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RESUMO: O papilomavirus Humano (HPV) é a IST mais comum globalmente, com tipos de
alto risco oncogénicos (como 16 e 18) fortemente associado ao cancer cervical. Diante das
limitagdes da citologia oncdtica, a técnica de amplificagao isotérmica mediada por LAMP
destaca-se como alternativa rapida, sensivel e de baixo custo para rastreio molecular.
Desta forma, este trabalho tem como objetivo analisar estudos que evidenciem o uso da
LAMP no diagnéstico e genotipagem do HPV, e como ferramenta auxiliar na predigao do
cancer de colo do utero. Foi realizada revisao sistematica orientada pelo PRISMA, na qual
as buscas ocorreram em agosto de 2026 nas bases PubMed, LILACS-BVS, ScienceDirect
e Wiley por artigos experimentais originais dos ultimos 5 anos. Os artigos comprovam
a eficacia e versatilidade da técnica LAMP em diversas abordagens tecnoldgicas. As
variagdes demonstraram alta sensibilidade (até 97,8%) e especificidade (até 100%), com
desempenhos equivalentes a PCR e qPCR. Além de a LAMP detectar o DNA do virus,
pode ser uma ferramenta complementar na predicdo do cancer cervical. A LAMP é uma
técnica robusta e eficiente para descentralizar e acelerar o rastreio do HPV, necessitando
de validagdes clinicas adicionais para sua consolidagdo em grande escala.

PALAVRAS-CHAVE: LAMP. Diagnéstico. Inovagao tecnoldgica.
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APPLICATION OF LAMP FOR THE MOLECULAR DETECTION OF HPV AS A
COMPLEMENTARY TOOL FOR CERVICAL CANCER SCREENING: A SYSTEMATIC
REVIEW

ABSTRACT: Human papillomavirus (HPV) is the most common sexually transmitted
infection worldwide, with high-risk oncogenic types, such as HPV-16 and HPV-18, strongly
associated with cervical cancer. Given the limitations of cervical cytology, loop-mediated
isothermal amplification (LAMP) has emerged as a rapid, sensitive, and low-cost alternative
for molecular screening. Therefore, this study aimed to analyze studies investigating the use
of LAMP for HPV diagnosis and genotyping and its potential as an auxiliary tool for predicting
cervical cancer. A systematic review was conducted according to the PRISMA guidelines,
with searches performed in August 2026 in PubMed, LILACS-BVS, ScienceDirect, and Wiley,
including original experimental articles published within the previous five years. The studies
demonstrated the efficacy and versatility of LAMP through various technological approaches.
Different LAMP-based methods showed high sensitivity (up to 97.8%) and specificity (up to
100%), with performance comparable to PCR and gPCR. In addition to detecting HPV DNA,
LAMP may serve as a complementary tool for cervical cancer prediction. Overall, LAMP is a
robust and efficient technique with potential to decentralize and accelerate HPV screening,
although further clinical validation is required for large-scale implementation.

KEYWORDS: LAMP. Diagnosis. Technological innovation.

INTRODUGAO

O Papilomavirus humano (HPV) € um virus com tropismo por regides como a pele
e as mucosas, sendo este classificado como a infeccédo sexualmente transmissivel (IST)
mais comum globalmente (Ministério da Saude, 2025). Existem mais de 200 tipos de HPV,
0s quais podem ser classificados em: Baixo risco oncogénico, em que pessoas acometidas
podem desenvolver verrugas na regido genital, e alto risco oncogénico, que esta associado
a tumores malignos, como cancer de colo do utero, sendo o 6° tipo de cancer mais incidente
na populacdo em geral (Ministério da Saude, 2025; Ayres; Silva 2010).

O processo de carcinogénese se da quando o virus infecta os queratindcitos da
camada basal do epitélio e passa a expressar oncoproteinas, denominadas E6 e E7. A E6
atua suprimindo p53, reduzindo a sua capacidade da célula de responder a danos no DNA
e induzindo apoptose, enquanto a E7 interfere na proteina pRb, favorecendo a liberagéao
de fatores E2F e a progresséao do ciclo celular (Yu; Majerciak; Zheng, 2022). Dessa forma,
ocorre um aumento da proliferagao celular e comprometimento dos mecanismos de controle
do ciclo celular e da estabilidade genémica e consequentemente, a progressao para lesbées
precursoras e cancer cervical (Yu; Majerciak; Zheng, 2022). A carcinogénese induzida pelo
HPV ocorre principalmente por infecgbes persistentes dos HPV do tipo alto risco, como
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por exemplo os tipos 16 e 18, que sdo responsaveis por 70% dos carcinomas cervicais no
mundo (Stanley, 2008).

A principal forma de rastreio do cancer cervical é feita através da citologia oncética,
que identifica apenas as alteragdes causadas pelo HPV, mas n&o identifica o virus. Entretanto
essa metodologia tem apresentado falhas. Além disso, € considerado uma ferramenta
diagndstica ineficiente por apresentar falsos negativos, pior progndéstico e uma resposta
terapéutica ineficaz (Costa et al., 2019; Menéses; Toralles; Mendes, 2019). Nesse contexto,
métodos de diagndstico molecular capazes de identificar diretamente o material genético
do HPV tém ganhado destaque, especialmente por possibilitarem maior especificidade e
sensibilidade na detecgéo da infecgéo viral e de seus tipos (Menéses; Toralles; Mendes,
2019).

Entre as metodologias moleculares, pode-se citar a técnica de Loop-Mediated
Isothermal Amplification (Figura 1), uma metodologia inovadora de amplificacao isotérmica
de DNA que apresenta uma alta sensibilidade e especificidade devido a amplificagcao
exponencial que usa simultaneamente 6 sequéncias alvos diferentes por primers diferentes
em uma mesma reacgao. Essa técnica € mais rapida e nao requer reagentes caros, tornando-
se uma ferramenta chave por sua eficiéncia e menor custo (Kashir; Yaqginuddin, 2020). Tal
metodologia também se destaca por nao utilizar termocicladores de alto custo, permitindo
a leitura dos resultados em um curto periodo. Por essas razées, a LAMP € uma alternativa
promissora para o diagnostico point-of-care, democratizando o acesso ao rastreio molecular
do HPV, sobretudo em regides de baixa infraestrutura de saude. Portanto, a implementagao
dessa metodologia tem potencial de superar o exame do papanicolau, favorecendo a
detecgao precoce de tipos oncogénicos e predi¢cao do cancer cervical.

OBJETIVO

Este trabalho tem como escopo analisar artigos que evidenciam o uso da técnica
Loop-Mediated Isothermal Amplification (LAMP) como metodologia para o diagndstico e
genotipagem do HPV, além de ser utilizada como uma ferramenta auxiliar da citologia na
predicao do cancer cervical.

METODOLOGIA

O trabalho é uma revisao sistematica da literatura, com abordagem qualitativa e
carater exploratério-descritivo. A pesquisa foi desenvolvida em agosto de 2026, tendo como
referéncia as recomendacgdes do Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and
Meta-Analyses (PRISMA).
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O levantamento dos estudos foi realizado através dos bancos de dados do PubMed,
LILACS-BVS, ScienceDirect e Willey. Foram utilizados apenas descritores em inglés e
combinados entre si por meio do operadores booleanos “AND” e “OR”, com string utilizada
da seguinte forma para a pesquisa: (“Loop-Mediated Isothermal Amplification” OR LAMP
OR “isothermal amplification”) AND (“Human Papillomavirus” OR HPV OR “HPV infection”)
AND (“molecular detection” OR “molecular diagnosis” OR diagnosis OR detection) AND
(screening OR “cervical cancer screening” OR “cervical screening”) AND (“cervical cancer”
OR “cervical carcinoma” OR “cervical neoplasia” OR “cervical lesions”).

Foram estabelecidos os seguintes critérios de inclusdo: apenas artigos originais e
experimentais em inglés, publicados nos ultimos cinco anos e disponibilizados gratuitamente
na integra. Foram excluidas revisdes de literatura, publicagbes que ndo apresentassem
relagdo direta com o uso da técnica de LAMP para o diagndstico molecular de HPV e
artigos duplicados.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A investigacao inicial recuperou 35 publicagcbes na PubMed, 548 na Wiley, 54 na
LILACS-BVS e 2.218 na ScienceDirect. Posterior a aplicagdo dos critérios previamente
estabelecidos, permaneceram 30 estudos na PubMed, 56 da Wiley, 34 da LILACS-BVS e
207 da ScienceDirect. Os estudos identificados nas bases de dados foram exportados para a
plataforma Rayyan, na qual foram realizados a triagem e a selec¢éo. Inicialmente, procedeu-
se a identificacdo e exclusao de trabalhos duplicados. Apés isso, foi realizada a leitura dos
titulos e resumos de acordo com os critérios de elegibilidade definidos anteriormente. Os
artigos relevantes foram encaminhados para a etapa da leitura do texto integro, sendo
posteriormente incluidos ou excluidos conforme sua adequacao aos critérios estabelecidos
(Figura 2).
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Figura 2: Fluxograma da metodologia seguindo o protocolo do PRISMA

PubMed Wiley LILACS-BVS ScienceDirect
n= 35 n = 548 n=54 n=2218

Registros identificados

nas bases, n = 2.855

Apos critérios de elegibilidade
n = 327

Exportados ao Rayyan I Duplicatas

para triagem n = 190
Triagem de titulo/resumo Excluidos
n= 292 n = 264
Texto completo avaliado Excluidos

n=28 T n=8

Estudos incluidos
n=20

Fonte: Imagem gerada a partir da utilizagdo de Inteligéncia Artificial Claude (Anthropic) seguindo o
modelo descrito na metodologia com o seguinte prompt: crie um um fluxograma ilustrativo e didatico sobre a

tematica de acordo com a metodologia descrita.

LAMP para deteccao e genotipagem do HPV

A amplificagéo isotérmica mediada por loop (Loop-Mediated Isothermal Amplification
— LAMP) tem sido investigada como uma alternativa aos métodos convencionais para
deteccdo e genotipagem do papilomavirus humano (HPV), principalmente em razédo da
rapidez, simplicidade operacional, especificidade e possibilidade de redug¢ao dainfraestrutura
laboratorial necessaria. Vo e Story (2021) destacaram o potencial da LAMP para a detecgao
molecular do HPV, ressaltando vantagens relacionadas ao custo, tempo de processamento
e simplicidade do ensaio. Os autores também demonstraram a possibilidade de reduzir
etapas de extracao e purificagdo do DNA, caracteristica que amplia o potencial de aplicagao
da técnica em diferentes tipos de amostras clinicas e em testes de ponto de atendimento
(point-of-care).

Diferentes estratégias de LAMP tém sido desenvolvidas para ampliar a capacidade
de deteccao e genotipagem do HPV. Wang et al. (2021) avaliaram a amplificagao isotérmica
mediada por loop digital (digital Loop-Mediated Isothermal Amplification — dLAMP)
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para deteccao e quantificacdo do DNA desse virus. A metodologia utilizou multiplos
compartimentos presentes em um chip, permitindo a realizagdo de reagdes individuais de
amplificacdo e a identificacdo dos compartimentos nos quais ocorreu a amplificagdo. O
método apresentou desempenho analitico comparavel ao da PCR digital em gotas (droplet
digital PCR — ddPCR), demonstrando potencial para detec¢ao e quantificagcdo do DNA viral.

Jiao et al. (2024) desenvolveram uma LAMP colorimétrica baseada em papel
de filtro modificado para deteccdo de HPV16/18 em amostras clinicas. A integracao
das etapas de preparo e amplificacdo possibilitou uma detecgdo rapida e visual, com
elevada concordancia com o diagndstico clinico, indicando potencial para aplicagbes
de triagem. De forma semelhante, Barra et al. (2024) desenvolveram um ensaio
multiplex capaz de detectar simultaneamente HPV-16, HPV-18 e HPV-45 em um unico
tubo. O método apresentou 92% de concordancia com a qPCR, sensibilidade de 89%
e especificidade de 95%, demonstrando a possibilidade de utilizagdo da LAMP para
identificacdo simultdnea de diferentes genodtipos relacionados ao cancer cervical.

A utilizagdo de amostras alternativas também tem sido explorada. Thai et al. (2025)
avaliaram a detec¢ao de HPV16/18 em amostras de urina utilizando LAMP associada a
diferentes modalidades de leitura, incluindo métodos colorimétricos, fluorométricos e
eletroquimicos. O sistema permitiu a obtengcdo dos resultados em aproximadamente 45
minutos, evidenciando o potencial da técnica para estratégias nao invasivas e aplicaveis
em pontos de atendimento. Mais recentemente, Aldana et al. (2026) avaliaram a utilizagao
da LAMP para diagndstico e genotipagem de HPV em verrugas plantares, incluindo
testes em ambientes clinicos de rotina, analise de raspados de pele sem purificagdo do
DNA e identificagao de infecgdes por multiplos gendtipos. O método apresentou limite de
deteccao de 2,46 x 102 copias/uL em comparagao com a PCR, solucionou quatro amostras
inconclusivas pela PCR, identificadas como HPV-1, e detectou coinfeccdo por HPV-1 e
HPV-4 nao identificada pela PCR. Entretanto, a sensibilidade foi reduzida para amostras de
tecido nao purificado, nas quais a taxa de detecgéo de casos positivos foi de 50%.

Yoon et al. (2026) avaliaram uma plataforma LAMP colorimétrica, utilizando o kit
MmaxSure HPV HR14, para rastreamento descentralizado do cancer cervical. O sistema
permitiu a deteccao de 14 tipos de HPV de alto risco em amostras cervicais por meio da
mudanga de cor do indicador azul de hidroxinaftol (HNB). Em 933 amostras cervicais, foram
observadas precisdes diagnésticas de 99,5% a 99,6%, com sensibilidade de 97,8% para
HPV16/18, 100,0% para os demais 12 tipos de alto risco e especificidade de 100,0% em
comparag¢ao com a PCR convencional. Apesar do desempenho elevado, foram observados
quatro resultados falso-negativos, ressaltando a necessidade de avaliagdo cuidadosa do
desempenho clinico antes da implementagao em larga escala.
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Integracao da LAMP a dispositivos portateis e plataformas point-of-care

Aincorporacédo da LAMP a dispositivos portateis e sistemas miniaturizados ampliou
suas possibilidades de aplicagdo no diagnéstico descentralizado. Wormald et al. (2022)
demonstraram a integragdo da técnica a um dispositivo Lab-on-a-Chip para detecc¢ao
simultanea de HPV e hTERT. Gao et al. (2025) desenvolveram uma plataforma microfluidica
portatil baseada em RT-LAMP e fluxo lateral, capaz de detectar os transcritos E6/E7 de
HPV16/18 em aproximadamente 45 minutos, com sensibilidade de 94,74% e especificidade
de 100% para carcinoma invasivo.

Outras abordagens combinaram a LAMP a hidrogéis, biossensores eletroquimicos e
chips digitais. Azizi et al. (2025) desenvolveram uma plataforma baseada em hidrogel para
deteccao de HPV16/18, enquanto Sebuyoya et al. (2022) obtiveram limites de detecg¢ao de
100 pg para HPV16 e 50 pg para HPV18 em um biossensor eletroquimico. Em conjunto,
esses estudos demonstram a versatilidade da LAMP para integracdo com diferentes
tecnologias de leitura e plataformas point-of-care.

Simplificacao do preparo de amostras e reducao da infraestrutura laboratorial

Apossibilidadedesimplificaropreparodasamostrasconstituiumadascaracteristicasde
maiorinteresse da LAMP paraaplicagdes em cenarios cominfraestruturalaboratorial limitada.
Vo e Story (2021) destacaram o potencial de redugao das etapas de extragao e purificagao
do DNA, enquanto Barra et al. (2025) avaliaram especificamente um protocolo de preparo
de amostras sem extragcao de DNA para ampliar o acesso ao diagnostico molecular do HPV.

O método descrito por Barra et al. (2025) apresentou elevada concordancia com
o GeneXpert HPV e tempo de processamento inferior a uma hora. A auséncia da etapa
convencional de extragdo de DNA simplificou o fluxo analitico e reduziu a necessidade
de equipamentos e reagentes especializados. Entretanto, essa estratégia também pode
preservar substancias potencialmente interferentes presentes nas amostras, incluindo
sangue, debris celulares e muco. As divergéncias observadas entre amostras provenientes
de diferentes locais reforcaram ainda a influéncia das condigdes de coleta, concentracao e
armazenamento sobre a qualidade do material e, consequentemente, sobre a detecgao do
DNA viral.

Resultados semelhantes foram observados por Aldana et al. (2026), que avaliaram a
utilizacdo da LAMP em raspados de pele sem purificacdo do DNA. Embora o método tenha
demonstrado capacidade de identificar amostras nao resolvidas pela PCR e coinfeccbes
por diferentes gendtipos, a sensibilidade foi menor quando utilizado material ndo purificado.
Esses achados indicam que a simplificacdo do preparo de amostras pode contribuir para a
descentralizagao do diagnostico, mas também evidencia a necessidade de otimizagédo dos
protocolos para minimizar os efeitos de inibidores e variagdes na qualidade do material clinico.
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Assim, embora a reducdo ou eliminagdo da extracdo de DNA represente uma
estratégia relevante para tornar a LAMP mais simples, rapida e acessivel, seu desempenho
depende da matriz clinica analisada e das condigdes de coleta e armazenamento. A
padronizacédo do preparo das amostras permanece, portanto, um componente importante
para a implementacao de testes moleculares simplificados.

LAMP/RT-LAMP para avaliagdo de marcadores associados a oncogénese

Estudos recentes tém explorado a utilizaggo da LAMP para identificar
marcadores moleculares relacionados a atividade oncogénica do HPV. Essa
abordagem é particularmente relevante porque a simples deteccdo do HPV indica
a presenga da infeccdo, mas nado necessariamente permite distinguir infec¢des
transitérias daquelas associadas a alteragdes celulares clinicamente relevantes.

Wormald et al. (2021) avaliaram amostras citoldgicas de pacientes com diagnéstico
recente e controles saudaveis utilizando LAMP multiplex para deteccao de DNA e RNA dos
HPV16 e HPV18, associada a analise dos marcadores tumorais hTERT, TERC e MYC, com
0 objetivo de contribuir para a detecgcao precoce do cancer cervical. Embora a abordagem
tenha apresentado elevada especificidade para a deteccdo do cancer, sua sensibilidade
foi relativamente baixa, enquanto o desempenho foi inverso para a detecgdo do HPV.
Entre pacientes com tumores cervicais pequenos, potencialmente candidatos a cirurgia
conservadora da fertilidade, a aplicacdo da LAMP com multiplexacao espacial apresentou
maior especificidade para identificagdo do cancer quando associada a citologia endovaginal.

Wormald et al. (2022) posteriormente demonstraram a integracdo da
LAMP a um dispositivo LoC para deteccdo simultdnea do DNA do HPV e do
mRNA de hTERT, ampliando a possibilidade de associar a identificacdo da
infeccdo viral a avaliagdo de alteragbes moleculares relacionadas a oncogénese.

Outra estratégia foi descrita por Izadi et al. (2024), que desenvolveram uma plataforma
baseada em amplificagado isotérmica mediada por loop com transcrigédo reversa (eRT-LAMP)
associada a analise eletroquimica para monitorar a integragdo do HPV16. Aestratégia avaliou
a expressao dos mRNAs virais E2 e E7, buscando diferenciar formas predominantemente
episomais das formas integradas do virus. A integragao do DNA viral pode interromper o
gene E2, comprometendo sua fungéo regulatéria e favorecendo a expressao desregulada
de E7. Em linhagens celulares, a linhagem CaSki apresentou elevada expressao de E7 e
sinal aparente de E2, enquanto SiHa apresentou elevada expressido de E7 e auséncia de
sinal de E2. A eRT-LAMP foi capaz de detectar o mRNA de E7 utilizando apenas 6 ng de
RNA total, com duracdo aproximada de 120 minutos. Apesar desses resultados, o estudo
utilizou apenas 18 amostras, sendo necessaria a avaliagdo em maior numero de amostras
clinicas e em outros gendtipos de alto risco.
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De forma complementar, Gao et al. (2025) demonstraram a aplicagao da RT-LAMP
para detecg¢ao dos transcritos oncogénicos E6/E7 de HPV16 e HPV18 em uma plataforma
microfluidica portatil. Esses estudos apontam para uma possivel evolugdo da aplicagao
da LAMP, passando da simples identificacdo da presenga do HPV para a investigacao de
marcadores relacionados a atividade viral e a oncogénese. Entretanto, a capacidade desses
marcadores de discriminar infecgdo transitoria, persisténcia viral e lesbdes clinicamente
relevantes ainda requer validagao clinica mais ampla.

Limitagoes e perspectivas para aplicacao no rastreamento cervical

De modo geral, os estudos demonstraram elevada versatilidade da LAMP para
deteccéao e genotipagem do HPV, especialmente quando associada a dispositivos portateis,
sistemas microfluidicos, biossensores e métodos de leitura visual. Entretanto, limitacoes
relacionadas ao tamanho amostral, diversidade de gendétipos, matriz clinica e preparo das
amostras ainda dificultam sua implementagao em larga escala.

Além disso, a detecgao do HPV n&o necessariamente indica progressao para cancer
cervical. Assim, estratégias que incorporam marcadores de atividade viral e oncogénese
podem ampliar a informagao obtida, mas ainda necessitam de validacao clinica. Estudos
prospectivos, com maior numero de participantes e comparagao com métodos de referéncia,
sdo necessarios para estabelecer a sensibilidade, especificidade, reprodutibilidade e
aplicabilidade da LAMP no rastreamento cervical.

CONSIDERAGOES FINAIS

Dessa forma, os resultados desta revisao indicam que a LAMP possui potencial
como ferramenta complementar no rastreamento do HPV e na identificacdo de gendtipos
de alto risco. Sua associagdo com a citologia pode fornecer informag¢des complementares,
combinando a identificagdo molecular do agente viral com a avaliagdo das alteragdes
celulares. Contudo, sdo necessarios estudos clinicos mais amplos para estabelecer seu
papel definitivo nos protocolos de rastreamento e acompanhamento das lesdes cervicais.
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