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RESUMO

O Papilomavirus Humano (HPV) é um dos agentes infecciosos mais comuns do trato genital e esta
diretamente associado ao desenvolvimento de lesdes pré-neoplasicas e ao cancer do colo do Utero. A
infeccdo por HPV pode permanecer assintomatica por longos periodos, dificultando o diagndstico
precoce e aumentando o risco de complicacdes graves. O diagndstico precoce € essencial para o
controle da infeccdo e prevencado de doencas associadas, especialmente o cancer cervical. Para isso,
sdo utilizados métodos citoldgicos, como o exame de Papanicolau, e testes moleculares, como a reacao
em cadeia da polimerase (PCR) e a captura hibrida. Os exames citologicos, embora amplamente
utilizados, apresentam limitagbes quanto a sensibilidade e especificidade. Ja os testes moleculares
destacam-se pela capacidade de identificar diretamente o DNA viral, oferecendo maior precisdo
diagnéstica, especialmente para os genétipos de alto risco. Este trabalho tem como objetivo revisar os
principais métodos diagnoésticos do HPV, avaliando suas vantagens, limitagdes e aplicabilidade clinica.
A pesquisa foi conduzida por meio de uma reviséo bibliogréfica nas bases de dados PubMed, SciELO,
LILACS e Google Académico, com foco em publicacBes recentes e relevantes sobre citologia e biologia
molecular aplicadas ao diagnéstico do HPV.
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ABSTRACT

The Human Papillomavirus (HPV) is one of the most common infectious agents of the genital tract and is
directly associated with the development of pre-neoplastic lesions and cervical cancer. HPV infection can
remain asymptomatic for long periods, making early diagnosis difficult and increasing the risk of severe
complications. Early detection is essential for infection control and the prevention of associated diseases,
especially cervical cancer. For this purpose, cytological methods such as the Pap smear and molecular
tests such as polymerase chain reaction (PCR) and hybrid capture are used. While cytological tests are
widely adopted, they present limitations regarding sensitivity and specificity. Molecular tests, on the other
hand, stand out for their ability to directly identify viral DNA, offering greater diagnostic accuracy,
especially for high-risk genotypes. This study aims to review the main diagnostic methods for HPV,
evaluating their advantages, limitations, and clinical applicability. The research was conducted through a
bibliographic review in databases such as PubMed, SciELO, LILACS, and Google Scholar, focusing on
recent and relevant publications on cytology and molecular biology applied to HPV diagnosis.
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INTRODUCAO
O Papilomavirus Humano (HPV) € um dos agentes etiolégicos mais prevalentes
de infec¢gBes sexualmente transmissiveis no mundo, responsavel por uma ampla gama
de manifestagbes clinicas (Silva et al., 2021). Entre as consequéncias mais graves
dessa infeccdo, destaca-se o cancer de colo do utero, a segunda neoplasia mais

comum entre as mulheres, sendo um dos maiores desafios de saude publica (Ferreira,



Mendes, 2020). De acordo com a Organizacdo Mundial da Saude (OMS, 2020), estima-
se que uma a cada dez pessoas estejam infectada pelo HPV, reforgcando a necessidade
urgente de métodos eficazes de diagndstico precoce, prevencédo e tratamento.

Existem mais de 200 tipos de HPV conhecidos, sendo que os mais prevalentes
sdo o HPV-6 e HPV-11, classificados como de baixo risco oncogénico, e o HPV-16 e
HPV-18, que sdo considerados de alto risco devido a associacdo com lesbes pré-
cancerigenas e ao desenvolvimento de cancer (Souza et al., 2019). A infec¢éo por HPV
pode se manter assintomatica por longos periodos, o que dificulta o diagndstico precoce
e aumenta o risco de progressao para condi¢cdes mais graves, como o cancer. Durante
a fase latente, o virus permanece no organismo sem manifestar sintomas, enquanto,
na fase subclinica, o virus comeca a se tornar ativo, embora os sinais clinicos ainda
nao sejam evidentes. Ja na fase clinica, os sintomas tornam-se visiveis, mas a infecgao,
se nao tratada adequadamente, pode evoluir para formas cancerigenas (Oliveira et al.,
2022).

Dado o impacto clinico e epidemiolégico do HPV, o desenvolvimento e
aprimoramento de métodos diagndésticos tém sido areas de grande atencédo (Costa;
Santos, 2021). Os principais exames para diagnostico incluem o Papanicolau (exame
citoloégico), amplamente utilizado para deteccdo de lesdes cervicais, e 0s testes
moleculares, como a Reacao em Cadeia da Polimerase (PCR), considerada atualmente
0 padrao-ouro, além de técnicas como a hibridizagdo molecular (captura hibrida)
(Almeida et al., 2023). Esses métodos sao cruciais para o diagnostico precoce da
infeccéo e para a prevencao da progressao para doengas mais graves, COmo 0 cancer.
A combinacdo desses exames, que podem ser complementados por testes
imunoldgicos, desempenha um papel fundamental na identificacdo e monitoramento da
infeccdo por HPV (Pereira; Lima, 2020).

Além dos métodos de diagndstico, estratégias de prevencdo, como a vacinacao
e 0 uso de preservativos, sdo essenciais para reduzir a incidéncia de infeccdes e
complicacBes associadas ao HPV. No entanto, desafios como a aceitacao das vacinas
e 0 acesso desigual aos programas de imunizacdo ainda representam obstaculos
significativos para a erradicacéo do HPV (Silva et al., 2021). Assim, é fundamental que
se busguem constantemente inovagdes tanto nos métodos de diagndstico quanto nas
politicas de saude publica, a fim de melhorar a deteccdo precoce e o controle da
infeccdo por HPV, contribuindo para a reducéo de sua carga epidemioldgica e as graves

sequelas que ela pode acarretar.



Este estudo tem como objetivo avaliar os principais métodos de diagnéstico do
Papilomavirus Humano (HPV), realizando uma comparagdo entre suas vantagens,
limitagcbes e aplicabilidade na prética clinica. Além disso, busca revisar, de forma
aprofundada, os testes moleculares, como a Reagéo em Cadeia da Polimerase (PCR)
e a Captura Hibrida, bem como os testes citolégicos, como o Papanicolau. O estudo
também visa analisar a sensibilidade e a especificidade dos diferentes métodos
existentes para a identificagdo da infec¢ao pelo HPV.

METODOLOGIA

O presente trabalho caracteriza-se como uma revisao bibliografica de carater
gualitativo, com o objetivo de avaliar os principais métodos de diagnéstico do
Papilomavirus Humano (HPV). A pesquisa foi realizada por meio da selecdo e analise
de artigos, teses, livros e publicacbes cientificas disponiveis em bases de dados
renomadas e confiaveis, como PubMed, SciELO, LILACS e Google Académico. A
busca pelos estudos foi conduzida utilizando-se os seguintes descritores: "HPV",
"Diagnéstico”, "Citologia”, "Biologia Molecular”, "Testes de DNA" e "Papilomavirus
Humano", de forma a abranger as diferentes abordagens e avan¢os nos metodos
diagnosticos dessa infeccdo. O periodo de pesquisa foi focado em publicacdes recentes
e relevantes, priorizando estudos publicados nos ultimos cinco anos, com o objetivo de
garantir uma revisdo atualizada sobre o tema.A selecdo dos materiais considerou
critérios especificos de inclusédo e exclusao, sendo incluidos artigos que abordassem
metodologias diagnosticas do HPV, especialmente aquelas que envolvem técnicas
como a citologia, a biologia molecular e os testes de DNA. Foram excluidos estudos
gue nao apresentassem informacdes diretamente relacionadas ao diagnostico do HPV

ou que estivessem disponiveis em idiomas diferentes do portugués ou inglés.

DESENVOLVIMENTO
Importancia do Diagnostico Precoce
O rastreio inicial da infeccéo pelo Papilomavirus Humano (HPV) é fundamental
para a prevencado do avanco de lesdes pré-neoplésicas, principalmente no colo do
Utero. Levando em consideragdo que o virus pode manter-se em fase latente ou
subclinica por periodos prolongados, a detec¢do de alteracbes celulares antes do

surgimento clinico constitui uma das principais técnicas de controle da infec¢édo (WHO,



2014). Diante disso, a deteccdo precoce em nivel populacional por meio da citologia
oncética, adotado como procedimento padr&o pelo Sistema Unico de Satude (SUS), tem
cumprido papel central na salde publica, possibilitando na introducédo terapéutica nos
estagios iniciais da doenca (BRASIL, 2016).

Conforme o Ministério da Saude, o Papanicolau € o principal método utilizado na
deteccdo precoce do cancer do colo do Utero, sendo indicado para mulheres a partir de
25 anos que ja iniciaram a vida sexual. Até o momento, a orientagdo indica que realize
0 exame anualmente, caso dois exames derem normais, o exame deve ser realizado a
cada trés anos (BRASIL, 2016). Esse método tem manifestado eficacia na diminuicédo
da mortalidade por cancer cervical, pois permite diagnosticar alteracdes celulares néo
evidentes do HPV, que podem avancar para lesdes pré-neoplasicas.

Apesar da ampla disponibilizacdo do exame pelo sistema publico de saude,
ainda existem desafios relacionados a cobertura populacional. Muitas mulheres que
deveriam participar do rastreamento ndo realizam 0s exames preventivos, 0 que
compromete a eficacia do diagnostico precoce. Além disso, embora o exame de
Papanicolau seja considerado o padrédo-ouro, sua sensibilidade pode variar, o que
reforca a importancia de se incorporar métodos complementares mais especificos e
sensiveis, como os testes moleculares (Gontijo et al., 2004). Assim, o diagndstico
precoce se consolida como uma etapa essencial para o éxito das acdes planejadas
pelo sistema de saude, contribuindo diretamente para a reducdo da incidéncia do
cancer cervical e permitindo o tratamento antes do desenvolvimento de lesbGes
neoplasicas (WHO, 2014).

Testes Citoldgicos

O rastreamento e o monitoramento das infec¢des pelo Papilomavirus Humano
(HPV) séao fundamentais para a prevencdo do cancer do colo do utero. Entre os
métodos utilizados para deteccdo, destaca-se a citologia oncoética, conhecida como
exame de Papanicolau, amplamente adotada no sistema publico de salde por ser um
teste simples, de baixo custo e com facil aplicacdo em grandes grupos populacionais
(Amaral et al., 2008). Nesse método, sdo coletadas células da regido cervical para
analise morfolégica em laboratdrio, com o objetivo de identificar alteracdes compativeis
com infeccdo pelo HPV ou lesdes precursoras de neoplasias.

Embora tenha importancia histérica e efichAcia comprovada na reducdo da

mortalidade por céncer cervical, o exame de Papanicolau apresenta limitacdes,



principalmente na deteccdo de alteracdes celulares iniciais ou lesGes glandulares.
Estudos indicam que a precisédo do teste pode variar consideravelmente, com indices
significativos de falso-negativos, o que pode comprometer o diagndstico precoce em
diversos contextos clinicos (Amaral et al., 2008). Além disso, o aparecimento de
resultados classificados como células escamosas atipicas de significado indeterminado
(ASC-US) é um desafio recorrente, dificultando a conduta clinica e frequentemente
exigindo a realizacdo de exames complementares.

Entre os métodos citopatol6gicos mais recentes, destaca-se a citologia em meio
liquido (CML), que permite a identificacdo e a genotipagem do DNA do Papilomavirus
Humano. Diferentemente da citologia convencional, a CML envolve um processo de
filtragem que elimina impurezas do material colhido, resultando em uma amostra mais
limpa e tecnicamente adequada para analise. Embora o método ofereca vantagens em
termos de aproveitamento celular e qualidade do esfregaco, ele ainda apresenta
limitagGes quanto a especificidade e requer maior investimento, tanto em infraestrutura
guanto em capacitacao profissional (Monteiro et al., 2017; Souza et al., 2021).

Portanto, apesar de estudos indicarem que a CML seja tecnicamente superior,
ainda ndo ha consenso sobre sua efetividade na deteccdo de lesbes pré-neoplasicas
(Monteiro et al., 2017). Por esse motivo, o Sistema Unico de Satde (SUS) mantém a
citologia convencional como método preferencial no rastreamento do cancer do colo do
Utero, devido a sua ampla acessibilidade, simplicidade e eficiéncia na identificacéo de

lesbes mais avancadas.

Testes Moleculares

Com os avancos tecnoldgicos, os testes moleculares tém se mostrado altamente
relevantes no rastreamento da infeccdo pelo Papilomavirus Humano (HPV),
principalmente por sua elevada sensibilidade e especificidade. Diferentemente dos
exames citoldgicos, que analisam alteracbes morfoldégicas nas células, os testes
moleculares identificam diretamente o material genético do virus, independentemente
do estagio da infeccéo (INCA, 2016). Entre os métodos mais utilizados destacam-se a
reacdo em cadeia da polimerase (PCR) e a captura hibrida, ambos capazes de detectar
diferentes tipos de HPV, inclusive os de alto risco, como 0s gendtipos 16 e 18,
frequentemente associados ao cancer do colo do utero (Solomon et al., 2002; Mufioz

et al., 2003). Apesar da eficacia comprovada desses testes, o Sistema Unico de Salude



(SUS) ainda prioriza o exame de Papanicolau, devido a sua ampla disponibilidade e a
baixa adeséo populacional aos métodos mais avang¢ados.

Atualmente, a reacdo em cadeia da polimerase (PCR) é considerada um dos
métodos mais sensiveis no auxilio ao diagnéstico do HPV, pois se baseia na
amplificacdo e na identificacdo de sequéncias especificas do DNA viral presentes na
amostra do paciente (Castro et al., 2009). Uma variacdo desse exame € a PCR em
tempo real (PCR-TR), que apresenta vantagens em relacdo a versao convencional
(PCRc), como maior rapidez — com duracdao média de 30 minutos, enquanto a PCRc
pode levar até 3 horas — e sensibilidade moderadamente superior. Esse método
também possui o potencial de detectar todos os tipos de HPV, independentemente do
estagio da infeccao. Além disso, por realizar a amplificacdo do material genético, a PCR
possibilita a genotipagem viral, embora em muitos casos seja necessaria a
complementagdo com técnicas de hibridizacdo utilizando sondas especificas
(Rodrigues et al., 2009).

Outro método utilizado no diagnostico do HPV é a captura hibrida (CH), uma
técnica que inicialmente apresentava menor sensibilidade e especificidade. Contudo,
com o aprimoramento da tecnologia, surgiu a captura hibrida tipo 2 (CH2), que
apresenta maior precisao, reduzindo a ocorréncia de falsos-positivos e aumentando a
capacidade de deteccao de infec¢des por HPV de alto risco. A CH2 também identifica
o DNA viral por meio de sondas especificas, que se ligam apenas se houver presenca
do virus na amostra. Este método é altamente sensivel para os genotipos oncogénicos,
como os tipos 16 e 18, sendo frequentemente utilizado como exame complementar,
especialmente em casos com resultados citolégicos inconclusivos ou como triagem em
situacdes clinicas especificas (Rodrigues et al., 2009).

Portanto, os testes moleculares apresentam vantagens significativas na
deteccdo da infeccdo pelo HPV, especialmente devido a sua alta sensibilidade e
rapidez. Quando utilizados em conjunto com os métodos tradicionais, esses exames
contribuem para aumentar a eficacia do rastreamento, permitindo diagndsticos mais
precoces e precisos. Sua aplicacao favorece a identificacdo de infeccdes por genotipos
de alto risco, melhora a conduta clinica e pode reduzir os custos com tratamentos em

estagios mais avancados da doenca.



CONSIDERACOES FINAIS

O diagnostico precoce da infeccdo pelo Papilomavirus Humano (HPV)
permanece como um dos principios fundamentais para o controle e prevencdo do
cancer cervical. Ao longo deste trabalho, observou-se que, embora apresente menor
sensibilidade, o exame de Papanicolau continua sendo o principal método utilizado na
saude publica, por ser de baixo custo, simples e viavel para aplicacdo em larga escala.
No entanto, desafios relacionados a adesdo da populagcdo-alvo e a cobertura do
rastreamento comprometem a efetividade dessa estratégia.

Com o avango da biotecnologia, os testes moleculares tém se mostrado
alternativas vantajosas no diagnéstico da infeccao pelo HPV. Por apresentarem alta
sensibilidade, esses testes possibilitam a deteccdo de genadtipos virais, sobretudo os
de alto risco oncogénico. Quando utilizados de forma complementar aos exames
citoldgicos, contribuem para um diagnéstico mais preciso, permitindo a identificacéo de
alteracdes em estagios iniciais e facilitando a escolha de um tratamento mais eficaz.

Conclui-se, portanto, que apesar de o0s testes citologicos ainda serem
amplamente utilizados no Sistema Unico de Salde (SUS), os testes moleculares
representam um avanco significativo no diagnostico do HPV. Sua maior sensibilidade e
capacidade de identificacdo viral reforcam seu potencial como ferramenta de apoio,
embora o alto custo e a necessidade de recursos tecnolégicos especializados ainda
limitem sua adoc¢éo em larga escala na rede publica. Assim, uma estratégia combinada,
gue integre os métodos citoldgicos e moleculares, mostra-se mais eficaz para o
diagnaostico precoce, a conducgéao terapéutica adequada e a reducdo da incidéncia do

cancer cervical.
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