
LSIL em mulheres com mais de 40 anos;
Pds-tratamento de lesdo intraepitelial escamosa.
- Adjuvante a peniscopia para evitar bidpsia desnecessaria (ndo ha consenso);
Pénis ~ . e P
Lesdo suspeita de HPV ndo tipica.
Orofaringe Para identificar casos de cancer associados ao HPV com finalidade progndstica.
Anus Rastreio de cancer anal associado a citologia (ndo ha consenso).

ASC-US: células escamosas atipicas de significado indeterminado; AGC: células glandulares atipicas; LSIL: lesdo intraepitelial

escamosa de baixo grau.

Rev Bras Patol Trato Genit Inferior. 2024;8(1):27-29



https://creativecommons.org/licenses/by/4.0/

José Eleutério Jr, Renata Mirian Nunes Eleutério, Marina Helena da Silva Lopes, Maria Natalice Lima da Silva

4. Giraldo PC, Eleutério Jr J, Cavalcante DIM, Gongalves AKS, Romao

REFERENCIAS

Dunne EF, Park IU. HPV and HPV-associated diseases. Infect Dis Clin
North Am. 2013;27(4):765-78. https://doi.org/10.1016/}.idc.2013.09.001

Miranda WK, Eleutério Junior J. Testes de amplificacdo de acido
nucleico - NAAT: aspectos praticos e perspectivas futuras. Rev Bras
Patol Trat Gen Inf. 2020:4(3):36-39.

Eleutério Junior J, Sobreira SRD, Teixeira MS, Bezerra ED. Colo uterino:
rastreio com autocoleta é seguro e viavel?. Rev Bras Patol Trat Gen
Inf. 2023;7(1):24-27.

JAA, Eleutério RMN. The role of high-risk HPV-DNA testing in the male
sexual partners of women with HPV-induced lesions. Eur J Obstet
Gynecol Reprod Biol. 2008;137(1):88-91. https://doi.org/10.1016/j.
ejogrb.2006.12.026

Stier EA, Clarke MA, Deshmukh AA, Wentzensen N, Liu Y, Poynten IM,
et al. International Anal Neoplasia Society’s consensus guidelines
for anal cancer screening. Int J Cancer. 2024;154(10):1694-1702.
https://doi.org/10.1002/ijc.34850

Rev Bras Patol Trato Genit Inferior. 2024;8(1):27-29 29


https://creativecommons.org/licenses/by/4.0/
https://doi.org/10.1016/j.idc.2013.09.001
https://doi.org/10.1016/j.ejogrb.2006.12.026
https://doi.org/10.1016/j.ejogrb.2006.12.026
https://doi.org/10.1002/ijc.34850

