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O vírus do papiloma humano (HPV-human papiloma virus) pode infectar até 80% das pessoas, 
principalmente as sexualmente ativas. O risco e a sintomatologia da infecção são distintos entre os 
gêneros. Sabe-se que existem mais de 150 sorotipos e estes são agrupados por seu tropismo. Embora 
a maioria das infecções siga um curso benigno, a infecção persistente por certos sorotipos pode levar 
ao desenvolvimento de câncer. Os sorotipos 16 e 18 estão envolvidos com uma forma grave de lesão, 
acarretando câncer, principalmente do colo do útero. Os sorotipos 6 e 11 são descritos como causadores 
de verrugas anogenitais. O vírus, de aproximadamente 8.000 pb, se instala na célula e por meio da 
expressão das oncoproteínas E6 e E7, levando à inibição de proteínas como a p53 e a pRB, importantes 
na apoptose e na parada do ciclo celular. As vacinas atuais geram imunidade contra os sorotipos 6, 
11, 16 e 18. A vacina pode ser tetravalente (quatro sorotipos: 6, 11, 16 e 18) ou bivalente (16 e 18). 
Ambas apresentam proteção cruzada contra a infecção por sorotipos não inclusos nas vacinas, porém 
não possuem caráter terapêutico. O presente trabalho teve como proposta revisar os avanços sobre a 
infecção pelo HPV, os aspectos imunológicos e as vacinas profiláticas disponíveis. 
Palavras - Chaves: HPV. Vírus do papiloma humano. Vacinas. Mecanismos imunológicos. Câncer de 
colo de útero.
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Introdução

O vírus do papiloma humano (HPV-human 
papiloma virus) é uma das infecções de transmissão 
sexual mais freqüente no mundo (CASTRO-
VÁSQUEZ; ARELLANO-GÁLVEZ, 2010). A 
proporção de pessoas infectadas varia de acordo 
com as populações e regiões pesquisadas. Estudos 
mostram que a infecção viral acomete principalmente 
a população feminina na faixa dos 25 anos, e, 
após essa idade, segue um padrão de linearidade 
(MARKOWITZ et al., 2007; GIRIANELLI; 
THULER; SILVA, 2010). Broomall, Reynolds e 
Jacobson (2010) afirmam que aproximadamente 
80% das mulheres sexualmente ativas serão 
contaminadas com algum tipo de HPV até os 50 
anos de idade. É conhecido que aproximadamente 
99% dos casos de câncer do colo do útero têm 
relação com sorotipos invasivos de HPV (BOSCH 
et al., 1995; WALBOOMERS et al., 1999). De 
acordo com o Instituto Nacional do Câncer (INCA, 
2010), há 18.430 novos casos de câncer do colo do 
útero no Brasil, dos quais, 4.800 são vítimas fatais. 
É o segundo tumor mais frequente na população 
feminina, atrás apenas do câncer de mama, e a quarta 
causa de morte de mulheres por câncer no Brasil. 

Sousa, Pinheiro e Barroso (2008) realizaram 
um trabalho com o objetivo de investigar o nível 

de conhecimento das mulheres sobre o HPV. Por 
meio da investigação, foi possível perceber que, 
apesar das inúmeras fontes de informação acerca 
de doenças sexualmente transmissíveis, algumas 
mulheres ainda apresentam lacunas em relação ao 
conhecimento sobre o HPV. Isso porque a doença é 
pouco comentada quando comparada a outras, como 
a AIDS. Além da falta de conhecimento, o impacto 
na vida da pessoa diagnosticada é muito grande, 
podendo levar a depressão.

O risco e a sintomatologia da infecção pelo HPV 
são distintos entre os gêneros, nos quais homens são 
geralmente assintomáticos, e as mulheres podem 
desenvolver inflamações no trato reprodutivo 
(CASTRO-VÁSQUEZ; ARELLANO-GÁLVEZ, 
2010). Ainda que a maioria das infecções siga um 
curso benigno e se resolva espontaneamente, a 
infecção persistente, por certos sorotipos de HPV, 
está associada com o desenvolvimento de cânceres 
(PIQUÉ; JOSÉ, 2008). Dentre estes, incluem-se os de 
cérvix, vagina, vulva, pênis, cavidade oral, pescoço, 
cabeça e região anal.

O HPV apresenta mais de 150 sorotipos, os quais 
foram identificados por número de acordo com a 
ordem de descoberta (DE VILLIERS, 1997). Eles são 
geralmente agrupados de acordo com sua associação 
com câncer cervical ou lesões pré-cancerosas e sua 
seqüência genômica: por exemplo, HPV de baixo 

Abstract
The human papilloma virus (HPV-human papilloma virus) can infect up to 80% of people, especially 
sexually active. The risk of infection and symptoms are different between the sexes. It is known that 
there are over 150 serotypes and these are grouped by their tropism. Although most infections follow 
a benign course, the persistent infection with certain serotypes may lead to the development of cancer. 
The serotypes 16 and 18 are involved in a severe form of injury, resulting in cancer, particularly cervical 
cancer. Serotypes 6 and 11 are described as causes of anogenital warts. The virus, approximately 8.000 
bp, it installs itself in the cell and through the expression of oncoproteins E6 and E7 leading to inhibition 
of proteins such as p53 and pRB, important in apoptosis and cell cycle arrest. Current vaccines generate 
immunity against serotypes 6, 11, 16 and 18. The vaccine can be tetravalent (four serotypes 6, 11, 16 
and 18) or bivalent (16, 18). Both have cross-protection against infection by serotypes not included in 
the vaccines, but have no therapeutic character. This study was proposed to review progress on the HPV 
infection, the immunological aspects and prophylactic vaccines available.
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risco de câncer, mais frequentemente os sorotipos 6 e 
11 e HPV com alto risco de câncer (HPV 16, 18, 31, 
33, 35, e 45). HPVs de baixo risco são encontrados 
principalmente em verrugas genitais, enquanto HPVs 
de alto risco são encontrados em câncer cervical e 
lesões pré-cancerosas (MUNOZ et al., 2003).

Dos 15 sorotipos de risco elevado, os 16 e 18 
representam cerca de 70% dos casos de câncer de colo 
uterino e cânceres cervicais (CASTRO-VÁSQUEZ; 
ARELLANO-GÁLVEZ, 2010). A expressão clínica 
mais conhecida da infecção pelo HPV é constituída 
por condilomas ou verrugas genitais, e, em 90% dos 
casos, há envolvimento de infecção pelos subtipos 
HPV 6 e 11, e mais raramente, pelos tipos 16 e 42. 
Tem sido relatado que estes sorotipos virais podem 
ser transmitidos verticalmente durante o parto 
(PIQUÉ; JOSÉ, 2008). As lesões neoplásicas do 
trato anogenital, como a neoplasia intraepitelial da 
vulva, vagina, pênis e ânus, estão frequentemente 
associadas aos HPVs tipicamente carcinogênicos 
ou de alto risco oncogênico. No entanto, também 
podem ocasionalmente estar relacionados aos HPVs 
benignos ou de baixo risco (PIQUÉ; JOSÉ, 2008).

O desenvolvimento do tumor segue duas 
condições, sendo a primeira uma infecção persistente 
e a segunda a integração acidental do DNA viral no 
genoma do hospedeiro. A infecção persistente na 
maioria das vezes é assintomática e também implica 
tolerância, e superar a tolerância é o principal desafio 
para a eficácia da vacina terapêutica (LEPIQUE; 
RABACHINI; VILLA, 2009).

Atualmente, os dados procedentes de ensaios 
clínicos de duas vacinas contra HPV disponíveis 
– uma bivalente frente aos tipos de HPV 16 e 18 e 
outra tetravalente, frente aos sorotipos 6, 11, 16 e 
18 – demonstram que estas vacinas são seguras, 
imunogênicas e altamente eficazes na prevenção, 
não só da infecção persistente pelos tipos inclusos 
nas vacinas, mas também na prevenção de lesões 
precursoras de carcinoma invasivo de colo uterino. 
Ambas as vacinas apresentam evidências de 
proteção cruzada contra a infecção por sorotipos 

não incluídos na vacina, mas nenhuma delas possui 
efeitos terapêuticos (PIQUÉ; JOSÉ, 2008). Portanto, 
o presente trabalho busca revisar os avanços sobre 
a infecção pelo HPV, os aspectos imunológicos 
relacionados à infecção e as vacinas profiláticas 
disponíveis.

Infecção pelo vírus do papiloma humano

Cerca de 150 sorotipos identificados expressam 
um tropismo característico. 1, 4, 5, 8, 41, 48, 60, 
63 e 65 são alguns dos sorotipos cutaneotrópicos, 
encontrados frequentemente em verrugas e lesões 
cutâneas enquanto os sorotipos 6, 11, 13, 16, 18, 26, 
30, 31, 32, 33, 34, 35, 39, 42, 44, 45, 51, 52, 53, 54, 
55, 56, 58, 59, 64, 66, 67, 68, 69, 70 e 73 são alguns 
dos que apresentam tropismo pela mucosa. Eles são 
encontrados em lesões neoplásicas e cancerosas não 
só do colo uterino, mas também da vagina, vulva, 
ânus e pênis e, ocasionalmente, também provocam 
lesões malignas na cavidade oral, orofaringe, laringe 
e esôfago. O grupo dos sorotipos 2, 3, 7, 10, 27, 
28, 29, 40, 43, 57, 61, 62 e 72 são encontrados 
indistintamente em lesões cutâneas ou mucosas 
e a associação com lesões malignas está menos 
estabelecida (PIQUÉ; JOSÉ, 2008).

O HPV é um vírus da família Papillomaviridae, 
de formato icosaédrico sem envelope, com cerca de 
55 nm de diâmetro e 8.000 pares de base (MATZOW 
et al., 1998). Apresenta um DNA circular de fita 
dupla, com oito regiões de leitura aberta e uma região 
regulatória. Os genes são designados como E (do 
inglês Early) ou L (do inglês Late) de acordo com o 
estágio de diferenciação, na qual são expressos: E1 a 
E8, no início, e L1 e L2, que são expressos durante os 
estágios finais da diferenciação. Proteínas iniciais (E) 
são expressas em baixos níveis e são responsáveis 
pela manutenção do genoma e proliferação celular 
(DOORBAR, 2006). Os papilomavírus codificam 
duas proteínas estruturais do capsídeo: a L1 e a L2. A 
L1 é a proteína maior, da qual cada partícula tem 360 
cópias, e sua estrutura ocorre em pentâmeros. A L2 é 
a menor e cada partícula tem 12 cópias e localiza-se 



114
Semina: Ciências Biológicas e da Saúde, Londrina, v. 33, n. 1, p. 111-122, jan./jun. 2012

Limberger, A. et. al.

no centro do pêntamero formado pelas proteínas L1 
(NADAL; MANZIONE, 2006).

A infecção inicial por HPV provavelmente 
ocorre em células-tronco epiteliais, ou em células 
que estão transitoriamente se dividindo, localizadas 
nas camadas mais baixas do epitélio estratificado. À 
medida que as células mais profundas do epitélio vão 
se dividindo, elas migram da camada basal e tornam-
se gradativamente diferenciadas (SILVA; AMARAL; 
CRUZ, 2002). Com a diferenciação das células 
epiteliais basais, o vírus amplifica seu material 
genético e libera novos vírions com concomitante 
mudança de padrão da expressão gênica, uma vez 
que são as proteínas L1 e L2 que montam o capsídeo. 
L1 é a principal proteína do capsídeo, enquanto L2 
é de ligação ao DNA viral e facilita o transporte da 
proteína L1 para o núcleo da célula (DOORBAR, 
2006).

A região do HPV de 500 a 1.000 pares de base 
localizados entre L1 e E6, denominada LCR (região 
longa de controle) é regulada tanto pelo produto 
do gene E2, como por outras proteínas celulares 
(SILVA; AMARAL; CRUZ, 2002). Nas lesões 
benignas, a replicação viral é extracromossomal, ou 
seja, os papilomavírus infectam o epitélio e ficam 
contidos na camada basal das células como estruturas 
extracromossômicas, que se replicam durante as 
etapas de multiplicação dos cromossomos. O ciclo 
de vida do vírus não causa citólise; as partículas 
virais infecciosas são geradas nas camadas epiteliais 
mais externas e, a medida que estas começam a se 
diferenciar, os vírions são eliminados após morte 
celular sem inflamação (LEPIQUE; RABACHINI; 
VILLA, 2009).

Entretanto, nas lesões malignas, o DNA viral é 
integrado aos cromossomos das células do hospedeiro 
(LETO et al., 2011; RAMIREZ-SALAZAR et 
al., 2011). Como a inserção do genoma viral no 
DNA do hospedeiro se dá através da linearização 
do DNA circular do vírus, há perda do gene E2, e 
conseqüentemente, ocorre uma superexpressão dos 
genes virais, como o E6 e E7, responsáveis por 

estimular a proliferação e transformação celular 
(SILVA; AMARAL; CRUZ, 2002).

Mecanismos moleculares da carcinogênese 
cervical pelo papiloma vírus humano de alto 
risco

A maior prevalência de HPV é observada em 
mulheres sexualmente ativas com idade inferior a 25. 
O HPV genital é encontrado em aproximadamente 
10-40% dessas mulheres. A maioria dessas 
infecções parece ser auto-limitada e não está 
associada com alterações citológicas detectáveis 
pela triagem do Papanicolaou. Uma minoria de 
mulheres que apresentam diagnóstico positivo 
para HPV desenvolvem alterações citológicas de 
baixo grau (SCHIFFMAN, 1992; DE VILLIERS 
et al.,1992). A maior incidência de lesões de alto 
grau ocorre em mulheres com mais de 25 anos 
de idade (SCHIFFMAN, 1992). Esses achados 
sugerem que HPV de alto risco, normalmente 
produz uma infecção inaparente transitória na área 
cérvico-vaginal. Algumas mulheres desenvolvem 
uma infecção persistente nesse tecido, talvez como 
resultado de um mecanismo de defesa deficiente. 
Lesões persistentes podem progredir para câncer 
cervical nessas mulheres.

O teste do Papanicolau é um teste de rotina 
inicialmente introduzido aos serviços clínicos por 
George N. Papanicolau, em 1939. Esse teste envolve 
a coleta de células esfoliadas do colo do útero e 
exame microscópico destas células após coloração e 
permite detectar células anormais e, assim, estimar se 
existe risco de haver lesão precursora não detectável 
clinicamente (SYRJANEN et al., 2005). As 
alterações celulares benignas incluem inflamação, 
reparação, metaplasia escamosa imatura, atrofia com 
inflamação, radiação e outras. É importante notar que 
a metaplasia somente é considerada quando imatura, 
pois a metaplasia madura já tem sua diferenciação 
escamosa definida. As atipias celulares, tanto de 
células escamosas como de células glandulares, 
merecem especial atenção, pois incluem atipias 
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celulares de significado indeterminado, lesão intra-
epitelial de baixo grau, lesão intra-epitelial de alto 
grau, lesão intra-epitelial de alto grau não podendo 
excluir micro-invasão, carcinoma epidermóide 
invasor, adenocarcinoma in situ, adenocarcinoma 
invasor e outras neoplasias (DERCHAIN; 
LONGATTO FILHO; SYRJANEN, 2005). Esse 
teste também é conhecido por ter contribuído no 
controle do desenvolvimento do câncer cervical 
invasivo através da detecção e o tratamento da 
neoplasia cervical intraepitelial (ADDIS; HATCH; 
BEREK, 2006).

HPV16 e HPV18 são os dois tipos de HPV 
altamente carcinogênicos, sendo responsáveis 
por 70% do câncer cervical e aproximadamente 
50% da neoplasia intraepitelial cervical (NIC3) 
(SMITH et al., 2007); em contraste, HPV6 e 
HPV11 são responsáveis por aproximadamente 
90% das verrugas genitais (SCHIFFMAN et al., 
2007). O câncer de colo do útero caracteriza-se pela 
replicação desordenada do epitélio de revestimento 
do órgão, com conseqüente comprometimento do 
tecido subjacente, o estroma, e possível invasão de 
estruturas e órgãos próximos ou à distância. Trata-
se de uma doença de desenvolvimento lento, com 
fase inicial assintomática quadros de sangramento 
vaginal intermitente ou após a relação sexual, 
secreção vaginal anormal e dor abdominal associada 
com queixas urinárias ou intestinais nos casos mais 
avançados da doença (INCA, 2010).

Os subtipos HPV16 e HPV18 têm sido bem 
caracterizados como agentes causadores do câncer 
cervical.  O DNA viral de um grupo de HPV 
pode ser detectado em 90% de todos os tipos de 
cânceres cervicais e, dois genes virais, E6 e E7, são 
invariavelmente expressos em células de câncer 
cervical de pacientes HPV-positivos (YUGAWA; 
KIYONO, 2009; LETO et al., 2011). E6 e E7 são as 
primeiras proteínas oncogênicas do vírus HPV. Cada 
uma delas tem vários alvos celulares (MUNGER 
et al., 2001; MANTOVANI; BANKS, 2001), e os 
mais importantes são os supressores tumorais p53 e 
pRB. A proteína E6 inibe p53 e dessa forma bloqueia 

a apoptose enquanto que a inibição da proteína 
retinoblastoma (pRB) pela proteína E7 impede a 
parada do ciclo celular (SCHIFFMAN et al., 2007).

A proteína E6 também apresenta função na 
ativação da telomerase, e juntamente com a proteína 
E7 coopera para a imortalização das células epiteliais 
humanas. Apesar da expressão de E6 e E7 sozinhas não 
serem suficientes para o desenvolvimento do câncer, 
essas proteínas parecem estar indireta ou diretamente 
envolvida em cada estágio da carcinogênese. Estudos 
epidemiológicos e biológicos sugerem a eficácia 
das vacinas profiláticas para prevenir a infecção 
genital por HPV como uma estratégia anti-câncer 
(YUGAWA; KIYONO, 2009; LETO et al., 2011).

Os oncogenes E6 e E7 são expressos devido à 
inativação da expressão da proteína E2, promovendo 
imortalização da célula através da inibição de 
proteínas celulares que regulam o ciclo celular 
– p53 e pRB, que são críticas para a supressão do 
tumor (LETO et al., 2011; RAMIREZ-SALAZAR 
et al., 2011). A expressão desregulada de E6 e 
E7 pode, ainda, trazer consequências biológicas, 
como instabilidade genômica, que aumenta o risco 
de acúmulo de mudanças genéticas celulares e 
epigenéticas (YUGAWA; KIYONO, 2009). O vírus 
se instala na célula e por meio da expressão das 
oncoproteínas E6 e E7 leva à inibição de proteínas 
como a p53 e a pRB, importantes no processo de 
apoptose e parada de ciclo, caracterizando a pré-
formação de lesões cancerosas (Figura 1).

Figura 1 - Mecanismos carcinogênicos do HPV.

Fonte: Adaptado de YUGAWA e KIYONO (2009).
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Estudos têm demonstrado que no trato genital 
feminino há um microambiente imunológico 
que pode ser modificado por hormônios, bem 
como por infecções e processos inflamatórios 
(PUDNEY; QUAYLE; ANDERSON, 2005). No 
epitélio estratificado escamoso, os queratinócitos 
indiferenciados que estão localizados nas camadas 
basais são os primeiros alvos para infecção do HPV 
(DOORBAR, 2006). Nessas células, a imunidade 
inata atua como primeira linha de defesa contra os vírus 
invasores uma vez que elas expressam receptores de 
reconhecimento de patógenos, incluindo TLR9 que 
pode se ligar ao DNA viral (HASAN et al., 2007), e 
TLR3, que reconhece RNA simples fita e dupla fita 
(KALALI et al., 2008). A ligação a esses receptores 
de reconhecimento de patógenos levam a ativação 
direta de NFk-B, resultando na superexpressão de 
citocinas pró-inflamatórias, e/ou ativação do genes 
de resposta interferon tipo 1, incluindo fatores de 
transcrição que regulam a produção de citocinas 
antivirais (KOLLISCH et al., 2005; ANDERSEN; 
AL-KHAIRY; INGALLS, 2006; LEBRE et al., 
2007).

A imunidade humoral no trato genital feminino 
é mediada pela ação das imunoglobulinas IgA e 
IgG secretadas em abundância na lâmina própria 
da endocérvice e em escassez na vagina (COHEN; 
ANDERSON, 1999). Estes anticorpos atuam 
contra frações antigênicas que são encontradas no 
muco cervical de pacientes com neoplasia cervical 
(DILLNER et al., 1989; DILLNER et al., 1993). 
Entretanto, ao contrário da resposta humoral do 
pulmão e intestino, há um predomínio de IgG 
ao invés da IgA no trato genital (JOHANSSON; 
LYCKE, 2003).

Infiltrado inflamatório composto de macrófagos 
e células T CD4+ é observado em condilomas 
que regridem espontaneamente, e a resposta 
linfoproliferativa de células T CD4+ específica para 
o antígeno E2 demonstrou-se associada à eliminação 
do HPV. Por outro lado, células T CD8+ específicas 

para os antígenos E6 e E7 são encontradas em 
pacientes com grandes lesões ou com tumor cervical. 
Além disso, a diminuição da resposta tipo Th1 com 
baixa produção de IL-2, IFN-γ e TNF-α é observada 
em pacientes com lesão intraepitelial de alto grau 
(LEE et al., 2004).

Tem sido evidenciado que uma subpopulação 
de células T, denominada células T regulatórias 
(Tregs), apresenta envolvimento com tolerância 
a antígenos próprios. O Foxp3 (Forkhead box p3) 
está expresso nas células Tregs CD4+CD25+ e tem 
sido considerado um dos principais mediadores 
da supressão de tolerância periférica. As Tregs 
desempenham papel fundamental na limitação da 
imunopatogênese das infecções virais crônicas de 
estimulação imune persistente (SAKAGUCHI, 
2003).

Foi verificado que mulheres assintomáticas 
com DNA de HPV apresentam resposta Th1 contra 
os antígenos do HPV enquanto as Tregs foram 
encontradas em mulheres com câncer. Os linfócitos 
de mulheres assintomáticas secretaram INF-γ, TNF, 
IL-2, IL-5 e IL-10 em resposta aos antígenos do 
HPV. No entanto, linfócitos de mulheres com tumor 
tinham respostas muito fracas e secretaram apenas 
IL-10 em resposta aos mesmos antígenos (DE JONG 
et al., 2004). A IL-10 é uma citocina indutora do 
fenótipo regulador das células T (NIEDERKORN, 
2008; POGGI; ZOCCHI, 2008; WAN; FLAVELL, 
2008). O TGF-β é secretado no ambiente tumoral, 
apesar de não haver nenhum consenso sobre os 
níveis de expressão na literatura (KIRMA et al., 
2007; DIAZ-CHAVEZ et al.,2008).

A ativação do sistema imunológico tem papel 
fundamental na defesa contra agentes infecciosos 
e se constitui no principal impedimento para a 
ocorrência de infecções disseminadas e, no caso da 
infecção pelo HPV, ao desenvolvimento do câncer. 
Na década passada, iniciaram-se os testes clínicos 
com várias vacinas que tinham como alvo os sorotipos 
mais comuns do HPV. As vacinas profiláticas evitam 
a infecção pelo HPV e suas doenças associadas e 
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as terapêuticas induzem a regressão das lesões pré-
cancerosas e a remissão do câncer invasivo.

Vacinas profiláticas contra a infecção por 
HPV

Sabe-se que o vírus do HPV infecta células basais 
epiteliais da mucosa ou da pele (CUTTS et al., 2007). 
A infecção genital é transmitida principalmente pelo 
contato genital pele com pele, e não necessariamente 
durante a penetração (KJAER et al., 2001; MUNOZ 
et al., 2004; CASTLE et al., 2005). Portanto, o uso de 
preservativo não oferece uma proteção 100% eficaz 
(CARTER et al., 2000). Apesar das infecções, na 
grande maioria, não apresentarem sintomas e serem 
limitadas, a infecção por HPV genital persistente 
pode causar câncer cervical nas mulheres e outros 
tipos de cânceres e verrugas anogenitais, tanto em 
homens quanto em mulheres (MARKOWITZ et al., 
2007).

As vacinas profiláticas evitam a infecção pelo 
HPV e suas doenças associadas e as terapêuticas 
induzem a regressão das lesões pré-cancerosas 
e a remissão do câncer invasivo. As primeiras 
foram compostas pela proteína capsídeo L1 do 
HPV que se auto-reproduz em partículas virus-like 
(VLP- Virus Like Particles) quando expressa em 
sistemas recombinantes, induzindo forte resposta 
humoral com anticorpos neutralizadores (NADAL; 
MANZIONE, 2006).

Os VLPs são expostos ao sistema imunológico 
(por meio de imunização) e vem demonstrando 
capacidade de induzir títulos elevados de anticorpos 
neutralizantes em modelos animais e também em 
humanos (PIQUÉ; JOSÉ, 2008). Um mês após a 
terceira dose da vacina de HPV, aproximadamente 
100% das mulheres com idade entre 15 e 26 anos 
têm anticorpos detectáveis para cada genótipo HPV, 
com os níveis sendo de 10 a 104 vezes maior do 
que nas infecções naturais (HARPER et al., 2004; 
HARPER et al., 2006; VILLA et al., 2006).

Atualmente, existem duas vacinas profiláticas 

contra o HPV comercializadas. Elas previnem 
muitas infecções pelo vírus, reduzindo assim o 
risco de doenças associadas ao HPV (LEPIQUE; 
RABACHINI; VILLA, 2009; PIQUÉ; JOSÉ, 2008).

A vacina bivalente, composta de VLP de HPV 
tipos 16 e 18, e apresenta proteção contra infecção 
incidente ou persistente pelos sorotipos inclusos 
na vacina e também previne as lesões neoplásicas 
cervicais relacionadas aos mesmos. Já a vacina 
tetravalente apresenta VLP de HPV dos tipos 6, 11, 
16 e 18, conferindo proteção à infecção e lesões 
citadas acima, assim como prevenção de verrugas 
genitais e lesões vulvares e vaginais (CUTTS et 
al., 2007; PIQUÉ; JOSÉ, 2008). Castellsagué et al. 
(2011) demonstraram que a vacina tetravalente dos 
sorotipo, 6, 11, 16 e 18 recombinante apresentou 
imunogenicidade e eficácia em mulheres com 24 a 
45 anos de idade.

Ainda que a maioria das vacinas antivirais se 
baseiem no uso de vírus para induzir anticorpos 
antivirais, é difícil produzir quantidades suficientes 
de vírus HPV em cultivos celulares para induzir uma 
resposta adequada no hospedeiro. Além disso, como 
os vírus HPV contêm DNA oncogênico, o uso de 
vírus HPV atenuado é considerado uma estratégia 
de alto risco para o desenvolvimento da vacina de 
HPV (PIQUÉ et al., 2006).

A injeção intramuscular da VLP resulta em 
resposta imune adaptativa eficaz para células T e B, 
que são capazes de neutralizar as infecções naturais 
subseqüentes.  A vacina HPV16 L1 VLP determinou 
índice elevado de proteção contra a infecção 
persistente pelo HPV 16 e a bivalente demonstrou 
mesma eficácia (HARPER et al., 2006).

Embora as vacinas tenham surgido como um 
grande avanço na prevenção contra a infecção pelo 
HPV, muito há para ser discutido sobre o custo e 
efetividade (HUTUBESSY et al., 2011). E apesar da 
não disponibilidade desta vacina na rotina, espera-
se que em um futuro próximo, a mesma esteja 
disponível a todas as classes sociais, tanto para o 
público leigo como para os profissionais de saúde.
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