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RESUMO

O papiloma virus humano é um virus que tem como principal via de transmissao
a sexual, e se multiplica em pele e mucosas, atingindo tanto a area genital como
a bucal. Diante disso, objetivou-se, por meio de revisao de literatura, abordar
outras vias de transmissdo, fatores de risco, suas manifestagcbes bucais e
respectivas caracteristicas clinicas, subtipos de virus mais encontrados,
métodos de diagnostico, aspectos terapéuticos e preventivos. Com base nos
artigos cientificos e livros revisados, verificou-se que o virus é inoculado por
micro traumatismos, geralmente se insere na cavidade bucal através do sexo
oral, podendo também ser transmitido por via placentaria, amamentacao, beijo e
autoinoculacao. O fator de risco mais relevante foi a imunodeficiéncia,
entretanto, fatores socioeconémicos, nutricionais, comportamento sexual, idade,
género, raca e exposicao ao tabaco e ao alcool também sao importantes fatores
a serem considerados. As lesGes benignas relacionadas ao HPV relatadas
foram: papiloma escamoso, condiloma acuminado, hiperplasia epitelial e verruga
vulgar. Também foi associado a lesées malignas como carcinoma basocelular,
leucoplasia e liquen plano. O método de diagnéstico mais sensivel foi a Reacao
em Cadeira da Polimerase (PCR), pela qual se consegue identificar o subtipo do
virus. Para o tratamento, foram citados excisdo cirurgica, laser, crioterapia e
medicamentos topicos; sendo assim, o tratamento deve ser individualizado para
cada paciente. A vacina € um importante método de prevengao para o virus e é
distribuida pela rede publica tanto para homens quanto para mulheres, porém o
uso de preservativo é de suma importancia para a diminuicao da propagacao do
virus. Dessa forma, € importante que o0 cirurgido-dentista conheca a
manifestacao clinica do virus e saiba diagnosticar de forma adequada para um
tratamento individualizado.

Palavras-chave: Papiloma virus. HPV. Cavidade bucal. Cirurgido-dentista



ABSTRACT

The human papilloma virus is a virus that has as main route of transmission, a
sexual one, and multiplies in skin and mucous, reaching both a genital and buccal
area. Therefore, the objective was to review the literature, addressing the
transmission routes, risk factors, oral manifestations and clinical requirements,
virus subtypes plus addictions, diagnostic methods, therapeutic and preventive
aspects. Based on the revised scientific and books chips, it was verified that the
virus is inoculated by micro-traumatisms, it usually enters the oral cavity through
oral sex, and it can also be transmitted through the placenta, breastfeeding,
kissing and self-inoculation. The risk factor was more relevant for
immunodeficiency; however, socioeconomic, nutritional factors, sexual behavior,
age, gender, and exposure to tobacco and control are also important factors to
be considered. The benign HPV-related lesions reported were: squamous
papilloma, condyloma acuminata, epithelial hyperplasia and verruca vulgaris.
Basal cell carcinoma, leukoplakia, and lichen planus have also been associated.
The most sensitive method of diagnosis was the Polymerase Reaction (PCR),
where the virus subtype can be identified. Surgical excretion, laser, cryotherapy
and topical medications were mentioned for the treatment, so the treatment
should be individualized for each patient. The vaccine is an important method of
preventing the virus and multiple sclerosis for men and women, but the use of
condoms is important for the spread of the virus. In this way, it is important that
the dental surgeon knows a clinical manifestation of the virus and knows how to
properly diagnose an individualized treatment.

Keywords: Papilloma virus. HPV. Bucal cavity. Dentist
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1 INTRODUCAO

O presente trabalho de pesquisa teve como tema o papiloma virus humano,
um virus que pertence a familia Papilloma viridae, descrito pelas letras HPV, do
inglés Human papiloma viruses, e também por numeros que indicam a sequéncia
em que foram descritos (BERNARD, 2005).

Esse virus ndo se multiplica em culturas; ele apresenta tropismo por células
epiteliais causando infeccbes na pele e mucosas, onde promove a sua
proliferacdo. O virus penetra na célula do hospedeiro, liberando seu DNA,
replicando-se e podendo permanecer em estado latente por varios anos, sem
provocar manifesta¢des clinicas ou subclinicas. Tem como principal forma de
transmissdo o contato sexual, podendo afetar homens e mulheres. Alguns
fatores de risco tém sido elucidados como: idade, género, raga, socioeconémico,
comportamento sexual, consumo de tabaco e &lcool e principalmente as
imunodeficiéncias (BERNARD, 2005).

A infecgdo por HPV tem aumentado exponencialmente nos ultimos anos,
verificando consequente aumento destes casos nas consultas com cirurgides-
dentistas que se deparam com lesdes benignas, ligadas ao referido virus, na
cavidade bucal como: papiloma escamoso, condiloma acuminado, verruga
vulgar e hiperplasia epitelial focal. Essas lesdes geralmente sdo assintomaticas
e tém regressao espontanea, entretanto acredita-se que essas lesdes possam
evoluir para carcinomas. Por isso € muito importante a atuacao do cirurgido-
dentista para fazer a deteccao desse virus precocemente através de exames
laboratoriais. O tratamento pode ser cirdrgico ou medicamentoso. Além disso, 0
cirurgido-dentista também deve atuar na prevengcdo através de orientacdes

sobre a transmissdo do virus e a importancia da vacinagao.

Considerando a frequéncia da associacao do virus HPV e a presenca de
lesGes na cavidade bucal é sempre oportuno o estudo do tema, visto que é uma
patologia que tem aumentado em nivel mundial, e que pode provocar carcinomas
malignos e afeta quase sempre a populacdo mais jovem, que muitas vezes
desconhece estes tipos de lesdes.
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Para tanto, foi-se realizada uma revisao de literatura devido a importancia em
aprofundar conhecimentos, tendo em vista o papel do cirurgido-dentista para

reduzir a propagacao referentes a esta patologia.
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2 PROPOSICAO

O objetivo deste trabalho foi realizar uma revisao de literatura cientifica sobre o
papiloma virus humano (HPV), abordando conhecimentos mais relevantes para
a pratica clinica como: vias de transmissdo do virus, fatores de risco,
manifestacdes bucais e suas respectivas caracteristicas clinicas, subtipos dos
virus mais encontrados, métodos de diagndstico e aspectos terapéuticos e

preventivos.
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3 REVISAO DA LITERATURA

Brinton et al. em 1990 afirmaram que a presenga do HPV na cavidade bucal
dos recém-nascidos, quando filhos de mulheres com o virus, mostraram a
presenca de DNA do HPV ja no primeiro dia de vida, sendo que a maioria destas
criangas consegue eliminar o virus espontaneamente ja no primeiro més de vida,
0 que geralmente depende da imunidade de cada individuo. A situagéo torna-se
preocupante nos casos em que a crianga permanece com essa infecgdo na
cavidade bucal até aproximadamente os 4 anos de vida, podendo vir a
desenvolver a infeccdo na cavidade da orofaringe e laringe, se manifestando

com o quadro de laringite recorrente.

Tinoco et al. em 2004 avaliaram a relagédo entre a infecgcdo por HPV e o
desenvolvimento de lesdes malignas (carcinoma de células escamosas) e
benignas (hiperplasia epitelial papilomatosa e papiloma) de cavidade bucal e
orofaringe em homens e mulheres, de idade média de 60 anos de idade
empregando a imuno-histoquimica. Observaram a presenca do DNA viral (HPV)
em 16 dos 38 casos de carcinoma (42,5%), em 19 de 20 casos de hiperplasia
epitelial papilomatosa (95%) e em todos os oito casos de papilomas (100%).
Mediante a metodologia empregada, os autores concluiram que as lesdes
papilomatosas e hiperplasicas da boca e orofaringe estao associadas ao HPV,
ao contrario do carcinoma de células escamosas que nao apresentou correlacdo
estatistica significante com este agente infeccioso. Observaram ainda que a
frequéncia do carcinoma no género masculino foi duas vezes maior que no
género feminino, enfatizando os fatores de risco, o0 alcool e o fumo, que sdo mais
consumidos por homens. O papiloma ocorreu mais frequentemente no adulto

jovem e o local de maior acometimento do papiloma foi a lingua (75%).

Castro et al. em 2004 pesquisaram sobre as manifestacdes do papiloma virus
na cavidade bucal através de revisao bibliografica. O estudo mostrou que junto
ao aumento da pratica de sexo oral, vem crescendo também o nimero de casos
de infeccdo por HPV na cavidade bucal. Mais de 100 tipos de HPV ja foram
identificados, cerca de 24 tipos foram associados com lesdes bucais, sendo o
HPV 16 e 18 os mais prevalentes. As lesdes por HPV tém sido encontradas em

cavidade bucal, nasal, conjuntiva, seios paranasais, laringe, mucosa
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traqueobrénquica, esbéfago, uretra, trato anogenital e pele. As lesdes benignas
mais encontradas em individuos infectados pelo virus foram: papiloma de célula
escamosa, condiloma acuminado, verruga vulgar e hiperplasia epitelial focal. O
papiloma de célula escamosa se apresenta de forma exofitica, superficie rugosa,
coloragao rosada ou esbranquicada acometendo geralmente o palato mole; o
condiloma acuminado se apresenta clinicamente como multiplos noédulos,
rosados ou esbranquicados, com contorno na superficie e aspecto de “couve-
flor”; a verruga vulgar tem uma consisténcia firme e superficie rugosa, acomete
mais lingua e labio e a hiperplasia epitelial focal apresenta-se com mudltiplos
nddulos, moles, arredondados e assintomaticos variando a coloragdo de rosa
palido a cor normal da mucosa, a lesdo desaparece quando a mucosa €
distendida. Estudos encontraram o papiloma virus em lesdes pré-malignas e
malignas de mucosa oral, como: leucoplasia, liquen plano e carcinoma, porém
ainda nao estd bem esclarecida sua etiopatogenia. A manifestacao bucal mais
frequentemente associadas ao cancer bucal foi o HPV-16. Os autores também
relataram que o cigarro e o alcool em combinagdo com o virus podem vir a
desenvolver mais tarde uma neoplasia. O diagnéstico do HPV pode ser dado
clinico, por biépsia e através de técnicas de biologia molecular, entretanto os
dois primeiros exames citados apenas sugerem a doenca HPV, enquanto os
exames como Reacdo em Cadeia Polimerase (PCR) e captura hibrida
identificam os tipos de HPV, sendo considerados os mais sensiveis e 0s mais
utilizados. O tratamento cirargico pode ser feito com excisao cirargica, elétrica,
ou a laser com a vantagem de preservar o tecido da amostra para estudo
anatomopatoldgico. A terapia também pode ser feita com agentes causticos,
produzindo a destruicao tecidual, sendo o mais usado o acido tricloacético (50 a
90%) sobre a lesdo uma vez por semana, durante quatro semanas. A podofilina
a 25%, em solucéo alcéolica ou a 0.5% em gel aplicada na lesdo 2 a 3 vezes por
semana. Além disso, ainda podem ser usados como alternativa terapéutica os
antiblasticos, como o fluoracil; porém este apresenta um custo elevado e
intolerancia por irritagdo local extrema, o que restringe seu uso. O tratamento
qualguer que seja visa apenas a cura clinica, pois ndo ha erradicagao definitiva
do virus, podendo ocorrer ou nao recidiva dependendo do estado imune de cada

individuo.
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Mazon em 2007 fez um estudo para avaliar a frequéncia de HPV 6,11,16, 18,
31 e 33 utilizando diagnéstico histolégico. O autor constatou a presenca do HPV
em 38% das lesbes de cavidade bucal, com a presencga dos tipos de HPV de
baixo risco (6/11) em lesdes benignas e tipos de alto risco (16/18) em lesdes
malignas e n&o foram encontrados os tipos de HPV 31 e 33. Logo, o autor
concluiu que os tipos mais encontrados na cavidade bucal sdo os tipos 6,11,16
e 18.

Neville (2009, p. 277) afirma que:

Uma prevaléncia aumentada de lesdes relacionadas ao HPV é
observada nos pacientes infectados pelo HIV e a maioria
localiza-se nas éreas anogenitais. Também pode ser observado
o envolvimento oral. Embora os tipos comuns de HPV possam
estar presentes nas lesdes intraorais, os pacientes infectados
pelo HIV frequentemente demonstram variantes menos comuns,
como HPV-7(associado a verrugas do acougueiro) ou HPV-32
(frequentemente observado na hiperplasia epitelial focal).
Uma prevaléncia aumentada de lesdes relacionadas ao HPV foi
relatada por muitos centros em pacientes respondendo ao
HAART. Embora a causa exata ndo esteja clara, alguns
especulam se o virus permanece latente em alguns pacientes
até a reconstituicdo imune parcial levar a uma resposta
inflamatdria local, reativacao viral e inicio de lesdes orais por
HPV aumenta com a terapia antirretroviral efetiva.

Feller et al., em 2009, realizaram uma revisao de literatura e nela citaram que
os individuos imunodeprimidos constituem um enorme risco para desenvolver
infeccédo pelo HPV e a progresséo da infeccao pode ser mais rapida do que nos
demais individuos. Assim, é importante referir que o sistema imune pode atenuar
ou até impedir o desenvolvimento da infecgdo provocada pelo virus, por isso é
um fator muito importante no controle da infeccao. As caracteristicas que sao
mais observadas nas verrugas bucais devem-se ao fato de serem exofiticas,
sésseis ou pediculadas, filiformes ou semelhantes a “couve-flor”. Variam de
acordo com o tipo e o local anatdmico. Para além disso, podem ser lesdes
simples ou multiplas, geralmente indolores e cronicas, e por vezes desaparecem
espontaneamente. O carcinoma da cavidade bucal e de orofaringe pode
assemelhar-se a uma ulcera, um nddulo, uma pequena ferida ou uma placa
vermelha e/ou branca, que ndo tem relacado com outras lesdes anteriores e que

ndo cura ou melhora, substancialmente, dentro de 2 semanas. Assim, 0O
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resultado de varias alteragées e modificagbes moleculares e bioquimicas no
estroma subjacente fibrovascular podem resultar no carcinoma de células
escamosas orais. Também alteracbes celulares, juntamente com as
anteriormente referidas, podem provocar alteragdes clinicas que sao observadas
nos tecidos epiteliais, constituindo assim inicialmente lesdes pré-cancerigenas.
Uma vez que ha presenca de alteracbes epiteliais, estas deverdo ser
diagnosticadas clinicamente.

Esquenazi et al. em 2010 realizaram um estudo para avaliar a frequéncia do
HPV na mucosa oral normal de individuos sadios por meio da PCR. Cem
individuos na faixa de 20 a 31 anos de idade, sem histéria de lesdes visiveis,
foram submetidos a um questionario com perguntas referentes ao HPV e
também foi colhido material para andlise de PCR. Cem por cento dos
participantes tiveram resultado negativo para HPV. Tais pacientes participantes
eram pessoas de alto nivel econémico, com alimentag&o rica em carotenoides e
vitamina C (em alguns estudos, o consumo regular de caratenoides e vitamina
C indicou reducao na persisténcia da infeccao pelo HPV e evidéncias de que o
aumento no niveis de acido folico é inversamente proporcional a infeccéo pelo
HPV de alto risco), baixo consumo de tabaco e alcool e comportamento
heterossexual, predominantemente monogamico com uso regular de
preservativos. Os autores concluiram que a grande variagdo da frequéncia do
HPV na mucosa oral normal pode indicar que os métodos utilizados para sua
deteccao necessitam de reavaliagdo. Novos métodos devem ser desenvolvidos
para que se possa esclarecer de que modo o HPV se comporta na infec¢ao da

mucosa oral.

Medina et al. em 2010, através de revisao de literatura, afirmaram que a
transmissao do papiloma virus € mais comum em jovens e adultos, coincidindo
com o pico de atividade sexual. Afirma ainda que o inicio da atividade sexual
muito jovem é um fator de risco para o HPV devido a probabilidade de se ter
varios parceiros sexuais ao longo da vida, podendo o virus espalhar-se por um
maior nimero de hospedeiros. Os autores afirmaram que o papiloma é a leséao
de carater benigno mais encontrada na cavidade bucal e essas lesdes
geralmente sdo pequenas, acometendo pacientes na terceira e na quinta década

de vida; sdo encontradas mais frequentemente em labio inferior, palato duro e
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mole, Uvula e borda lateral de lingua. Os subtipos do virus mais associados a
cavidade bucal sdo 6/11/16/18. Os autores ainda relataram que o HPV pode ser
encontrado associado a outras lesées, como liquen plano e leucoplasia, e pode
ainda ser indutor de neoplasia maligna (carcinoma basocelular). E importante
ressaltar que o comportamento sexual constitui o maior fator de risco para essa
infeccdo, porém, outros fatores de risco como a racga, idade, género, estado
socioeconémico e a imunodeficiéncia em relacdo a infeccdo também podem
contribuir para a evolugdo da doenca. Na maioria das vezes, o corpo combate
naturalmente o HPV, antes de este provocar quaisquer problemas de saude. Mas
em alguns casos, 0 corpo nao consegue combater, e € por isso que a
imunodeficiéncia € um fator de risco para um grande nimero de tumores. Assim,
a resposta imunoldgica do hospedeiro ira influenciar na atuacado do virus no
individuo, e, por conseguinte, o desenvolvimento das infeccbes e suas
manifestacdes clinicas, sendo estas uma das razdes pelas quais individuos com
HIV tém um risco elevado para contrair verrugas orais, provocadas pela infeccao
do HPV. Além disso, ha evidéncias de que lesdes provocadas pelo HPV, tal
como cancer de pénis e anus, sejam superiores em individuos infectados pelo

HIV e em homens que tenham tido relagbes homossexuais.

Peixoto et al. em 2011 realizaram uma pesquisa para avaliar a frequéncia de
HPV bucal em 100 pacientes mulheres que ja tinham diagnéstico de infeccao
genital. Para isso, foi utilizado um questionario para coleta de informacées das
pacientes sobre a doenca e foi avaliada a presenca do HPV bucal e IgA anti-
HPV. Noventa e nove por cento das pacientes ndo apresentaram manifestagdes
clinicas do HPV bucal, porém o DNA do HPV foi detectado na saliva de 44% das
pacientes. Os autores concluiram que pacientes com infecgéo por HPV genital
correm risco de infeccdo de HPV bucal subclinica.

Leto em 2011 investigou a etiopatoenia, a biologia molecular e as
manifestagdes clinicas do HPV. Explicou que as verrugas ocorrem em qualquer
idade e que a incidéncia cresce durante a idade escolar, com pico na
adolescéncia e nos adultos jovens. O HPV é transmitido por contato direto ou
indireto e através de traumatismos. Apds a inoculacao, o periodo de incubacao
varia de trés semanas a oito meses e na maioria dos casos ocorre regressao

espontanea, entretanto isso depende do sistema imunolégico de cada individuo.
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Em pacientes que tém comprometimento imunolégico como, por exemplo, AIDS,
observa-se uma maior prevaléncia das manifestagdes clinicas, além de quadros

mais extensos e persistentes.
Leto (2011, p. 9) explica que:

O ciclo de vida do HPV esta diretamente ligado ao programa de
diferenciagao celular da célula hospedeira. A infecgao inicia-se
quando o HPV alcanga as células da camada basal, sendo que,
nessa localizacdo, nao ha replicagdo viral, o virus apenas
mantém seu genoma mediante a amplificacdo de baixo numero
de cépias. A fase replicativa e a sintese proteica ocorrem nos
queratinécitos diferenciados das camadas suprabasais. O tempo
de evolucdo e o tipo de lesdo se correlacionam com a
quantidade de particulas virais detectadas. Verrugas mais
recentes apresentam maior quantidade viral quando
comparadas a verrugas antigas. Verrugas plantares possuem
maior carga viral do que verrugas vulgares. O centro da lesao
parece ser o local de maior concentracao viral.

Leto (2011) afirmou que as lesbes encontradas na cavidade bucal s&o
hiperplasia epitelial focal, condiloma acuminado e verruga vulgar. A hiperplasia
epitelial focal é de carater benigno, associada aos HPV’s 13 e 32. Acomete mais
criangas e mulheres e apresenta predominancia racial, sendo mais comum em
indios americanos, esquimés e algumas comunidades africanas. Clinicamente
se caracteriza por multiplas papulas, de coloracao résea, individualizadas ou
formando placas. S&o lesbes assintomaticas e com tendéncia a regresséo
espontanea, sua localizagcdo mais comum é o labio inferior. O condiloma
acuminado é associado ao HPV- 6 e HPV-11, de baixo risco, mas também
podem estar associados ao HPV-16 e HPV-18, de alto risco. Clinicamente
podem apresentar crescimento exofitico semelhante a “couve-flor’ e geralmente
sdo assintomaticas. A verruga vulgar se apresenta como papulas ou nédulos
solitarios com superficie aspera; € geralmente assintomatica. A verrugas sao

mais comuns no dorso da mao e dedos.

Cavenaghi et al., em 2013, estudaram a prevaléncia de HPV na mucosa oral
e orofaringea em amostras de um distrito rural de Sao Paulo. Consideraram o
conhecimento sobre infeccdo por HPV na cavidade oral e orofaringea como
fundamental para contribuir para a elucidacédo do papel que desempenha no
carcinoma de células escamosas, de cabeca e pescogco. Determinaram a
eficacia da metodologia usada na prevaléncia de HPV na cavidade oral e na
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orofaringe de adultos e criangas, realizando um estudo de caso em um programa
de assisténcia servido a populacdo em um distrito rural de Sdo Paulo. Os
individuos foram convidados a doar amostras independentemente de queixas.
Encontraram como resultados da participagéo de 47 homens, 77 mulheres e 22
criangas, que doaram amostras por gargarejo com antisséptico bucal disponivel
comercialmente, 3 amostras positivas (2,4%) em adultos: 2 de HPV-55 e HPV-
58. Nenhum resultado resultado positivo foi encontrado em criangas. Concluiram
que o método de amostragem com o enxaguatério foi eficaz e rapido para a
deteccédo de HPV na cavidade oral e orofaringe na populagéo geral.

O Ministério da Saude (2014) explica que:

campanha quer mostrar o papel dos pais e responsaveis na
protecdo do futuro das meninas. A vacina é segura, eficaz e
principalmente forma de prevencéo contra quatro tipos do HPV
(6,11,16,18). Essa imunizacdo ajuda a prevenir o aparecimento
do cancer do colo de utero, quarta maior causa de morte de
mulheres por cancer no pais. [...] serdo apenas duas doses da
vacina, sendo que a segunda acontece 6 meses apoés a primeira
aplicacao. Toda menina deve verificar se havera a vacinagéao na
escola ou procurar uma Unidade de Saude do SUS. Vale lembrar
que nado basta apenas tomar apenas a primeira dose. Para a
prevengcao acontecer, é preciso tomar as duas doses. [...] 0
esquema de 3 doses (2 e 6 meses) permanece para todas as
meninas e mulheres de 9 a 26 anos vivendo com HIV.

Danelon et al., em 2014, realizaram um estudo de caso, em que o paciente,
cinco anos de idade, género masculino, compareceu a clinica de odontopediatria
da faculdade de odontologia em Aracatuba-SP, buscando avaliacdo de uma
lesédo localizada na superficie ventral posterior da lingua. Foi identificado um
condiloma acuminado, lesdo benigna que pode se apresentar de forma isolada
ou em grupo de etiopatogenia de papiloma virus humano, sendo considerado
altamente contagioso. O paciente relatou que a lesdo era indolor, entretanto
referiu desconforto durante a mastigagao. No exame clinico intraoral, observou-
se a presenca de duas lesdes. O estudo identificou uma lesdao de
aproximadamente 0,4 mm de didmetro, com base pediculada, sobre a lingua, e
outra, ndo relatada pela mae, localizada na regido posterior do palato duro com
uma base séssil e aproximadamente 0,6 mm de didmetro. Ambas as lesdes
apresentavam clinicamente consisténcia firme, coloracdo avermelhada, areas

esbranquicadas e regides de ulceracao. Durante a entrevista, a mae relatou que
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0 menino havia sido abusado sexualmente por um vizinho, e ndo sabia se essas
lesbes apareceram devido ao ato. Bidpsias excisionais foram realizadas e
encaminhadas a analise histopatolégica. Com o exame laboratorial pronto, o
diagnoéstico definitivo foi condiloma acuminado. Os autores concluiram que
lesbes causadas por HPV em criangas indicam primeiramente o abuso sexual.
Tendo conhecimento disso, os cirurgides-dentistas precisam estar mais atentos
em relacédo ao diagnéstico precoce, bem como a comunicagcao aos pais e 6rgaos

legais, evitando assim que a crianga continue a sofrer o abuso.

Barreto et al. em 2014 através de revisdo de literatura apresentaram o HPV
como responsaveis por verrugas vulgares anogenitais e ainda papilomas da
nasofaringe. Também elucidaram que o HPV infecta tanto mucosas quanto
tecidos cutaneos através de “microlaceragcdes” no epitélio e os primeiros
sintomas se apresentam 4 semanas apdés a infec¢do. Os pacientes que entram
em contato com o virus geralmente o eliminam espontaneamente. Ainda ha
aqueles em que o virus fica de forma latente e pacientes comprometidos
imunologicamente apresentam infecgao clinica recorrente. A imunossupressao
ou imunodeficiéncia, além de ser um fator de risco para infec¢goes por HPV, é
também responsavel pela progressdo de neoplasias intraepiteliais. Fatores
socioeconbémicos, higiene e desnutricdo também séo considerados fatores de
risco. As lesdes benignas causadas pelo HPV se apresentam geralmente na
cavidade bucal de forma exofitica, sendo que as mais frequentes sao: papiloma
escamoso, verruga vulgar, condiloma acuminado e hiperplasia epitelial focal. O
papiloma escamoso oral acomete tanto homens quanto mulheres na faixa etaria
de 25 anos, tendo predilecao para lingua, principalmente na borda lateral e
palato duro e mole. E uma lesao firme, indolor, solitaria, e apresenta aspecto de
“couve-flor”. Dependendo da quantidade de queratinizagédo da superficie, podem
se apresentar de coloracdo branca, vermelho-clara ou de cor normal. O
condiloma acuminado inicia-se com inUmeras papulas agrupadas, de coloragao
rosa. SA0 mais recorrentes em mucosa labial, palato mole e freio lingual. A
hiperplasia epitelial focal atribuem-se causas que variam de irritacdo local de
baixa intensidade as deficiéncias vitaminicas; também sugeriu-se a participagcao
de fatores genéticos, porém ainda ndo existe comprovacdo. Clinicamente

apresenta multiplas lesdes papilomatosas e tem a superficie ligeiramente
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granular. A verruga vulgar tem um crescimento vagoroso. Sua infecgao viral afeta
inicialmente as maos e os dedos de criangas e adultos jovens. Na boca, os locais
mais acometidos s&o vermelh&o dos labios, palato e terco anterior da lingua. O
envolvimento bucal geralmente resulta do contato direto com lesées nas maos
servindo como vetor de lesdes para outras partes do corpo. O virus também pode
estar associado a lesbes potencialmente malignas e malignas, como as
leucoplasias, o liquen plano e o carcinoma espinocelular. Para o tratamento
nenhuma terapia é considerada unica ou ideal para combater o microrganismo,
pois depende do sistema imunoldgico de cada individuo. A terapia mais utilizada
€ a excisdo cirrgica, sendo esta a mais indicada. Outras terapias também
podem ser utilizadas, como medicamentos locais temos o acido tricoloroacético
de 50 a 90%, aplicado uma vez por semana por quatro semanas, ou até o
desaparecimento da lesdo; a podofilotoxina a 0,5% em solugéo ou 0,15% em
creme, aplicada na lesdo duas ao vezes ao dia durante trés dias consecutivos e
pausa por quatro dias, durante no maximo quatro semanas. Também foram
citadas a crioterapia e a laserterapia. Os autores concluiram que a medida que
os conhecimentos sobre o papiloma virus humano (HPV) avancam, abrem-se
novas perspectivas para entender e tratar adequadamente as lesdes induzidas
por este virus. Porém, o principal objetivo dos tratamentos ainda é a cura clinica,
ndo atuando diretamente na causa do problema, e por isso observa-se um

numero alto de recidivas.

Woods et al. em 2014 descreveram que o HPV € um virus que pode causar
infeccdo no epitélio da mucosa ou da pele e os tipos que infectam o epitélio da
mucosa foram classificados de acordo com seu potencial oncogénico em
subtipos de baixo risco (HPV —6,11,13,32, 34, 40, 44, 53, 54, 55 e 63) que estédo
associados a patologias de lesdes proliferativas epiteliais orais benignas, como
papiloma de células escamosas, verruga vulgar, condiloma acuminado e
hiperplasia epitelial focal, e os de alto risco (HPV -16, 18, 31, 33, 35), em
particular HPV-16 e HPV-18, tém sido associados a lesdes epiteliais da cavidade
oral e orofaringe pré-malignas e malignas. Afirmaram também que o
comportamento sexual, socioeconémico, raca, género, consumo de tabaco e
alcool, higiene, dieta pobre em frutas e vegetais, doencga inflamatéria crénica na
cavidade bucal sédo fatores de risco para manifestacdes de lesées benignas e
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malignas associadas ao HPV. O comportamento sexual tem sido atribuido como
tal devido principalmente ao inicio da atividade sexual precoce, resultando assim
em um numero maior de parceiros sexuais ao longo da vida, e ao aumento da
pratica de sexo oral. Foi sugerido que o HPV poderia ser transmitido através do
beijo seguindo o principio da transmissao periparto. O carcinoma de células
escamosas de cabeca e pescoc¢o negativo para HPV foi atribuido a individuos
com um estado socioeconémico mais baixo durante muitos anos, no entanto,
hoje em dia, o carcinoma de cabeca e pescoco positivo para HPV é identificado
em individuos com elevado estado socioeconémico, mesmo estes individuos
sendo considerados pessoas mais informadas, o que contrasta com o perfil do
individuo com as lesbes negativas para HPV. O HPV positivo em lesdes
malignas tem sido encontrado com menor frequéncia em afro americanos do que
em outros grupos raciais. A infec¢do pelo HPV do colo do utero e da cavidade
bucal ndo sédo independentes, logo, a infeccao por HPV cervical pode ser
considerada um fator de risco para infec¢ao da cavidade bucal. Sendo assim, a
maior prevaléncia de HPV bucal foi em mulheres que ja possuem HPV cervical.
Ja as lesdes malignas tanto associadas e ndo associadas ao HPV tém uma
predominancia masculina em uma proporcao de 3:1; quando positiva para HPV,
ainda nao pode ser totalmente explicada se ocorre pela diferengca no
comportamento sexual ou por diferengas bioldgicas. Foi relatado que os homens
apresentaram com maior frequéncia o HPV bucal em relacdo as mulheres; isso
se explica devido a alta taxa de mulheres que apresentam o HPV vaginal,
ocorrendo a transmissdo aos homens devido a pratica de sexo oral. E importante
ainda referir que os pacientes contaminados com lesées por HPV tendem a
consumir menos tabaco e alcool que os pacientes negativos para HPV, isto
porque as lesdes provocadas por HPV diferenciam-se das ndo provocadas, na
maioria das vezes, pelo consumo cronico de tabaco e alcool. Assim, estes dois
fatores de risco ndo sao referenciados como os principais indutores de lesées,
embora possam potencializa-las, o que constitui uma das varias diferencas entre
as lesbes causadas pelo virus HPV, sugerindo que os fatores de risco para estas
lesdes tém sofrido alteragdes com o passar do tempo. A infeccgéo pelo HPV-16
€ considerada um forte fator de risco para o cancer de orofaringe, entretanto a
relagdo nao é clara para os carcinomas orais. Foi relatado que pacientes
infectados pelo HIV tém 2-6 vezes maior risco de carcinoma de cabega e
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pescoco positivo para HPV, tendo maior risco em neoplasias anogenitais do que
orofaringea. Foi demonstrado que cancer cervical com imunossupressao leva a
persisténcia do HPV e progressdao daquela. Com a sua transmissao sexual e
oral, o HPV foi encontrado com maior prevaléncia em mulheres com infeccdo do
HPYV no colo de utero. Desta forma, o estudo reportou que a infeccéao pelo HPV
bucal manifestou-se mais em casais e/ou em infectados pelo HIV. Os autores
ainda relaram que a vacina profilatica contra o HPV permanece obscura, e que
a vacinagao contra o HPV, apenas funciona como prevencao da sua infeccao.
Desta forma, € errado pensar-se que a vacinacao apds a infeccao podera

extinguir o virus.

Blitzer et al. em 2014 relataram em sua revisao bibliografica que os individuos
com HPV bucal, genital ou anal, podem deixar passar despercebida a infeccao,
uma vez que esta poderd ser assintomatica, e até mesmo erradicada com
sucesso pelo sistema imunoldgico, em poucos meses, mas mesmo assim
transmitir a infeccdo enquanto esta ndo for erradicada. O risco de ter HPV, a
partir da cavidade bucal, é oito vezes maior entre os individuos sexualmente
experientes, sendo por isso que a infeccdo bucal por HPV estd fortemente
associada a iniciacdo sexual precoce, a multiplos parceiros sexuais, e ainda,
possivelmente, a alguns tipos de beijos. Na orofaringe, o HPV-16 corresponde a
mais de 90% de todos as neoplasias associadas ao HPV, contabilizando cerca
de 30-65%, mais da metade de todos os carcinomas de cabeca.

D’Souza et al. em 2014 investigaram os fatores predisponentes como idade,
género e raca e a prevaléncia do papiloma virus humano. Concluiram que a
prevaléncia do virus HPV-16 € maior em homens, sendo que o carcinoma de
células escamosas de cavidade bucal foi de 5 a 7 vezes superior nos homens do
qgue nas mulheres; os autores concluiram que o niumero de parceiros de sexo
oral é superior nos homens. A ragca e a idade ndo contribuiram
independentemente para a infeccdo, pois ha de se ter em conta o
comportamento sexual. No entanto, estudos mostraram maior prevaléncia da
infeccdo na raga branca do que na raga negra (21-64% vs 0-35%). Além disso,
a idade que se tem identificado o HPV tende a ser inferior a 60 anos, chegando

a abranger mais jovens e adultos.



23

Araujo et al. em 2014 verificaram a prevaléncia do HPV na cavidade bucal de
individuos sem lesdes clinicamente diagnosticaveis e os tipos encontrados
neles. Foram analisadas 166 amostras em pacientes maiores de 18 anos de
idade, residentes no estado do Para. As amostras foram coletadas da cavidade
bucal por meio de raspado, com escova estéril. Para a detec¢éo da presenca do
virus, foi utilizada a técnica de Reacdo em Cadeia Polimerase (PCR). As
amostras infectadas  pelo HPV  foram  tipadas para HPV
6/11/16/18/31/33/35/52/58. Os resultados encontrados indicaram a presenca de
HPV em 40 amostras (24,1%). Trés amostras (7,5%) foram positivas para HPV-
6, cinco amostras (12,5%) para HPV-18 e uma amostra (2,5%) para HPV-58.
Concluiram que, considerando a importancia dos agentes virais como fatores de
risco, além do fumo e do alcool, para o desenvolvimento de cancer bucal e a
mortalidade e sequelas que a doenca pode causar na qualidade de vida das
pessoas e insercao na sociedade a realizacdo dos exames de biologia molecular
para a deteccao de agentes virais, especialmente o HPV, pode ser um excelente
método para identificacdo de individuo com maior risco de desenvolvimento da
carcinogénese oral, proporcionado um diagndstico precoce facilitando o
acompanhamento de individuos infectados. Salientam que a justificativa de que
esses exames teriam alto custo ndo se confirma como explicacado para a sua
exclusao por meio de diagndstico, ja que o custo seria inferior aos efetuados com
as despesas hospitalares advindas da cirurgia, radioterapia e quimioterapia,
geralmente necessarias no tratamento do cancer bucal, pois quando os
pacientes sao detectados em estagio avancado o tratamento sobrecarrega mais

ainda o Sistema Unico de Saude.
Field & Lechener (2015, p.2) relataram que:

em 2007 o HPV foi reconhecido pela Inernational Agency for
Reserach on Cancer como carcinogénico e associado a
tranformacao maligna, no que concerne ao cancer de cabeca e
pescoco.

Silva et al. em 2016 relataram que no Brasil ha cerca de trés a seis milhdes
de homens infectados pelo papiloma virus. Também afirmaram que a

transmissao se da principalmente pelo contato sexual, mas também pode ocorrer
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contato direto, autoinoculagao e transmissao via placenta ou leite materno. A
infeccdo € iniciada quando o virus penetra no novo hospedeiro atraves de
microtraumatismos. A progresséo da fase de incubacéo para a de manifestacao
clinica depende de trés fatores: permissividade celular, tipo de virus e estado
imunolégico do paciente. Uma importante variagdo entre a mucosa oral e outras
mucosas € a queratinizacdo e a variedade de glandulas, sendo assim, a saliva
tem papel protetor contra infeccao pelo HPV, devido a presenca de agentes
antimicrobianos, como a lisozima, lactoferrina, imunoglobulina A(IgA) e citocina
esclarecendo a baixa transmissibilidade por autoinoculagédo. Dos mais de 100
tipos de HPV ja encontrados, os subtipos 6/11 sdo associados a lesdes benignas
e 0s subtipos 16/18 a lesbes malignas, embora nao esteja comprovado o
potencial carcinogénico do virus. O diagnostico das lesdes causadas pelo HPV
é feito através da associagéo entre as manifestacdes clinicas, bidpsias, exames
citolégicos e métodos moleculares que possibilitam a identificacdo do tipo
especifico de HPV, tais como estudo imuno-histoquimico e biologia molecular
(hibridizagao in situ, captura hibrida e PCR (Reacédo em Cadeia Polimerase)),
sendo esse ultimo considerado padrao ouro para HPV. Os tratamentos da leséo
baseiam-se em excisdo cirlrgica conservadora, eletrocauterizacao, laser
cirurgico e crioterapia e tem como obijetivo inicial eliminar os sintomas, amenizar
a carga psicoldgica decorrente do estigma social e melhorar o aspecto estético
do paciente. Além disso, tenta-se com a eliminacdo das lesées diminuir a
transmissibilidade da infeccdo. Entretanto, ndo ha, até o momento, uma
terapéutica comprovadamente capaz de erradicar o HPV, como também nédo ha
tratamento especifico ideal para todos os pacientes. Dessa forma, a
individualizacao do tratamento, feito ora de maneira conservadora, ora invasiva,

ou até mesmo combinada, parece ser a conduta mais adequada.
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4 DISCUSSAO

Diante dos estudos realizados pela reviséo de literatura, Castro et al. (2004),
Mazon (2007), Medina et al. (2010) e Woods et al. (2014) concordaram que 0s
subtipos do virus HPV 6, 11, 16 e 18 foram os mais prevalentes em lesdes

bucais, principalmente em lesdes malignas.

Leto (2011), Barreto et al. (2014), Woods et al. (2014) e Silva et al. (2015)
afirmaram que a transmiss&o pode ocorrer por contato direto ou indireto atraves
de microtraumatismos. Entretanto, Woods et al. (2014) constataram que a
transmisséo pode ocorrer também através do beijo. Blitzer et al. (2014) e Silva
et al. (2015) acrescentam que também pode ocorrer pela transmissdo via
placenta, leite materno e autoinoculagdo sendo, esta Ultima, de baixa
transmissibilidade devido a presenca de agentes antimicrobianos na saliva.
Brinton et al. (1990) afirmaram também que recém-nascidos, filhos de mulheres
que tém o virus, podem desenvolver a infeccdo na cavidade da orofaringe e

laringe.

Brinton et al. (1990), Castro et al. (2004), Feller et al. (2009), Leto (2011),
Barreto et al. (2014) e Silva et al. (2015) afirmaram que a cura e a recidiva do
virus depende do estado imunoldgico do paciente.

Neville (2009), Feller et al. (2009), Medina et al. (2010), Leto (2011), Barreto
et al. (2014) e Woods et al. (2014) corroboraram que a prevaléncia da infeccao
por HPV é aumentada em pacientes que sado portadores de HIV, sendo
considerado um importante fator de risco. Medina et al. (2010), Barreto et al.
(2014) e Woods et al. (2014) também citaram fatores socioeconémicos. Além
disso, Barreto et al. (2014) citou a higiene e desnutricdo. Medina et al. (2010),
Woods et al. (2014), Blitzer et al. (2014) e D’Souza et al. (2014) citaram o
comportamento sexual. Woods et al. (2014) afirmou que raga, género, higiene,
dieta, doenca inflamatéria crénica e principalmente o HPV cervical como fator
importante para a infecgao pelo papiloma virus, corroborando com Peixoto et al.
(2011), que em sua pesquisa concluiram que pacientes com infeccdo de HPV
genital podem apresentar infecgcédo de HPV bucal subclinica.

Castro et al. (2004), Barreto et al. (2014), Araujo et al. (2014) e Silva et al.
(2015) concordaram que os exames mais empregados sao clinico, bidpsia e
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técnicas de biologia molecular, sendo o de PCR e captura hibrida mais sensiveis,
logo, sao mais utilizados. Em contrapartida, Cavenaghi et al. (2013) em seu
estudo demonstrou que o método de amostragem com o enxaguatério foi rapido

e eficaz.

No estudo de Peixoto et al. (2011), foi encontrada uma prevaléncia de 44% de
infecgdo oral pelo HPV. Em contrapartida, Esquenazi et al. (2010) chegaram a
um resultado de 0%, 0 que mostra uma grande discrepancia entre os estudos, a
qual pode ser atribuida a diversos fatores como: tamanho da amostra, carater da

amostra e método de deteccdo do HPV.

Castro et al. (2004), Leto (2011) e Barreto et al. (2014) afirmaram que as
principais lesdes de carater benigno sdo papilomas de células escamosas,
condilomas acuminados, verrugas vulgares e hiperplasias epiteliais focais.

Tinoco et al. (2004), Woods et al. (2015) e Silva et al. (2015) afirmaram que o
potencial carcinogénico do virus é controverso e os estudos correlacionando
carcinoma de células escamosas € o HPV nao apresentaram estatisticas
significantes. Em contrapartida, Field & Lechner (2015) afirmaram que a
International Agency for reserach on Cancer em 2007 reconheceu o HPV como
carcinogénico e associado a transformacao maligna e neoplasias de cabeca e

pescoco.

Tinoco et al. (2004) e Woods et al. (2015) concordaram que o carcinoma

qguando relacionado ao HPV é maior no sexo masculino do que no sexo feminino.

Castro et al. (2004), Medina et al. (2010) e Barreto et al. (2014) afirmaram que
o HPV pode ser encontrado em lesdes como liquen plano, leucoplasia e cancer

oral, porém isso ndo esta bem esclarecido.

Castro et al. (2004), Barreto et al. (2014) e Silva et al. (2015) afirmaram que o
tratamento pode ser feito com excisao cirlrgica, laser, crioterapia e apresentam
como alternativas de tratamento os agentes causticos como a podofilina e acido
tricloroacético, visando apenas a cura clinica. Entretanto, Silva et al. (2015)
também relatam que ameniza a carga psicoldgica e melhora aspecto estético do

paciente.
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A campanha do Ministério da Saude de 2014 afirma que a vacina distribuida
no Brasil é segura e previne contra os tipos (6,11,16,18) do HPV e a imunizacao
ajuda a prevenir o cancer de colo de utero. Em contrapartida, Woods et al. (2014)

relatam que os efeitos da vacinagéo ainda permanecem obscuros.

De acordo com Danelon et al. (2014) as lesbes positivas para HPV em
criangas podem indicar abuso sexual, sendo necessaria a posi¢ao do cirurgido-
dentista para dar o diagnéstico, investigar a forma de transmissdo e se

necessario, comunicar os pais e 6rgaos legais.

Com isso, ressalta-se a necessidade do cirurgido-dentista no planejamento de
acoOes de saude publica para a prevencao de lesdes bucais pelo HPV, visto que
grande parte da populacao desconhece essas lesdes e, estas podem chegar até
mesmo a serem malignas, necessitando de um diagnédstico precoce para um

tratamento adequado, visando um melhor progndstico.
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5 CONSIDERACOES FINAIS

a)

Com base no estudo realizado, ap06s a discussdo, concluimos que:

0 papiloma virus humano penetra no hospedeiro através de
microtraumatismos tendo como principal via de transmissdo a sexual,
podendo também ser transmitido, com menos frequéncia através de via
perinatal, contato orogenital, boca a boca e autoinoculago;

sdo importantes fatores de risco a serem considerados: comportamento
sexual, raca, idade, género estado socioeconémico, exposi¢cao ao tabaco e
alcool e imunodeficiéncias. Entretanto, a progressédo da doenca vai depender
da permissividade celular, do tipo de virus e do estado imunoldégico do
hospedeiro;

o diagnéstico do HPV se da através da associacdo das manifestacdes
clinicas do paciente, bidpsias e exames laboratoriais, sendo a PCR (Reacao
em cadeia polimerase) considerada melhor, devido a sensibilidade que
apresenta.

o HPV-16 foi o mais prevalente nas lesdes bucais, sendo que as mais
associadas ao HPV sao papiloma escamoso, condiloma acuminado, verruga
vulgar, hiperplasia epitelial focal, carcinoma oral (sendo o mais comum o
carcinoma de células escamosas);

o tratamento cirdrgico é o mais indicado para a remocao das lesdes,
entretanto o laser, a crioterapia e os medicamentos tépicos sao alternativas
para a eliminagdo das les6es bucais. Independentemente do tratamento
escolhido, obtém-se apenas a cura clinica, impedindo assim o avanco da
doenca e sua propagacao, entretanto ndo existe a erradicacao do virus,
permanecendo ele no epitélio, podendo haver a recontaminacao,

para a prevencgao sao distribuidas vacinas pela rede publica. No Brasil tem-
se a disposicdo da quadrivalente que confere protecdo para os subtipos
6/11/16/18. Também ¢é importante sempre destacar ao pacientes a

importancia do uso de preservativos.
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