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RESUMO

INTRODUCAO: A incidéncia de mortalidade por Cancer Anal (CA) aumenta desde a década de
1980, especificadamente quando se trata do Carcinoma de Células Escamosas (CCE). A neoplasia
anal se inicia quando a zona de transformacdo comeca a se proliferar, sofrendo modificages no seu
epitélio. Os principais fatores de riscos associados ao CA sdo a exposicdo ao Papilomavirus
Humano (HPV), imunossupressdo relacionada ao Virus da Imunodeficiéncia Humana (HIV).
OBJETIVO: Considerando o réapido avanco cientifico na area de virologia e a necessidade de
atualizacdo dos profissionais de saude, o presente trabalho, procurou por meio de uma revisdo de
literatura discutir o impacto da coinfeccdo do HIV e HPV no cancer anal. METODOS: Trata-se de
uma revisao de literatura com abordagem descritiva e qualitativa. Foram utilizados como critérios
de inclusdo: artigos publicados nos idiomas inglés, portugués e espanhol, com recorte temporal
entre os anos de 2017 a 2022. Foram estabelecidos como critérios de exclusdo: artigos repetidos,
que ndo abordaram a tematica do trabalho e que ndo corresponderam ao recorte temporal.
RESULTADOS E DISCUSSAO: A infeccdo por HIV aumenta a contaminacdo por HPV por
causa da imunodepresséo, contribuindo para o aumento do desenvolvimento de tumores associados
ao HPV/HIV. Desta forma, pacientes com historico de tratamento inadequado de HIV tém maiores
chances de HPV persistente, contribuindo com o crescimento da neoplasia anal. CONCLUSAO:
Portanto, os incentivos publicos que trabalhem prevencédo e educacao, principalmente focando nos
beneficios do uso de preservativo sexual, vacinacdo contra HPV e uso correto de farmacos
antirretrovirais poderiam diminuir tais agravos.

Palavras-chave: HIV; Neoplasia do Anus; Papilomavirus Humano.
1 INTRODUCAO

Os papilomavirus (PVs) fazem parte de uma familia de virus de Acido
Desoxirribonucleico/Desoxiribonucleic Acid (DNA) fita dupla que estdo ligados a origem de vérias

neoplasias benignas e malignas, especificamente em epitélios cutdneos e mucosos. O Human
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Papillomavirus (HPV) é um grupo de virus PVs e esta associado com tumor no canal anal, presente
em homens e mulheres (ASSARZADEGAN; BROOKS; VOLTAGGIO, 2022; SKUBIC et al.,
2021).

O HPV torna-se uma Infeccdo Sexualmente Transmissivel (IST) prevalente, e a grande
maioria das pessoas a adquirem ao longo da vida. Nas mulheres, essa IST estd associada ao cancer
de vulva, colo do utero, canal vaginal, e nos homens, ao cancer de pénis (JAMAL et al., 2020;
ZAYATS et al., 2022).

Existem mais de 100 tipos de HPV, e destes, os tipos 16 e 18 estdo relacionados a
aproximadamente 90% de todos os canceres associados ao virus (INCA, 2022). A principal forma
de prevencdo contra esse microrganismo é a vacina, mas a maioria das pessoas apresenta o cartao
de vacina desatualizado, tornando esse mecanismo um meio de prevencdo ineficaz para pessoas
com maiores idades que ndo tomaram a vacinacdo (MCGOVERN; FULLER; BURRIS, 2021).

O Human Immunodeficiency Virus 1 (HIV-1) é uma espécie de virus da familia
Retroviridae, subfamilia Orthoretrovirinae, género Lentivirus. Sua transmissdo é horizontal e
vertical entre mamiferos e a manifestacdo clinica se da pela imunodeficiéncia, artrite e alteracdes
neuroldgicas, além de casos assintométicos (ICTV, 2022).

Pacientes com infecgédo pelo HIV-1 tém um maior risco em lesdes precursoras de neoplasia
anal (GOSENS et al., 2021). Fatores de risco associado ao HPV sdo pessoas com menos de 30 anos
de idade, atividade sexual antes dos 18 anos de idade, multiplos parceiros e infeccdo por HIV
(POSADA et al., 2020; POWER FOLEY et al., 2020).

As mulheres soropositivas para HIV tém maior chance de ter infec¢do pelo HPV, devido a
modificacdo que o HIV proporciona na patogénese do HPV, além de induzir no processo de
carcinogénese anal (STELZLE et al., 2020; L1U et al., 2018).

A incidéncia de mortalidade por Cancer Anal (CA) aumenta desde a década de 1980,
especificadamente quando se trata do Carcinoma de Células Escamosas (CCE) (MCGOVERN,
FULLER, BURRIS, 2021). A neoplasia anal se inicia quando a zona de transformacao comeca a se
proliferar, adquirindo modificacfes no seu epitélio. Osazuwa-Perters et al. (2021) descreveram que
os tumores associados ao HPV sdo responsaveis por 9% das mortes nos Estados Unidos.

Os principais fatores de riscos associados ao CA sdo a exposi¢do ao HPV, imunossupressdo
V, distarbios hematoldgicos e tabagismo (JIN; POYNTEN; GRULICH, 2020). O
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principal sintoma é o sangramento retal, seguido de dor no &nus e incdmodo anal. Para o
diagndstico, necessita-se de um conjunto de exames como o exame clinico, anoscopia e bidpsia
(PESSIA et al.,, 2020). Deste modo, a terapéutica padrdo para CA é a radioterapia com 5-
fluorouracil infusional e mitomicina (VALVO et al., 2019).

Considerando o rapido avanco cientifico na area de virologia e a necessidade de atualizacdo
dos profissionais de salde, o presente trabalho, procurou por meio de uma revisdo de literatura
discutir o impacto da coinfec¢do do HIV e HPV no cancer anal.

2 METODO

Trata-se de uma revisdo de literatura com abordagem descritiva e qualitativa. Foram
utilizados como critérios de inclusdo: artigos publicados nos idiomas inglés, portugués e espanhol,
com recorte temporal entre os anos de 2017 a 2022. Foram estabelecidos como critérios de
exclusdo: artigos repetidos, que ndo abordaram a temética do trabalho e que nédo corresponderam ao
recorte temporal.

Foram utilizadas as plataformas de pesquisa Biblioteca Virtual em Saude (BVS), Elsevier
ScienceDirect, PubMed. Foram aplicados os descritores “Papilomavirus Humano”, "Neoplasia do
Anus" e "HIV” com o auxilio do operador booleano AND para realizar cruzamentos de pesquisa
entre esses termos. Para fins de pesquisa, as palavras-chave deveriam constar no titulo e/ou resumo
do estudo.

Estabelecidos os critérios de inclusdo e exclusdo e dada a pesquisa, foram eliminados os
trabalhos que ndo correspondiam ao exposto. Ao final, ap6s a leitura dos resumos, o presente

trabalho conta com informacGes extraidas de 26 estudos.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO
O processo de conversdo das células infectadas por HPV para células cancerigenas envolve
varios estagios. O principal foco destes virus sdo as células basais em divisdo na zona de

transformacéo, situadas dentro da mucosa colunar retal distal. A proliferacdo celular, a

imortalizacdo celular e a transformacdo maligna sdo resultados das oncoproteinas virais E6 e E7
(JIN, J. 2018).
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Dentro da familia Papillomaviridae, subfamilia Firstpapillomavirinae, género
Alphapapillomavirus, ha a espécie Alphapapillomavirus 9, com destaque para a cepa Human
Papillomavirus 16 (HPV16), e a espécie Alphapapillomavirus 7, cuja relevancia clinica aponta a
cepa Human Papillomavirus 18 (HPV18) (ICTV, 2022).

Em seu estudo, Krzowska-Firych et al. (2019) evidenciaram que, primeiramente, 0 genoma
viral é replicado 100 vezes junto aos componentes virais essenciais E1 e E2. Quando a oncoproteina
viral E7 inativa a Proteina Retinoblastoma (Rb) das células do hospedeiro, ativam os fatores de
transcricdo, desencadeando a expressdao de proteinas vitais para a replicacdo do DNA. A E6 e E7
proporcionam mudangas estruturais na mucosa. Desta forma, o estudo dirigido por Boda et al.
(2018) indicou que os HPV-16 e 18 causam processo inflamatdrio complexo, originando canceres
anais de origem espinocelular.

N&o obstante, Lekoane et al. (2020) apresentaram, em seu estudo, que a infec¢do por HIV
aumenta a contaminacdo por HPV por causa da imunodepressao, contribuindo para o aumento do
desenvolvimento de tumores associados ao HPV/HIV. Além disso, Marima et al. (2021)
descreveram que a coinfeccdo HIV/HPV promove processos aberrantes de splicing no hospedeiro,
auxiliando na progressao do cancer.

O Splicing Alternativo (SA) é um processo fisiolégico crucial que auxilia na diversidade
proteica. Inicialmente, os transcritos de RNA mensageiro (RNAm) dao origem as formas diversas
das proteinas, sendo assim, 0 mesmo gene possui fungdes iguais ou contrarias. O SA é regulado
através de um complexo de proteinas reguladoras, como ribonucleoproteinas nucleares e
ribonucleoproteinas nucleares heterogéneas, mas em situacdo de alteracdo, podem auxiliar no
desenvolvimento de tumores, bem como o SA de E6 e E7, que tém forte relagdo com cénceres de
HPV de alto risco (DONG et al., 2019; KIM et al., 2017; MOLE et al., 2020; OLMEDO-NIEVA et
al., 2018).

No estudo realizado por Ridelli et al. (2022), demonstrou-se que o HPV foi detectado em
23% dos participantes com HIV e 8 dos participantes tinham a contagem de linfécitos CD4+ abaixo
de 200 células/uL, o que contribuiu para a permanéncia do HPV no organismo. Desta maneira,
pacientes com histérico de tratamento inadequado de HIV tém maiores chances de HPV persistente,

contribuindo na neoplasia anal.
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4 CONCLUSAO

Portanto a coinfeccdo do virus HIV e HPV ainda é um agravante para 0s casos de cancer
anal. Incentivos publicos que trabalhem prevencdo e educacgdo, principalmente focando nos
beneficios do uso de preservativo sexual, vacinacdo contra HPV e uso correto de farmacos

antirretrovirais poderiam diminuir tais agravos.
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