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PRINCIPAIS TÉCNICAS DE BIOLOGIA 
MOLECULAR PARA DETECÇÃO GENOTÍPICA 
DO PAPILOMA VÍRUS HUMANO (HPV): 
REVISÃO DA LITERATURA

Resumo

Palavras-chave: Papilomavírus humano. Câncer cervical. Genotipagem. PCR.

Anualmente são detectados em média 500.000 novos casos de câncer de colo uterino em escala mundial, destes, 99% estão 
correlacionados ao papilomavírus humano (HPV) sendo de grande importância técnicas seguras de detecção do vírus. O 
objetivo desta revisão de literatura foi descrever técnicas de identicação genotípicas do HPV e compará-las, destacando suas 
vantagens e desvantagens, possibilitando aos pesquisadores a escolha da técnica mais apropriada para aplicação em 
pesquisas diversas. Metodologia: foram avaliadas 24 publicações em língua inglesa e portuguesa, publicadas no período de 
2000 a 2014 disponíveis em bancos de dados da Scielo Brasil, Science Direct e Pubmed, além da internet livre. Foram 
selecionados artigos que apresentaram no título ou resumo os descritores genotyping of HPV mais no mínimo um descritor 
variável, entre eles human papillomavirus; PCR (polymerase Chain reaction) e suas variações: PCR em tempo real (qRT – PCR); 
PCR-RFLP (Restriction fragmente length polymorphism); Nested – PCR; captura híbrida e Microarranjos.  Resultados e 
conclusões: Dentre as técnicas citadas neste artigo, todas possuem uma alta relevância na identicação genotípica do HPV, 
logo é de escolha do pesquisador qual técnica melhor se adequada às necessidades de cada pesquisa. Pode-se considerar a 
técnica de Nested – PCR como a mais vantajosa dentre todas as técnicas citadas para detecção do DNA viral, pelo fato de 
possuir maior sensibilidade em comparação com as demais técnicas descritas.

Abstract

Keywords: Human papillomavirus. Cervical Cancer. Genotyping. PCR.

Detected are annually on average 500,000 new cases of cervical cancer worldwide, of whom 99% are related to the human 
papillomavirus (HPV) is of great importance safe techniques of virus detection. The aim of this review was to describe genotypic 
identication techniques of HPV and compare them, highlighting their advantages and disadvantages, enabling researchers to 
choose the most appropriate technique for application in various surveys. Method: were evaluated 24 publications in English 
and Portuguese, published from 2000 to 2014 available in databases Scielo Brazil, Science Direct and Pubmed, as well as free 
internet. Articles were selected that showed the title or the summary descriptors of HPV genotyping at least one more variable 
descriptor, including human papillomavirus; PCR (Polymerase Chain Reaction) and variations thereof: Real-time PCR (qRT - 
PCR); PCR-RFLP (Restriction fragment length polymorphism); Nested - PCR; hybrid and microarray capture. Results and 
conclusions: Among the techniques mentioned in this article, all have a high relevance in the genotypic identication of HPV, so 
it's choice of the researcher which best technique suited to the needs of each search. It can be considered Nested - PCR as the 
most advantageous of all the techniques mentioned for the detection of viral DNA, because of having higher sensitivity 
compared to the other techniques described.
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 Segundo estudos do Instituto Nacional do 
Câncer (INCA), foram estimados 15.590 novos 
casos de câncer de colo do útero para 2014, o que 
corresponde a 16 casos a cada 100 mil mulheres, 
esta neoplasia tem se congurado um grave 
problema de saúde mundial. (INCA, 2011). 
Segundo a Organização Mundial de Saúde (OMS) 
estima-se que esta patologia atinge cerca de 9 
milhões de pessoas por ano, e, em média, 5 
milhões vem a óbito devido ao câncer (FRIGATO, 
2003). O câncer de colo do útero (CCU) é a 
terceira maior causa de mortes por câncer entre as 
mulheres no Brasil, porém não é apenas um 
problema de saúde pública brasileira é também 
de outros países, sendo que, aproximadamente, 
80% desses casos, são vistos em países em 
desenvolvimento (SOARES, 2011). 

 A principal forma de prevenção do CCU é 
a realização do exame de Papanicolaou, também 

conhecido como exame citopatológico de 
cérviceuterina ou exame de prevenção do colo do 
útero, consiste em coleta esfoliativa das células de 
colo uterino, xação da amostra em lâmina para 
ser corada e feita análise morfológica por 
especialistas. O ministério da saúde preconiza 
que o exame seja realizado por todas as mulheres 
que tenham iniciado sua vida sexual (QUEIROZ, 
2013). A ecácia do exame Papanicolau reside no 
fato de que ele pode detectar doenças que 
ocorrem no colo uterino antes do desenvolvimento 
do câncer (GOMES et al., 2008). 

 O objetivo desta revisão é apresentar as 
diversas técnicas de detecção viral do HPV e 
descrever as mesmas, com o intuito de permitir um 
melhor conhecimento das técnicas moleculares 
que possam se enquadrar para identicar os 
estudos de identicação de subtipos de HPVs.

 O CCU é uma patologia que demonstra 
evolução lenta, que percorrem fazes benigna, pré-
invasivas e invasivas, que são caracterizadas 
como neoplasias intraepiteliais de cérvice uterina 
(NICs), sendo consideradas ainda como de alto e 
baixo grau segundo o Sistema Bethesda (2011) 
(SANTOS, MACEDO, LEITE, 2010). 
 A partir dos estudos de Frigato e Hoga 
(2003) o controle de CCU necessita de ações 
referentes à prevenção de infecções pelo 
papiloma vírus humano (HPV) que é transmitido 
principalmente por ato sexual. Além de início 
precoce da atividade sexual, múltiplos parceiros, 
uso de anticoncepcional oral, tabagismo, outros 
h á b i t o s  d e  r i s c o  e  b a i x a s  c o n d i ç õ e s 
socioeconômicas, têm sido citadas como fatores 
de risco para desenvolvimento de lesões e câncer 
(FRIGATO; HOGA 2003). 

 A relação de oncogênese do HPV e o CCU 
está bem estabelecida na literatura atual. O DNA 
dos HPVs de alto risco são detectados na maioria 
dos raspados de colo uterino (92,6% a 99,7%) 
com lesões e ou carcinomas (FERREIRA, 2009).
Existem mais de 100 tipos virais do HPV, logo a 
análise e classicação do vírus permite melhor 
direcionamento das terapias antivirais e das 
drogas utilizadas, possibilitando, assim, os 
avanços cientícos em relação à patologia e busca 
da  cu ra .  Com o  de senvo l v imen to  da 
biotecnologia, a biologia molecular se torna uma 
grande ferramenta na identicação segura e 
rápida dos vários subtipos de HPVs o que permite 
um melhor acompanhamento no tratamento e 
melhor prognósticos (ASSUNÇÃO E CORREIA, 
2014). 

Introdução

Metodologia

 Os artigos selecionados deveriam 
apresentar no título ou resumo os descritores 
genotyping of HPV, mais no mínimo, um descritor 
variável, entre eles human papillomavirus; PCR 
(polymerase Chain reaction); hybrid capture. 

 O presente estudo constitui-se de uma 
revisão da literatura de artigos publicados entre o 
período de 2000 a 2015 quanto às técnicas de 
biologia molecular (genot ipagem) para 
identicação de HPVs. As pesquisas foram 
realizadas em bancos de dados da Scielo Brasil, 
Science Direct e Pubmed, além da internet livre 
durante o período de janeiro a junho de 2015. A 
partir de uma análise de 62 publicações, foram 

selecionados 24 artigos, que serviram de base 
para a revisão.
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Resultados e Discussões 

 Foi observado dentre os artigos que a 
principal forma de obtenção das amostras 
biológicas para detecção do HPV, consiste na 
coleta de células da região de colo uterino 
através da técnica de Papanicolaou, também 
conhecido como exame citopatológico ou 
ainda exame de prevenção. Esta técnica por 
sua vez não é uma metodologia de biologia 
molecular, porém necessita ser abordada, 
pois a partir desta será obtida as amostras 
para serem realizados testes moleculares. 
Logo que o exame de papanicolaou é 
oferecido pelo Sistema Único de Saúde (SUS), 
como fe r ramen ta  de  ras t re io  para 
identicação de lesões ocasionadas pelo HPV. 
A coleta consiste na visualização do colo do 
útero, utilizando o espéculo e, em seguida, 
utiliza-se a espátula de Ayre e escova 
endocervical para coleta esfoliativa de células 
d a  e n d o c e r v i c e  e  e c t o c e r v i c e ,  e 
imediatamente estas células são depositadas 
em uma lâmina previamente identicada e 
processada com uma bateria de coloração 
que possui um conjunto de três corantes: 
Hematoxilina, OG-36 e EA-36 ou EA-65 
(HASENACK et al., 2008). Após a coloração, 
as lâminas são analisadas por prossionais 
especialistas em citopatologia e classicadas 
como normais, lesão intraepitelial de baixo 
grau, lesão intraepitelial de alto grau, 
carcinoma in situ, carcinoma e atipias.

 A detecção do HPV é de grande 
importância para início de uma terapêutica, 
desta forma os avanços biotecnológicos e a 
biologia molecular permitem vár ias 
metodologias que serão listadas nesta 
revisão. 

OBTENÇÃO DE AMOSTRAS ATRAVÉS DA 
TÉCNICA DE PAPANICOLAOU 

 Logo, pode-se concluir que o uso de 
primers consensuais é indicado quando o 
objetivo é identicar a presença ou não do 
vírus nas amostras analisadas, e, no 
especíco, é possível além de identicar, 
determinar qual dos mais de 100 tipos virais 
estão na amostra (MAGALHÃES et al., 2008).
 A técnica de PCR pode ser dividida em 
três etapas que necessitam passar por um pré-
aquecimento a 94ºC durante 4 minutos. A 
primeira etapa consiste na desnaturação, 
processo em que a dupla ta é separada por 
aquecimento a 94ºC durante 30 segundos; 
na segunda etapa, conhecida como 
anelamento, os primers (que irão funcionar 
como sinalizador de início e término do 
fragmento) associando-se ao DNA de ta 
simples em uma temperatura de 45ºC 
durante 1 minuto; por m é realizado a etapa 
de extensão, na qual, a enzima DNA 
polimerase deve reconhecer o primer 
presente na região 5'-3', que funciona como 
sítio de inicialização de síntese da nova ta o 
que ocorre em temperatura de 72ºC por 1 
minutos e 30 segundos, esse ciclo se repete 40 
vezes, nalizando com uma extensão da ta 
formada a 4ºC durante 10 minutos 
(CARVALHO, et al., 2010). 

 Uma das técnicas de biologia 
molecular mais empregada para na 
identicação e genotipagem viral é a reação 

em cadeia da polimerase (PCR), a mesma tem 
como objetivo a amplicação de sequências 
especícas do material genético em estudo. 
Existem na literatura dois tipos de PCR, 
genérica ou especíca. Na técnica de PCR 
genérica, os primers que são sequência de 
nucleotídeos, desenvolvidos de acordo com o 
trecho que deseja amplicar, tem papel de 
sinalizador de início e término do fragmento 
sendo complementares a uma sequência alvo 
que anqueiam a região a ser amplicada. O 
vírus do HPV possui sua região alvo e a região 
L1 .  Já  a  PCR espec íca ,  rea l i za  a 
genotipagem viral com primers que são 
complementares às regiões com variação de 
nucleotídeos, sendo assim, capazes de 
identicar o subtipo viral; desta forma, os 
primers ut i l izados são chamados de 
especícos. 

R E A Ç Ã O  E M  C A D E I A  D A 
POLIMERIZAÇÃO – PCR
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 A técnica de PCR é acompanhada de uma 
técnica chamada de eletroforese, a qual permite a 
visualização das bandas do material genético 
(fragmentos proteicos). Podem ser utilizados, 
como amostras, diferentes materiais genéticos 
como RNA, DNA ou proteínas. São utilizados na 
técnica de eletroforese princípios físico-químicos 
para separação dos fragmentos. É utilizado o gel 
de agarose 2% que é colocado em solução 
tampão, por onde irá passar uma corrente 
elétrica. No caso do material genético do HPV, se o 
DNA possuir carga negativa, logo a amostra 
migrará do polo negativo para o positivo quando 
aplicado uma corrente ao sistema montado. Após 
a corrida do DNA, o gel é corado em solução de 
SYBER® GREEN ou brometo de etídio. De acordo 
com o peso molecular dos fragmentos estes serão 
dispostos, de tal modo que fragmentos com 
menor peso molecular carão na porção mais 
inferior do gel. Logo será possível a visualização 
das bandas formadas no gel utilizando-se luz UV. 
Contudo, o teste se dará positivo para o DNA do 
HPV pela técnica de PCR quando ocorre a 
presença das bandas correspondentes às regiões 
gênicas que identicam o vírus. 

PCR EM TEMPO REAL (qPCR)

 A conversão do RNA em DNA é de 
fundamental importância para realização da 
técnica de PCR em tempo real. A qRT-PCR, possui 
as três primeiras etapas da PCR convencional, 
sendo diferenciada pela possibilidade de 
quanticação de expressão de material genético 
viral em tempo real; esse fenômeno é possível de 
ser visto durante a execução da técnica pela 
formação de grácos que tem como principal 
objetivo monitorar a uorescência emitida 
durante a reação como um indicador da 
produção de DNA amplicado em cada ciclo de 
PCR. A uorescência pode ser obtida por vários 
métodos, pelo brometo de etidio ou o mais 
utilizado o corante intercalador de bases 

SYBR®Green,  porém em técnicas mais 
avançadas, como a de Beacons, que são 
oligonucleotídeos que possuem em uoroforo na 
ponta 5' e na extremidade 3' um não-uroforo 
(quencher-apagador), tem sido utilizado.
 A técnica de Beacon tem como princípio o 
fato de que na fase inicial da PCR, as pontas 5'-3' 
estarem próximas uma a outra, isso permite a 
transferência de energia do corante repórter para 
o apagador, impedindo assim possível emissão de 
radiação, porém se o processo avança para a 
etapa de anelamento, quando ocorre o 
resfriamento com a baixa da temperatura, ocorre 
a hibridização dos sinalizadores, que neste 
momento irão se apresentar de maneira linear. 
Na nova estrutura formada, será emitida radiação 
pelo corante repórter que será detectável, e a 
emissão de uorescência será proporcional ao 
material amplicado. E a extensão da enzima 
DNA polimerase não será impedida pelo 
sinalizador, pois este será removido com o 
prolongamento da ta alvo (BROCCOLO, 
COCUZZA, 2007). 
 São empregados alguns equipamentos 
para aferição da radiação emitida pelo 
s ina l i zador,  são  e l e s :  s i s t ema óp t i co , 
termociclador, hardware e um software especíco 
de interface. A qRT-PCR possui três fases 
particulares, além da fase convencional: fase 
exponencial, na qual é acumulado o dobro do 
produto de cada ciclo; fase linear, na qual os 
r eagen te s  são  u t i l i zados  com g rande 
variabilidade; e a fase platô, em que acontece o 
m da reação, ou seja, a partir desta fase os 
produtos não mais serão produzidos, apenas 
degradados, é nesta mesma etapa que na PCR 
tradicional é realizado a aplicação do produto da 
PCR no gel de agarose 2%. 

 A reação em cadeia da polimerase em 
tempo real (qPCR) tem como objetivo a conversão 
da ta simples de mRNA em DNA complementar 
(cDNA), tal mudança ocorre com a utilização da 
enzima transcriptase reversa. E a reação da PCR 
será realizada através de cDNA; logo a utilização 
da técnica RT-PCR é de grande importância 
quando o pesquisador detém um organismo que 
possui um genoma de ta simples como no caso 
do RNA. Com a conversão das características da 
ta simples para DNA, é que as principais técnicas 
de biologia molecular poderão ser empregadas. PCR-RFLP (RESTRICTION FRAGMENT 

LENGTH POLYMORPHISM)

O emprego da técnica de reação em cadeia da 
polimerase por restrição de extensões de 
fragmentos polimórcos (PCR-RFLP) junto a 
convencional, possibilita a detecção de cerca de 
40 tipos diferentes de HPV. Tal técnica faz uso de 
enzimas de restrição para detecção do genótipo 
viral. Consiste na amplicação do DNA por uma 
PCR convencional, seguida do processo da ação 
enzimática, que são capazes de reconhecer 
regiões sítios de restrição especícos e clivalos; ao 
longo do material genético de um indivíduo 

306

Conclusão
 Apesar das políticas públicas, programas 
de rastreio e avanços tecnológicos o câncer de colo 
uterino ainda é causa de óbito de muitas mulheres. 
Na busca por melhorar o diagnóstico das lesões 
pré-invasivas, a proteína p16INK4a tende a ser um 
biomarcador de grande utilidade na prática diária 
devido sua superexpressão estar claramente 
associada ao mecanismo de transformação celular, 
ser útil no diagnóstico permitindo diferenciar lesões 

de alto grau e na identicação de lesões com risco 
evolutivo para invasão. Mais estudos associando a 
p16 com outros biomarcadores são necessários 
para esclarecer e aprimorar ainda mais as técnicas 
diagnósticas, principalmente no rastreio citológico 
das lesões precursoras desse tipo de câncer.
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MICROARRANJOS

 O produto da PCR necessita ser disposto 
em tubos ,  nos  qua i s  são  ad ic ionados 
endonucleases: Bam HI, Dde I, Hae III, Hinf I, Pst I, 
Rsa I, Sau 3AI (Life Technologies GIBCO/BRL); e 
ocorre  a c l i vagem (de acordo com as 
especicações técnicas informadas pelo 
fabricante), em seguida a solução é submetida a 
banho-maria, a 37ºC por duas horas; ao nal é 
adicionado 4�l de loading buffer(0,25% de azul 
de bromofenol, e 15% de Ficoll tipo 400); uma 
alíquota de 24�l deve ser submetida a eletroforese 
em gel de agarose 2%, sendo submetido a 
coloração; a visualização das bandas formadas 
ocorre por estímulos de luz UV; neste momento o 
pesquisador pode optar pela técnica de “Southern 
blot” ou pelo fotodocumentador, nesse caso, os 
resultados obtidos são comparados com a tabela 
padrão de Bernard et al. (1994) (KANESHIMA et 
al., 2008).

existem alterações que geram polimorsmos. Ao 
clivar as moléculas, as endonucleares formam 
fragmentos com diferentes pesos moleculares. 
Sendo assim, com o auxí l io de sondas 
hibridizadoras, a detecção das variações gênicas 
do HPV ou algum organismo em estudo. 

CAPTURA HIBRIDA II

 A técnica de captura hibrida (Digene 
Diagnostics Inc.) utilizada para detecção do HPV é 
um exame de biologia molecular altamente 
sensível, capaz de detectar aproximadamente 18 
tipos de HPV (BIGIO, BARBOSA, CAVALCANTI, 
2002; MOLINA, 2009).
 Técnica molecular de Captura Hibrida II 
(Digene R) que avalia a presença de 18 tipos de 
HPV, divididos em dois grupos, conforme o risco 
ontogênico. Nesta técnica são utilizadas sondas, 
que  cons i s t em em mo lécu la s  de  RNA 
complementares ao DNA. As moléculas 
complementares ou hibridos são, posteriormente, 
conjugados com anticorpos monoclonais que 
contém um fosfato alcalino. Esse material é lavado 
posteriormente, só permanecendo os anticorpos 
ligados ao RNA / DNA (ZAMPIROLO, MERLIN, 
MENEZES, 2007).
 Um substrato quimioluminescente, que se 
liga ao fosfato alcalino, é misturado ao material e 
a leitura é realizada em um luminometro, sendo a 
luz emitida em unidades relativas de luz que é 
comparada com o controle (RLU/PC). A 
sensibilidade do método é de 1 pg/ml de DNA-
HPV, equivalente a 0,1 cópia de vírus/célula. Por 
esta sensibilidade, o teste de Captura Hibrida é ao 

mesmo tempo qualitativo e quantitativo. 

 A técnica de micro arranjos, é conhecida 
também como biochip ou chip de DNA, é 
frequentemente utilizada na análise de expressão 
gênica e análise de genomas funcionais. Em uma 
lâmina de vidro, de forma organizada e xa, 
sequências de sondas de DNA com capacidade de 
se hibridizarem com a amostra, sendo isto possível 
devido o princípio da complementariedade e/ou 
semelhança em sequência genética (Guindalini, 
Tuk, 2001). 
 Na identicação do HPV, o sistema de 
micro arranjos possibilita determinar a presença 
de 24 tipos de HPV; dos quais nove são 
c o n s i d e r a d o s  d e  b a i x o  r i s c o 
(6,11,34,40,42,43,44,54,70) oncogênico e 15 
s ã o  c o n s i d e r a d o s  d e  a l t o  r i s c o 
(16,18,31,33,35,39,45,51,52,53,56,58,59,66). 
A amostra de células da cérvice, é submetida, 
inicialmente, a uma PCR convencional, para 
amplicação da região L1 pelo par de primers 
GP+. Como teste controle, é utilizado a B-
globina, que também é amplicada. Os produtos 
da PCR devem ser submetidos à eletroforese em 
gel de agarose 2% e em seguida 10ul da amostra 
deverá ser desnaturada a temperatura de 95°C 
por cinco minutos, posteriormente adicionada 
solução de hibridização e disposta o material em 
lâmina. 
 O processo é realizado por 90 minutos, 
com uma temperatura de 43ºC, em seguida é 
realizado lavagem e secagem. E, por m, os 
dados obtidos serão analisados pelo sistema de 
scanner Chip DNA; e cada hibridização DNA-
sonda corresponde a positividade para o tipo de 
HPV determinado. É importante ressaltar que as 
amostras que positivarem em gel de agarose e 
negativas no microarranjo são consideradas 
outros tipos de HPVs, ou seja, não corresponde à 
nenhum dos 24 tipos de HPVs do potencial de 
análise do sistema de microarranjos (CHOIA, 
2005).

NESTED – PCR

 A técnica de Nested PCR, possui a 
metodologia de amplicação de uma sequência 
de pares de bases presente em um fragmento 
previamente amplicado, diferentemente da PCR 
convencional, e o pesquisador terá que utilizar 
dois sistemas de primers diferentes. 
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 Após o nal da primeira etapa, deve ser 

separado 2μl do produto obtido, o qual deve ser 
submetida a uma nova PCR, entretanto, esta se 
utiliza do par de primers GP5+/GP6+ que irá 
gerar um fragmento de 150 pb a partir do produto 
do primeiro round, aumentando, assim, o grau de 
especicidade da técnica. O produto nal é 

exposto a uma eletroforese em gel  de 
po l iac r i l amida  a  concen t ração  de  8% 
(SIRIAUNKGUL, 2008). 
 Logo foi possível observar, no presente 
artigo, que existem várias metodologias 
experimentais para identicação genotípica do 
DNA do HPV, através de técnicas de biologia 
molecular. Cada metodologia possui suas 
características especícas, o que as diferencia, 
bem como pontos positivos e negativos de 
vantagens e desvantagens, cando à critério do 
pesquisador a melhor técnica para ser utilizada. A 
tabela 1 apresenta as principais vantagens e 
desvantagens das técnicas aqui abordadas.

 A técnica de Nested – PCR é composta de 
dois momentos de realização de PCRs. No 
primeiro, usa-se o par de primers MY09/MY11, 
que se anela na região L1, produzindo um 
fragmento de 450pb; essa região será alvo da 
amplicação, pois é considerada a mais 
conservada do vírus HPV. São realizados 40 ciclos, 
nos quais, ocorrem as etapas, respectivamente: 
desnaturação, anelamento e extensão. 
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Conclusão
 Apesar das políticas públicas, programas 
de rastreio e avanços tecnológicos o câncer de colo 
uterino ainda é causa de óbito de muitas mulheres. 
Na busca por melhorar o diagnóstico das lesões 
pré-invasivas, a proteína p16INK4a tende a ser um 
biomarcador de grande utilidade na prática diária 
devido sua superexpressão estar claramente 
associada ao mecanismo de transformação celular, 
ser útil no diagnóstico permitindo diferenciar lesões 

de alto grau e na identicação de lesões com risco 
evolutivo para invasão. Mais estudos associando a 
p16 com outros biomarcadores são necessários 
para esclarecer e aprimorar ainda mais as técnicas 
diagnósticas, principalmente no rastreio citológico 
das lesões precursoras desse tipo de câncer.

Tabela 1. Principais vantagens e desvantagens das técnicas para detecção do HPV
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Conclusão
 Foi possível observar que com a crescente 
evolução das técnicas de biologia molecular, na 
atualidade, existem várias técnicas que tornam 
possível a identicação genotípica do HPV. Dentre 
as técnicas abordadas nesta revisão, a Nested – 
PCR se apresentou mais eciente que as demais. 
Devido à capacidade de identicação de DNA do 
HPV, o qual é submetido a dois “rounds” de PCR. 
Sendo assim, a aplicação desta técnica seria de 

fundamental relevância para a detecção de 
pacientes que se encontram entre fatores de risco 
para infecções e desenvolvimentos de lesões e 
câncer ocasionados pelo HPV. 
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