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Resumo

Desde os primeiros anos da epidemia de Aids, grandes diferencas geograficas na
prevaléncia de infecg@o pelo HIV foram registradas entre paises vizinhos e regioes
vizinhas dentro de um mesmo pais na Africa subsaariana. Tais diferengas nio
podiam ser completamente explicadas por fatores como o comportamento sexual e
o uso de preservativos. Um acumulo de dados epidemioldgicos vem mostrando que
a circuncisdo masculina desempenha um efeito protetor contra a aquisi¢do
heterossexual do HIV pelo homem na Africa subsaariana e provavelmente contribui
para as acentuadas diferengas de prevaléncia de HIV. Assim, realizou-se uma
atualizag@o dos estudos conduzidos em solo africano sobre a associagdo entre
circuncisdo masculina e infec¢do pelo HIV, as origens da pratica da circuncisdo
entre as populagdes humanas, os mecanismos pelos quais a presenga do prepucio
aumentaria a susceptibilidade de aquisi¢ao heterossexual do HIV pelo homem, sua
associag@o com outras doengas infecciosas e também neoplasicas, o debate sobre a
conveniéncia da adogdo de praticas de circuncisdo como estratégia de controle da
epidemia de HIV na Africa, a escassa literatura brasileira sobre circuncisio masculina
e as perspectivas de investigacdes futuras.

Abstract

Since the early years of the AIDS epidemic significant geographic differences in HIV
prevalence were reported within neighboring countries and neighboring regions
within the same country in sub-Saharan Africa. These differences could not be fully
explained by factors such as sexual behavior and condom use. Mounting
epidemiological data have demonstrated that male circumcision is a major protective
factor against male heterosexual HIV infection in sub-Saharan Africa and probably
contributes to these significant differences in HIV prevalence. This is a review of
African studies on the association between male circumcision and HIV infection, the
origin of circumcision practices in human societies, potential prepuce mechanisms
for increasing male vulnerability to heterosexual HIV infection, its association with
other infectious and neoplastic diseases, controversies on the convenience of male
circumcision as an HIV control strategy in Africa, the scarce Brazilian literature on
male circumcision and perspectives of future research.
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O NASCIMENTO DE UMA HIPOTESE
EPIDEMIOLOGICA

Entre 1986 ¢ 1987, Cameron et al'® conduziram um
estudo de coorte prospectiva em Nairdbi, Quénia, para
determinar a freqii€ncia e os fatores de risco da trans-
missdo sexual do HIV da mulher para o homem. Os
autores haviam observado em um estudo caso-con-
trole anterior que, em homens com infec¢do sexual-
mente transmissivel (IST), a presenga de tlcera genital
e do estado incircunciso estavam independentemen-
te associados a infec¢do pelo HIV.*® Recrutaram en-
tdo cerca de mil prostitutas da localidade de
Pumwani, onde estudos anteriores mostraram uma alta
prevaléncia de IST, inclusive uma soroprevaléncia
de infecgdo pelo HIV superior a 85%. Os investiga-
dores estabeleceram uma clinica especializada no tra-
tamento de IST para receber pacientes que se apre-
sentassem para tratamento. Basearam-se na logica de
que os homens que mantivessem contato sexual com
essas parceiras estariam sob alto risco de se infectar
nao apenas com o HIV, mas também de se expor a
outras IST de periodo de incubagdo inferior ao neces-
sario para a emergéncia de anticorpos anti-HIV. Os
que concordassem em participar do estudo seriam
acompanhados com sorologias seqiienciais e a com-
paragdo do grupo de soroconversores com o de con-
sistentemente soronegativos poderia identificar fa-
tores de risco para a transmissdo do HIV da mulher
para o homem. Um total de 422 homens que adquiri-
ram IST dessas parceiras foi incluido no estudo. Apre-
sentavam uma soroprevaléncia inicial de infecc¢do
pelo HIV de 12%. Dentre os 293 inicialmente
soronegativos, 24 (8,2%) desenvolveram anticorpos
anti-HIV. Os investigadores mostraram que a aquisi-
¢do de infec¢do pelo HIV estava independentemente
associada a trés fatores: multiplas exposi¢des sexu-
ais, IST manifestada na forma de ulcera genital e o
estado incircunciso masculino. Eram incircuncisos
18 (75%) dentre os 24 soroconvertores e 61 (23%)
dentre os 269 que se mantiveram soronegativos (ris-
co relativo [RR]=8,2; intervalo de confianga em 95%
[IC95%]: 3-23).

Desde a publicagdo dos resultados quenianos de
Cameron et al,'° varios outros estudos foram condu-
zidos na Africa subsaariana, alguns prospectivos, a
maioria, porém, transversais, para se determinar o
papel da circuncisdo masculina na disseminacéo he-
terossexual do HIV. Como se sabe, a principal limi-
ta¢do dos estudos observacionais ¢ a possibilidade
de concorréncia de fatores de confundimento. Se
fatores associados a transmissdo do HIV ocorrerem
em freqliéncia diferente entre circuncidados e
incircuncisos, entdo a associagdo entre circuncisio
e transmissdo do HIV pode ndo ter nexo causal. Note-
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se que a Africa subsaariana é uma regido extrema-
mente diversa, social e culturalmente. Ademais, a
circuncisdo nao é praticada aleatoriamente.** O ba-
lango desses estudos, entretanto, parece apontar para
a presenga do prepticio como um determinante de-
cisivo (mas ndo o unico, certamente) na facilitagdo
da transmissdo e aquisigdo sexual do HIV na Africa
subsaariana. O resultado seria a prevaléncia esma-
gadora da infecg@o pelo HIV em muitas localidades
africanas onde a circuncisdo ¢ incomum. Alguns
autores chegaram a propor sua adogdo rotineira
como parte de cuidados preventivos, andlogos a
outros procedimentos, como imunizagoes, ofereci-
dos ds criangas sem o seu consentimento.'>*

OS PRIMEIROS ESTUDOS ECOLOGICOS

Os antropologistas Halperin & Bailey?® denuncia-
ram em 1999 que dez anos apos a demonstragdo de
um risco relativo 8,2 vezes maior para incircuncisos,
a comunidade cientifica permanece negligenciando
este importante determinante da transmissdo heteros-
sexual do HIV. Citam um relatério da Unaids de 1998
no qual se afirma que ndo é plenamente compreendi-
do porque as taxas de infecg¢do pelo HIV «decolamy
em alguns paises ao passo que permanecem estdveis
em paises vizinhos por muitos anos. Argumentam que
tomando como correto um risco relativo de 2,5 para
incircuncisos (um valor préximo ao limite inferior
do obtido em estudos prospectivos), entdo em paises
onde cerca de 80% dos homens sdo incircuncisos,
como Zambia e Tailandia, 55% de todos os casos de
infeccdo pelo HIV em homens pode ser atribuido a
presenga do preptcio.?

De fato, estudos ecoldgicos conduzidos no conti-
nente africano no inicio da década de 90 mostravam
que areas de alta prevaléncia de infecgdo pelo HIV
coincidiam com areas de baixa freqiiéncia de cir-
cuncisdo ou que receberam intensa migragdo de
povos incircuncisos.®*3! Consultando uma série de
fontes etnograficas, Moses et al’! mapearam as pra-
ticas de circuncisdo masculina de cerca de 700 socie-
dades e grupos étnicos africanos. Observaram um
grande cinturdo na Africa central e oriental onde a
circuncisdo ndo ¢ praticada. A area inicia-se ao Sul
do Sudao e estende-se para o Sul, cobrindo a maior
parte de Uganda, partes ocidentais do Quénia e
Tanzéania, virtualmente toda Ruanda, Burundi,
Zambia, Malaui, e Zimbabue, além de partes de
Botsuana, Namibia e Africa do Sul. A tinica grande
area de ndo-circuncisio na Africa ocidental cobre
as regides central e oriental da Costa do Marfim e
central e ocidental de Gana. Ao comparar o mapa da
pratica de circuncisdao com o de prevaléncia de in-
fecgdo pelo HIV, os autores demonstraram uma forte
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associacdo geografica entre a baixa prevaléncia de
HIV e areas onde a circunciséo ¢é praticada de forma
rotineira. Para Caldwell & Caldwell,® a esmagadora
prevaléncia de infecgdo pelo HIV no continente afri-
cano tornava-se ainda mais intrigante porque a gran-
de maioria dos casos em 1992 concentrava-se em
apenas 10 paises: oito paises da Africa oriental, um
da Africa ocidental (Costa do Marfim), além de
Botsuana, ao norte da Africa do Sul.

O PREPUCIO E AS ORIGENS DA
CIRCUNCISAO MASCULINA

O debate sobre a conveniéncia da circuncisdo mas-
culina ¢ antigo e polémico. Entre muitos povos a pra-
tica da circuncisdo masculina talvez tenha surgido
como um ritual de passagem a vida adulta.” As mais
antigas mumias egipcias eram circuncidadas. O his-
toriador grego Herodoto atribuia o rito da circunci-
sdo entre os egipcios a uma necessidade higiénica.”
Para o exegeta francés Henri Petiot, dito por Daniel-
Rops,' sua origem é completamente ignorada. Mui-
tos dos povos do Novo Mundo encontrados pelos
navegadores europeus eram circuncidados.” Também
¢ regularmente praticada pelos aborigenes australia-
nos desde tempos imemoriais. Foram dos antigos
egipcios que os judeus assimilaram a pratica da cir-
cuncisfo.* No livro do Génesis, a circuncisdo ¢ pro-
posta a Abrado, unidade de ligagdo entre os povos
judeus, cristdos ¢ mugulmanos, como um sinal da
Alianga com Deus (Gen. 17:25). Na tradi¢do judaica,
acrianga ¢ circuncidada aos oito dias de nascida (Lev.
13:3). Metaforicamente, Jeremias fala em ouvidos e
coragdes incircuncisos (Jer. 6:10; 9:25-26). No que
talvez tenha sido o primeiro grande gesto de inde-
pendéncia as leis judaicas, prevaleceu entre os cris-
tdos a posi¢do de Paulo de Tarso. O encadeamento
cronolégico dos episodios do livro do Génesis
(Abrado foi declarado justo no capitulo 15, antes e
independentemente da circuncisdo, proposta no 17)
¢ a base da concep¢do paulina de que a circuncisido
era desnecessaria ¢ a justica divina destinada a ju-
deus e pagdos (Gal. 6:15). Assim sendo, Michelangelo
esculpiu um Rei David incircunciso.

De um ponto de vista global, aproximadamente
25% dos homens sdo circuncidados. Concentram-
se principalmente nos Estados Unidos, Canada, pa-
ises da Asia e do Oriente Médio com populagdes
mugulmanas e em viérias por¢des da Africa.® A pra-
tica da circuncisdo ¢ comum em varias regidoes do
mundo: por todo o Oriente Médio, entre os mugul-
manos da India e do Sudeste da Asia e entre os abo-
rigenes australianos. Grande variagdo regional ocorre
na Africa. Mais de 70% dos homens norte-america-
nos sdo circuncidados.®
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Em 1949, Gairdner® classificou de curioso o fato
de que uma das intervengdes cirirgicas mais
comumente realizadas no Reino Unido também seja
um dos procedimentos médicos menos estudados
quanto a seus riscos ¢ beneficios. Moses et al*’ acre-
ditam que ha evidéncias substanciais de que a cir-
cuncisdo masculina protege ndo apenas contra a aqui-
si¢ao do HI'V, mas também contra o carcinoma peniano,
infec¢des urinarias e IST ulceradas, enquanto que ha
pouco embasamento cientifico apontando riscos a
saude sexual, emocional ou psicologica.

O prepucio surge no feto na oitava semana de ges-
tagdo como um anel de epiderme espessada que cres-
ce sobre a base da glande, mais rapidamente em sua
superficie superior do que na inferior.’ Na 16° se-
mana, a glande ja estara coberta até a sua extremida-
de distal. Ao nascimento, o prepucio geralmente ndo
pode ser retraido para expor a glande; aos dois anos
de idade, 20% das criangas ainda t€ém um prepucio
que ndo pode ser retraido. Entre 200 criangas
incircuncisas britanicas, de cinco a 13 anos de ida-
de, o prepucio ndo podia ser retraido em 6% e parci-
almente retraido em 14%.%°

Muitas vezes € dito que o prepucio ¢ uma estrutu-
ra vestigial, desprovida de func¢do. Todos os mami-
feros machos tém prepucio, mas apenas o homem
nasce com o prepucio aderido a glande. Cox!? acre-
dita que antes da adogdo da postura bipede e, muito
posteriormente, da vestimenta, a protegdo oferecida
a glande pelo prepucio trazia significativa vanta-
gem seletiva. Fleiss et al' descrevem uma agéo
esfincteriana do orificio prepucial agindo como uma
valvula unidirecional, permitindo a passagem de
urina ¢ impedindo a entrada de contaminantes. O
preplcio também € uma zona erogena, dotada de
uma complexa rede de terminag¢des nervosas sensi-
veis a temperatura, contato ¢ movimento, além de
produzir feroménios."

Numerosos mecanismos pelos quais a presenga do
prepucio aumentaria a vulnerabilidade do homem a
aquisicdo heterossexual do HIV foram propostos.
Fink'® foi o primeiro a levantar a hipdtese de que o
prepucio intacto contribuiria com uma grande super-
ficie de contato vulneravel a pequenas abrasdes, por
meio das quais o HIV encontraria sua porta de entra-
da. Também ja se considerou que o efeito protetor da
circuncisdo seja no propriamente em relagdo ao HIV,
mas sim em relag@o a outras IST, em especial as que
cursam com ulcera peniana, ¢ que, estas sim, estariam
diretamente associadas ao HIV.*” Szabo & Short*' con-
sideram que o epitélio estratificado, escamoso e
queratinizado dos circuncidados proporciona uma
barreira de protegdo ao HIV, ao passo que a superficie



Rev Saude Publica 2003;37(5):678-86

www.fsp.usp.br/rsp

interna do prepticio ndo ¢ queratinizada e € rica em
células de Langerhans. Hussain & Lehner?® demons-
traram que as células de Langerhans, associadas a
transmissdo heterossexual,* ocorrem em grande den-
sidade no prepucio e sdo escassas no tecido uretral.
Recentemente Patterson et al** demonstraram que as
células imunoldgicas do prepucio do adulto expres-
sam predominantemente o co-receptor do HIV CCR5
€ que sua porg¢ao interna ¢ mais suscetivel a infecgdo
HIV, quando comparada a porgao externa ou a mucosa
cervical.

A incidéncia de carcinoma peniano em homens cir-
cuncidados é considerada insignificante.! Na India,
o carcinoma de pénis é uma neoplasia comum entre
os hindus, que nio praticam a circuncisdo, e rara en-
tre os mugulmanos, que a praticam rotineiramente.
Entre os judeus a doenga é quase desconhecida.! A
quase que totalidade dos casos de carcinoma de pé-
nis nos Estados Unidos ocorre em pacientes que nido
foram circuncidados no periodo neonatal.*® Entre 219
casos registrados nos hospitais universitarios do Es-
tado norte-americano de Iowa, entre 1936 ¢ 1975,
nenhum paciente havia sido circuncidado.** A maior
susceptibilidade de incircuncisos ao carcinoma
peniano parece ser resultado da ac¢do do virus do
papiloma humano.*

A presenca do preptcio também seria um fator
facilitador ao surgimento de cancer de cérvice uterina
em parceiras sexuais de incircuncisos.®!"72130 Em
Madras, India, Gajalakshmi & Shanta®' estudaram
4.995 casos de cancer cervical e 311 casos de cancer
de pénis diagnosticados entre 1982 e 1990, bem
como sua distribuicdo entre a populagdo hindu, cris-
td e mugulmana. Nenhum caso de cancer peniano foi
diagnosticado entre os mugulmanos. A incidéncia de
cancer cervical foi maior entre as hindus e cristds do
que entre as mugulmanas. Ainda na India, Dhar et al”?
encontraram uma baixa freqiiéncia de cancer de
cérvice uterina no vale da Caxemira, onde a circunci-
sd0 masculina ¢ quase que universal, em contraste
com outras regides do pais onde o cancer de cérvice
posiciona-se entre as principais doengas neoplasicas.
A associagdo entre lesdes cervicais pré-cancerosas,
carcinomas cervicais e infec¢do genital dos parceiros
sexuais masculinos pelos tipos 16 e 33 do virus do
papiloma humano foi demonstrada por Barrasso et
al® Eles documentaram lesdes penianas de neoplasia
intra-epitelial em 61 (32,8%) dentre 186 parceiros de
mulheres com neoplasia intra-epitelial cervical e em
apenas quatro (1,4%) dentre 204 parceiros de mulhe-
res com lesdes cervicais condilomatosas ndo
neoplasicas.

A associacdo entre algumas IST e o estado
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incircunciso vem sendo proposta ha varias décadas.
Segundo Hand,** o primeiro a levantar a hipotese de
que os incircuncisos sdo mais vulneraveis a sifilis foi
Jonathan Hutchinson, em 1855, ao observar a rarida-
de desta condigdo entre os judeus. J4 em 1947, Wil-
son*® apontava uma maior susceptibilidade dos
incircuncisos a aquisi¢ao de sifilis (90% dos casos
contra 52% do grupo-controle) em militares cana-
denses. Recentemente, uma revisao dos estudos
observacionais sobre o efeito da circunciséo e a aqui-
sicdo de IST ulceradas concluiu que a presenga do
prepucio esta fortemente associada a um risco au-
mentado de aquisi¢ao de sifilis e cancrdide.*® A asso-
ciacdo com outras IST ndo ficou clara em razdo de
serem poucos os estudos disponiveis ou inconsisten-
tes os resultados. Uma revisdo mais recente confirma
o risco aumentado de sifilis e cancréide, mas nio de
outras IST nos incircuncisos.*

O prepucio também € um sitio favoravel a aderén-
cia bacteriana e esta associado a um maior risco de
infec¢des urindrias em criangas.’® De acordo com
uma meta-analise de nove estudos (trés prospectivos
e seis retrospectivos) sobre a associacdo entre cir-
cuncisio e infec¢des urinarias pediatricas,® o risco
relativo de infecg¢do urinaria em criancas
incircuncisas foi calculado em 12,0 (IC 95%: 10,6-
13,6). Moses et al*® acreditam que embora tais in-
fecgOes sejam de tratamento relativamente facil,
muitas vezes envolvem um alto custo e investiga-
¢oOes laboratoriais invasivas, além de ocasionalmente
cursarem com lesdo a fun¢do renal.

A decisdo de circuncidar ou manter incircunciso
seu filho permanece um dilema para muitos pais. Nas
situagdes em que a crianga apresenta anormalidades
uroldgicas que favoregam o desenvolvimento de in-
fecgdes urinarias, esta claro que a circuncisdo pode
trazer grandes beneficios clinicos. Os demais benefi-
cios associados ao procedimento provavelmente po-
derdo ser alcangados com a disponibilidade de agua
limpa para uma correta higiene peniana e, a partir da
adolescéncia, com o uso de métodos de barreira para
prevencdo de IST.

A META-ANALISE DE HELEN WEISS ET AL

Helen Weiss et al,* da Unidade de Epidemiologia
das Doengas Infecciosas, London School of Hygiene
& Tropical Medicine, conduziram uma revisao siste-
matica sobre estudos publicados sobre fatores de ris-
co de infecgdo pelo HIV na Africa subsaariana. Um
total de 28 estudos (19 transversais, seis caso-contro-
le e trés de coorte) que incluiam a variavel circunci-
sdo masculina como fator de risco potencial para aqui-
si¢do heterossexual pelo homem de infec¢do pelo HIV
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foram qualificados para a meta-analise. Tais investi-
gagOes cobriam varios segmentos da populagdo: 11
estudos com a populagdo em geral, oito com pacien-
tes de clinicas de doengas sexualmente transmissiveis,
trés com motoristas de caminhdo, dois com operarios
de fabricas, além de casuisticas isoladas de pacientes
com tuberculose em atividade, pacientes internados
em hospital geral, voluntarios e conjuges.

Um total de 21 estudos encontrou um menor risco
de infecgdo pelo HIV em homens circuncidados, com
associacao estatisticamente significativa (p<0,05) em
14 destes. Os seis estudos restantes encontraram as-
sociagdo inversa (um maior risco entre os circuncida-
dos), embora ndo estatisticamente significante (ndo
rejeitaram a hipdtese nula). Dentre estes seis, quatro
foram conduzidos na mesma regido (Muanza, na
Tanzéania). Weiss et al concluiram que a circuncisdo
masculina esta associada a uma significativa redu-
¢do no risco de infecgdo pelo HIV, encontrando-se os
circuncidados com aproximadamente metade do ris-
co dos incircuncisos (RR=0,52; 1C95%: 0,40-0,68).

Em 15 dos estudos revistos pela meta-analise, os
investigadores originais procuraram controlar os fa-
tores de confundimento por meio de analises
multivariadas. Dentre as variaveis que se buscou con-
trolar, listam-se dados sociodemograficos (como es-
tado civil, local de residéncia e etnia), comporta-
mento sexual (como o niimero de parceiros e conta-
to com prostitutas), além de fatores associados a
transmissdo sexual (como o uso ou ndo de preserva-
tivo ¢ antecedentes de IST). Todos os 15 estudos
com controle para potenciais fatores de confun-
dimento encontraram um efeito protetor da circun-
cisdo. Em 10 deles, o efeito mostrou-se estatistica-
mente significativo. Nesses estudos com ajuste para
fatores de confundimento, o efeito protetor da cir-
cuncisdo mostrou-se em geral ainda mais forte
(RR=0,42; 1C95%: 0,34-0,54). Isto ocorreu porque
as analises comportamentais traziam a tona um re-
sultado curioso: os homens circuncidados tinham
um comportamento sexual de maior risco quando
comparados aos incircuncisos da mesma populagéo.
De forma que, concluem Weiss et al, o comporta-
mento de maior risco entre os circuncidados deve-
ria resultar em uma maior prevaléncia de HIV, ndo
fosse a protecdo conferida pela circuncisao.

A meta-analise de Weiss et al “ mostrou ainda que
o efeito protetor entre os circuncidados manifesta-se
de forma ainda mais clara nos estudos conduzidos
com homens sob alto risco de aquisi¢do de infecgdo
pelo HIV (RR=0,27; 1C95%: 0,20-0,41) do que nos
estudos baseados na populagdo em geral (RR=0,56;
1C95%: 0,44-0,70). Provavelmente, explicam Weiss
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et al,® isto se da pela prote¢do conferida pela circun-
cisdo as IST que se manifestam na forma de lesdes
ulceradas; estas, por sua vez, também aumentariam a
susceptibilidade de aquisi¢ao do HIV.

Dentre as limita¢des de uma meta-analise , discu-
tem os autores, esta a possibilidade de fatores residu-
ais de confundimento, na forma, por exemplo, de ca-
racteristicas bioldgicas e comportamentais que pos-
sam ter sido inapropriadamente mensuradas em al-
guns estudos. Outra limitagdo potencial, realgam, esta
a possibilidade de viés de publicagdo, uma vez que
os estudos publicados podem representar apenas uma
parcela dos que foram de fato conduzidos. Mas néo
acreditam que o viés de publicagdo possa ter com-
prometido a meta-analise pois os estudos revistos nao
se concentraram apenas na variavel circuncisdo mas-
culina, antes examinaram uma ampla gama de carac-
teristicas potencialmente associadas com a transmis-
sdo sexual do HIV. Weiss et al*® concluem que a cir-
cuncisdo masculina esta associada a um risco signifi-
cativamente reduzido de infecgdo pelo HIV em ho-
mens da Africa subsaariana, particularmente aqueles
sob alto risco de aquisi¢do da infeccdo. E que os re-
sultados sugerem que se deva considerar a conducdo
de estudos sobre a aceitabilidade e factibilidade de
se proporcionar servi¢os de circuncisdo masculina
segura como uma estratégia adicional de controle da
epidemia de Aids em regides africanas onde a circun-
cisdo ndo ¢ praticada rotineiramente.

INVESTIGACOES POSTERIORES AS DE WEISS
ET AL®

Resultados semelhantes emergiram posteriormente
em dois grandes estudos conduzidos no Quénia ®e
em Uganda.® Foram estudos prospectivos envolven-
do centenas de pessoas representativas da popula-
¢do em geral e cujos resultados causaram grande
impacto.

Entre margo de 1993 e junho de 1997 Lavreys et
al?® recrutaram 992 homens HIV-negativos (dos
quais 746 permaneceram no estudo), funcionarios
de companhias transportadoras da cidade costeira
de Mombaga, no Quénia, para um estudo sobre o
efeito da circuncisio na aquisi¢do de infecgdo pelo
HIV e outras IST. Esses funcionarios eram cami-
nhoneiros e respectivos ajudantes, cujo trabalho
envolvia grande mobilidade, e foram acompanha-
dos prospectivamente de forma a controlar varia-
veis de exposicdo que pudessem interferir como
potenciais fatores de confundimento. Apds uma
mediana de observagdo de 20 meses ¢ uma media-
na de acompanhamento de quatro visitas subse-
qlientes, os investigadores concluiram que o esta-
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do incircunciso ndo exerceu qualquer efeito sobre
a aquisi¢do de uretrites gonococicas e néao-
gonocobcicas, bem como de lesdes papilomatosas.
Porém, o estado incircunciso mostrou-se associado
a um risco aumentado de aquisi¢do de infecgdo pelo
HIV, independentemente do risco também aumen-
tado de aquisi¢cdo de IST ulceradas, mesmo apds
controle de potenciais variaveis de confundimento
(p<0,001; IC95% 1,9-8,3).

No distrito rural de Rakai, Uganda, Quinn et al*®
conduziram um estudo prospectivo envolvendo um
total de 15.127 pessoas entre novembro de 1994 ¢
outubro de 1998 para delinear os fatores de risco
associados com a transmissao heterossexual do HIV.
Estudaram com especial atengdo a contribuigdo de
outras IST e também, retrospectivamente, a contri-
buicdo da quantificagdo do RNA plasmatico do HIV
(carga viral). Os participantes do estudo estavam dis-
tribuidos geograficamente em 10 comunidades ru-
rais. Com um protocolo que jamais seria aceito em
paises ditos desenvolvidos, cinco destas comunida-
des receberam intervengdo ativa para o controle de
IST e cinco constituiram o que Quinn et al chama-
ram de grupo controle: seus habitantes com diag-
noéstico de IST foram deixados a procurar tratamen-
to por conta propria. Os autores identificaram um
total de 415 casais discordantes para sorologia anti-
HIV, em 55% dos quais era o parceiro masculino que
apresentava infec¢do pelo HIV no inicio do estudo.
Dentre os 415 casais inicialmente discordantes para
anticorpos anti-HIV, 90 soroconverteram durante o
estudo, com uma incidéncia de 11,8 por cem pesso-
as/ano. Os investigadores observaram que a taxa de
transmissao foi semelhante da mulher para o homem
e no sentido inverso. Observaram que a média da
carga viral era significativamente maior nos casos
em que houve transmissido (cada incremento
logaritmico da carga viral correspondia um aumen-
to do risco de transmissdo por um fator de 2,45). E
observaram que a incidéncia de aquisi¢do de infec-
¢do pelo HIV foi de 16,7 por cem pessoas/ano para
os homens incircuncisos (N=137), enquanto que
nenhum dos 50 homens circuncidados adquiriu in-
fecgdo pelo HIV durante o estudo (p<0,001). Os re-
sultados também levantaram a hipotese de que a
presenga do prepucio contribua ndo apenas para um
aumento da susceptibilidade do homem, mas tam-
bém da sua infectividade: a taxa de transmissdo do
HIV quando o conjuge soropositivo era um homem
incircunciso mostrou-se maior do que quando era
circuncidado (13,2 x 5,2 por cem pessoas/ano), em-
bora esta diferen¢a ndo tenha sido estatisticamente
significante (RR=0,41; 1C95%: 0,10-1,14; p=0,17).
Nao houve associagdo significativa entre outras IST
¢ a transmissdo do HIV.

Circuncisao e infecgao pelo HIV
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O ESTUDO MULTICENTRICO SOBRE AS
HETEROGENEIDADES DAS EPIDEMIAS DE HIV
EM CIDADES AFRICANAS?327:29

Mais recentemente foram publicados os resultados
de um amplo estudo transversal desenhado para de-
terminar os fatores associados as diferencas geografi-
cas nas prevaléncias de infecg¢do pelo HIV em cida-
des da Africa subsaariana, diferencas que persistem
desde os primeiros estudos ecologicos. Duas cidades
de baixa prevaléncia de HIV (Cotonou, no Benin, e
Yaoundé, nos Camardes) foram comparadas com duas
de alta prevaléncia (Kisumu, no Quénia, e Ndola, em
Zambia). As acentuadas diferengas de prevaléncia ndo
puderam ser explicadas nem por diferengas no com-
portamento sexual, como contato com profissionais
do sexo e o uso de preservativos, nem por variaveis
outras, como os subtipos circulantes de HIV. As duas
unicas variaveis independentemente associadas as
areas de alta prevaléncia foram a soropositividade
para HSV-2 e o estado incircunciso masculino (razdo
de chance= 0,26; 1C95%: 0,12-0,56).

DEBATE SOBRE A CONVENIENCIA DA
CIRCUNCISAO ESTRATEGIA ADICIONAL
PARA O CONTROLE DA EPIDEMIA DE HIV NA
AFRICA

Quigley et al,’” os mesmos autores da meta-analise
que demonstrou o risco significativamente reduzido
de infeccdo pelo HIV em homens circuncidados,
alertam que um fator de confundimento potencial dos
estudos que mostram efeitos protetores da circunci-
s30 ¢ a higiene peniana. Se ao menos parte dos efei-
tos protetores da circuncisdo estiverem relacionados
com uma mais completa higiene peniana nos circun-
cidados, entdo uma maior atengdo a higiene dos
incircuncisos, em especial apds o coito, podera ter o
mesmo efeito pratico do que a ablagdo do prepucio.
Outra preocupacio de Quigley et al,’” também mani-
festada por outros autores,? é que a circuncisdo pos-
sa dar uma falsa sensagdo de imunidade a aquisicdo
do HIV e levar a um comportamento de maior risco.

Muitos investigadores reagem com ceticismo aos
resultados dos estudos que mostram o efeito protetor
da circuncisio na aquisi¢do do HIV. Van Howe et al,*
referindo-se ao estudo de Hussain & Lehner,?® acham
que um pouco de ciéncia até que ndo iria mal, pois é
irresponsadvel concluir que o prepucio ¢ um tecido
vulneravel a entrada do HIV pela demonstragdo de
alta densidade de células de Langerhans em tecidos
de neonatos e de cadaveres. Também lembram a pos-
sibilidade de complica¢des operatdrias do procedi-
mento cirurgico, segundo eles oscilando entre 3,1%
e 9% nos Estados Unidos, com 5% de casos adicio-
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nais de estenose de meato. Informam que nos paises
em desenvolvimento o procedimento cirurgico ja foi
associado a tuberculose, tétano, amputagdo e morte.
Cruz' acredita que a natureza ndo cometeu um erro
de projeto e ironiza que a cada 26 segundos um pénis
seja amputado nos Estados Unidos, pois 0 homem ¢é
o unico mamifero que se beneficia da remog¢do sumd-
ria do prepiicio, este 6rgdo onipresente. Dalton'®
lembra que ninguém ainda consultou as criangas e
que em uma época iluminada é surpreendente que se
queira controlar doengas cortando genitais infan-
tis. Também acredita que qualquer estimativa realista
de complicagdes do procedimento cirurgico estara
entre 2% e 10% e que qualquer programa de circun-
cisdo infantil vai causar mais complicagdes sérias do
que prevenir casos de infecgdo pelo HIV. Ntozi* lem-
bra que em algumas sociedades africanas, como os
Bakiga e os Banyankore, de Uganda, os circuncida-
dos sdo culturalmente estigmatizados, tidos como
pessoas irasciveis e anti-sociais. Oliver et al** acredi-
tam que a questdo da higiene peniana merece maior
énfase uma vez que, com base em observagdes feitas
em pequena casuistica na Africa do Sul, notaram que
homens com prepucios longos, de dificil retracdo,
parecem ter a mesma prote¢ao a aquisicdo do HIV do
que os circuncidados. Fleiss et al' acreditam que a
dessensibiliza¢do do pénis pela circuncisdo pode ter
o efeito inverso de induzir uma penetragdo mais vi-
gorosa e prolongada, aumentando as chances de pe-
quenas abrasdes e exposi¢do ao HIV. Acreditam tam-
bém que o prepuicio ¢ uma camada protetora, lubrifi-
cante e movel e que, da mesma forma que os olhos
ndo sdo mais limpos sem as palpebras, a glande tam-
bém ndo o é sem o prepucio. E completam dizendo
que ndo se combate IST com amputagdo, e sim com
educagdo.”

A CIRCUNCISAO MASCULINA NO BRASIL

Nao ha informagdes publicadas em periddicos
indexados nas bases de dados MEDLINE e LILACS
sobre a freqiiéncia de circuncisdo masculina no Bra-
sil. A unica referéncia que resultou da busca no
MEDLINE dos itens circumcision ¢ Brazil foi um ar-
tigo sobre cancer do pénis no Estado da Bahia, publi-
cado em 1984, na Revista de Sauvde Publica.’ Os au-
tores reviram uma grande casuistica de 811 casos diag-
nosticados entre 1952 e 1983. Informaram que o can-
cer do pénis ¢é a quarta mais comum neoplasia mascu-
lina nos Estados brasileiros do Norte (5,3% dos ca-
sos) e do Nordeste (5,7%), em comparagdo com 0s
Estados do Sul e Sudeste, onde esta neoplasia nio ¢é
listada entre as dez mais comuns doengas malignas
do homem. A casuistica chama a atengdo pela quanti-
dade de casos, inclusive em pacientes muito jovens.
Quarenta e quatro pacientes (5,4%) tinham idade <30
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anos e 349 (43%) <50 anos. Um total de 80% dos
casos era oriundo das regides interioranas do Estado.
Quando do diagndstico, 63% dos pacientes apresen-
tavam fimose ou balanopostite. Nenhum dos 811
pacientes havia sido circuncidado antes da adoles-
céncia. Os autores propdem que a pratica sistematica
da circuncisdo na infincia seria um meio eficaz de
prevengao do cancer de pénis. A busca dos mesmos
unitermos na base de dados LILACS retorna ainda
um outro estudo sobre carcinoma peniano, conduzi-
do no Para,” com resultados semelhantes ao trabalho
realizado na Bahia.’

PERSPECTIVAS DE INVESTIGACOES FUTURAS

Os determinantes da transmissdo heterossexual do
HIV, intensamente estudados na Africa subsaariana,
permanecem sendo uma area a receber relativamente
pouca atengdo dos investigadores brasileiros. Com a
expansdo da epidemia em direcdo a populagdo hete-
rossexual, serd de fundamental importancia que se
conhegam as caracteristicas sociais, demograficas,
culturais e comportamentais que possam facilitar ou
dificultar a transmissao sexual do HIV no Brasil. Se a
circuncisdo masculina for, de fato, um fator de prote-
¢do a aquisicdo heterossexual do HIV pelo homem,
especialmente se a protecdo for da magnitude da
mostrada pela maioria dos estudos subsaarianos, se-
ria preciso ao menos saber se os resultados africanos
podem ser generalizados para o Pais. E necessario
também que se investigue qual a freqiiéncia de cir-
cuncisdo masculina no Brasil, se ha diferengas regio-
nais e se a expansdo heterossexual da epidemia no
Pais, inclusive no ambiente rural e dos pequenos
municipios, esta sendo favorecida por uma baixa fre-
qiiéncia de circuncisio.

A agenda de pesquisas propostas para o continente
africano inclui varios ensaios randomizados e avalia-
¢Oes sobre a aceitabilidade, factibilidade e seguran-
¢a, além de estudos sobre higiene peniana e custo-
efetividade da adogdo de politicas de circuncisdo
como ferramenta adicional para o controle da epide-
mia na Africa subsaariana.*?3374145 Enquanto nio se
dispor dessas respostas, a prevencdo da dissemina-
¢do heterossexual do HIV devera manter-se alicergada
na recomendacdo de estratégias de reducdo da
infectividade do caso indice e da susceptibildade do
exposto. Entre elas, estdo a modificagdo com-
portamental, o uso de preservativos, o tratamento de
outras IST, além do reconhecimento, tratamento e
aconselhamento dos casos de infec¢do pelo HIV. O
pleno entendimento dos mecanismos biologicos que
favorecem a aquisig@o heterossexual do HIV na pre-
senga do prepucio podera indicar as oportunidades
de intervencgdo.
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