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HPV diseases
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Human papillomavirus: HPV
• Family Papillomaviridae

• Structure: Naked icosahedral capsid compose of 

major capsid (L1 >80%) and minor capsid (L2)

• Size: Small (about 55-60 nm in size)

• Genome: Circular double stranded (ds)-DNA 

(about 7.9-8 kb in size) associated with cellular 

histones in a chromatin-like complex 

• Tissue tropism: Cutaneous and Mucous tissue

https://viralzone.expasy.org/5
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Human papillomavirus: GENOMIC ORGANIZATION

The HPV genome

This figure is adapted and redrawn from D'Abramo C.M. and Archambault J., 2011 (60) via BioRender.com platform.

Early gene: E1, E2, E4, E5, E6, E7

Late gene: L1, L2
Long control region: LCR



Olmedo-Nieva L., et al., 2018 

HPV transcription



Evolutionary relationship of Human papillomaviruses.

Five genera of human papillomavirus including the Alpha- (yellow = Lr-HPV or pink = Hr-HPV), 

Beta- (green), Gamma- (Blue), Mu- (Violet), and Nu-papillomavirus (crimson). The construction 

of this tree is based on the alignment of HPV E1, E2, L1, and L2 genes

➢ 5 Genera

1. Alpha-papillomavirus

2. Beta-papillomavirus

3. Gamma-papillomavirus

4. Mu-papillomavirus

5. Nu-papillomavirus

Doobar, Rev Med Virol, 2005

➢ Genotyping: L1 nucleotide

➢ 60% = genus level

➢ 60-70% = species level

➢ 71-81% = type

➢ 90-98% = subtype

➢ 98% = variants

HPV Classification



Human papillomavirus: CLASSIFICATION

Family 

Papillomaviridae
Subfamily 

Firstpapillomavirinae

Subfamily 

Secondpapillomavirinae

Genus 

Alpha-papillomavirus

Beta-papillomavirus

Gamma-papillomavirus

Mu-papillomavirus

Nu-papillomavirus

etc.

Genus (1 genus) 

Alefpapillomavirus

Species 

Alpha-7;    HPV18,39,45,59,68,70,85,97

Alpha-8;    HPV7,40,43,91

Alpha-9;    HPV16,31,33,35,52,58,67

Alpha-10;  HPV6,11,13,44,74

etc.

Type (Strain)

Adapted from Burd E. M. , Clin. Microbiol. Rev., 2016



Human papillomavirus: ENTRY MECHANISM

This figure is adapted and redrawn from Raff A.B. et al., 2013 and Horvath C.A. et al., 2010 via BioRender.com platform.



Multiplication of DNA viruses

https://www.immunology.org/sites/default/files/inline-images/Virus-replication-figure-1.jpg



HPV life cycle

Cancers 12(3):646, 2020  DOI:10.3390/cancers12030646

Lytic phase

Persistent 
phase



www.slideshare.net

HPV infection



Disease HPV type
Plantar warts 1,2,4,63

Common warts 2,1,7,4,26,27,29,41,57,65,77,1,3,4,10,28

Flat warts 3, 10, 26, 27, 28, 38, 41, 49, 75, 76

Other cutaneous lesions 

(e.g., epidermoid cysts, laryngeal carcinoma)

6, 11, 16, 30, 33, 36, 37, 38, 41, 48, 60, 72, 73

Recurrent respiratory papillomatosis (RRP) 6, 11 

Focal epithelial hyperplasia of head & neck 13, 32

Conjunctival papillomas /carcinomas) 6, 11, 16

Condyloma acuminata (CA; genital warts) 6, 11, 30, 42, 43, 45, 51, 54, 55, 70

Cervical intraepithelial neoplasia (CIN)

        Unspecified 

        Low risk types

        High risk types

30, 34, 39, 40, 53, 57, 59, 61, 62, 64, 66, 67, 68, 69 

6, 11, 16, 18, 31, 33, 35, 42, 43, 44, 45, 51, 52, 74 

16, 18, 6, 11, 31, 34, 33, 35, 39, 42, 44, 45, 51, 52, 56, 58, 66

Cervical carcinoma (CC) 16, 18, 31, 45, 33, 35, 39, 51, 52, 56, 58, 66, 68, 70 

(Burd EM., Clin Microbiol Rev, 2003)

HPV types and diseases



https://www.cdc.gov/vaccines/pubs/pinkbook/hpv.html

• More than 200 types have been identified

• 40 types infect the mucosal epithelium



Egawa N., Virus research, 2017



HPV Infection

Transient 
infection

Persistent 
infection



Human papillomavirus: PHYSICAL STATE

The physical state of HPV DNA

HPV episome

Host DNA

Episomal form Mixed form Integrated form



https://www.frontiersin.org/articles/10.3389/fneur.2023.1119660/full

HPV Pathogenesis



Regulation and deregulation of the high-risk HPV life cycle

Viruses 2015, 7(7), 3863-3890; https://doi.org/10.3390/v7072802

Reviews in Medical Virology 25 Suppl 1(Suppl. 1):2-23, 2015



HPV Oncogenicity

J Bacteriol Virol. 2015 Sep;45(3):179-188



Nature Reviews Cancer volume 18, pages240–254 (2018)

Hallmarks of cancer affected by Hr-HPVs
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Comparison of the most frequent HPV oncogenic types in Thailand among women with and without cervical lesions



HPV related cancers

https://www.thailandmedical.news/uploads/editor/files/HPV%20

CANCERS.png

March 2021,Cancers 13(5):1173



Laboratory Investigation
 Conventional cytology : 

 Pap-smear: a screening 

tool looks for changes in cells,  
Koilocytes 

 Koilocytes are squamous epithelial 
cells that contain an acentric, 
hyperchromatic nucleus that is 
displaced by a large perinuclear 
vacuole. 

https://dellybeandiary.files.wordpress.com/2
011/02/picture-5.png

Molecular detection:

 HPV DNA : PCR 

 HPV Types (16/18 and high-risk types)

 HPV mRNA detection : E6/E7 mRNA 

 HPV DNA or RNA : In situ hybridization

The Laryngoscope 122(7):1558-65 · July 2012http://www.auanet.org/images/education/pathology/



HPV vaccine: Viral-like particle (VLP)

DOI:https://doi.org/10.1016/S1470-2045(14)71179-9

• FDA approve

• Gardasil  

– 2006: Quadrivalent vaccine  HPV-
6,11,16,18

– 2014: Nanovalent Vaccine (4 + HPV-31, 
33, 45, 52, 58)

– girls & women aged 9-26 years

– male age 9-15 years

• Cervarix

– 2009: Bivalent vaccine  HPV-16, 18

– Girls & women aged 9-25 years



ราชวิทยาลยัสตูินรแีพทยแ์ห่งประเทศไทย  สมาคมมะเรง็นรเีวชไทย รว่มกบัชมรมคอลโปสโคปี
และพยาธิสภาพปากมดลกูแห่งประเทศไทย ไดจ้ดัท าแนวทางในการตรวจคดักรองมะเรง็ปาก
มดลกู และการดแูลรกัษาผลการตรวจคดักรองมะเรง็ปากมดลกูท่ีผิดปกติ โดยไดมี้การปรบัปรุงให้
มีความเหมาะสมกบั โครงสรา้งพืน้ฐานของการใหบ้รกิารทางสาธารณสขุ ความพรอ้มของการ
ตรวจทางหอ้งปฏิบตัิการภายในประเทศ ไดจ้ดัท าเรยีบเรยีงแนวทางการตรวจคดักรองมะเรง็ปาก
มดลกูขึน้ ฉบบัปรบัปรุงลา่สดุอนมุตัิเม่ือปีค.ศ. 2020

การตรวจคดักรองมะเรง็ปากมดลกูส าหรบัสตรไีทย
อ.พญ.ชลยัธร นนัทสภุา
ศ.นพ.จตพุล ศรสีมบรูณ์

https://w1.med.cmu.ac.th/obgyn/lessons/cervical-cancer-screening-for-thais/



วิธีการตรวจคดักรองมะเร็งปากมดลูกในประเทศไทย มี 3 วิธี

1. การตรวจหาเชื้อ HPV (HPV testing)
ปัจจุบันมีทั้งแบบที่มีการระบุสายพันธุ์จำเพาะของเชื้อ high-risk HPV โดยเฉพาะ HPV 16 และ HPV 
18 และแบบที่ตรวจหาเชื้อ HPV โดยไม่มีการระบุสายพันธุ์จำเพาะ

1.1 การตรวจ HPV testing เบื้องต้นอย่างเดียว (primary HPV testing)
1.2 การตรวจ HPV testing ร่วมกับการตรวจ cervical cytology (Co-testing)

2. การตรวจเซลล์วิทยาของปากมดลูก (cervical cytology)
มี 2 วิธี ได้แก่ การตรวจแบบดั้งเดิม (conventional cytology หรือ Papanicolaou smear) และ
การตรวจแบบ liquid-based cytology

3. การตรวจปากมดลูกด้วยน้ำส้มสายชูร่วมกับการจี้ปากมดลูกด้วยความเย็น (visual inspection 
with acetic acid, VIA)

https://w1.med.cmu.ac.th/obgyn/lessons/cervical-cancer-screening-for-thais/



https://w1.med.cmu.ac.th/obgyn/lessons/cervical-cancer-screening-for-thais/
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