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Abstract: Human Papillomavirus (HPV) is a sexually transmitted infection
(STI) pathogen that plays a significant role in the development of benign and
malignant diseases. This study used a literature review of national and
international articles (2015-2025) obtained through Google Scholar,
PubMed, and accredited journals. HPV is classified into high-risk types
associated with cancer (primarily HPV 16 and 18) and low-risk types that
commonly cause genital warts. Initial infection is often asymptomatic, but
persistent infection can lead to cell transformation due to the activity of the
oncoproteins E6 and E7. Globally, HPV prevalence remains high, with
regional variations and a strong association with low vaccination coverage.
Management includes pharmacological therapy, surgery, and a combination
of chemotherapy and radiotherapy. While the primary prevention strategy is
HPYV vaccination (bivalent, quadrivalent, and nonavalent), which is currently
being expanded to primary school-aged girls in Indonesia. Recent
developments include new-generation therapeutic vaccines (Vvax001,
PANHPVAX) that promise broader protection. It can be concluded that
primary vaccination remains the most effective strategy to reduce the burden
of disease caused by HPV, so that increased immunization coverage, public
education, and further research related to new generation vaccines are
needed.
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Pendahuluan menjadi salah satu penyebab utama kematian

pada perempuan di seluruh dunia (Liu et al.,

Infeksi virus merupakan salah satu
masalah kesehatan global yang menimbulkan
dampak luas, baik pada mortalitas maupun
morbiditas. Di antara berbagai agen infeksi,
Human papillomavirus (HPV) menempati
posisi penting karena termasuk salah satu agen
infeksi paling umum di dunia. Hingga Kkini,
telah diidentifikasi lebih dari 130 tipe HPV,
dengan  sekitar 20 tipe diantaranya
berhubungan dengan kanker. Berdasarkan sifat
patogeniknya, HPV dikelompokkan menjadi
dua kategori utama, yaitu HPV risiko tinggi
dan HPV risiko rendah (Chen et al., 2025). Tipe
risiko tinggi, seperti HPV 16 dan 18, berperan
penting dalam patogenesis kanker serviks yang
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2023). Infeksi HPV tidak hanya berkaitan
dengan kanker serviks, tetapi juga dengan
berbagai jenis kanker lain seperti kanker vulva,
vagina, penis, anus, dan orofaring, serta
penyakit lain seperti kutil kelamin dan veruka
vulgaris. Variasi penyakit tersebut
menunjukkan bahwa HPV merupakan patogen
dengan spektrum penyakit yang luas.
Sebagian besar infeksi HPV tidak
menimbulkan gejala spesifik pada fase awal.
Diagnosis biasanya baru ditegakkan setelah
terbentuk lesi prakanker atau kanker. Kondisi
ini  memperberat beban  klinis dan
meningkatkan angka mortalitas. Di Indonesia,
penelitian melaporkan prevalensi infeksi HPV
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pada wanita sebesar 12,71%, menunjukkan
masih tingginya risiko transmisi dan progresi
penyakit (Utami et al., 2025). Hal tersebut
menunjukkan  perlu  adanya  tindakan
penanggulangan terhadap infeksi HPV. Upaya
untuk menekan angka kejadian infeksi HPV di
Indonesia sejalan dengan program global yang
telah difasilitasi WHO, salah satunya yaitu
program vaksinasi. Kementrian Kesehatan RI
telah mengintegrasikan vaksinasi HPV ke
dalam program imunisasi nasional, yang
diperluas pada tahun 2023 untuk menjangkau
siswi sekolah dasar kelas 5 dan 6 (WHO,
2024). Data menunjukkan bahwa prevalensi
infeksi HPV cukup tinggi pada wanita usia
kurang dari 25 tahun, yang menjadikannya
sebagai target utama untuk pengembangan
strategi pencegahan (Kusuma et al., 2023).

Meskipun  demikian, implementasi
dilapangan masih menghadapi kendala berupa
rendahnya pengetahuan masyarakat terkait
infeksi HPV. Oleh karena itu, penting untuk
mengkaji informasi mengenai penyakit akibat
infeksi HPV mulai dari perjalanan penyakit,
gejala, tata laksana, hingga pencegahannya.
Penulisan artikel ini  bertujuan  untuk
menambah informasi terkait penyakit akibat
infeksi HPV. Urgensi penelitian ini terletak
pada kontribusinya dalam memberikan bukti
ilmiah  yang dapat digunakan untuk
meningkatkan pengetahuan dan kesadaran
masyarakat, serta mendukung program
eliminasi penyakit akibat infeksi HPV sesuai
target global WHO dengan vaksinasi. Dengan
demikian, diharapkan prevalensi penyakit
akibat infeksi HPV di Indonesia dapat menurun
secara signifikan di masa mendatang.

Bahan dan Metode
Desain penelitian ini menggunakan

metode studi (tinjauan pustaka) dengan mencari
serta mengkaji berbagai artikel ilmiah nasional
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maupun internasional yang sudah diteliti
sebelumnya dan dapat diperoleh melalui sumber
pencarian Google Scholar, PubMed, textbook,
dan jurnal terakreditasi. Kata kunci yang
digunakan adalah “Human Papillomavirus”,
“HPV Infection Diseases”, ‘“Pathogenesis”,
“Clinical Presentation”, “Treatment”, “HPV
Vaccine”. Kriteria inklusi dalam studi ini adalah
artikel ilmiah yang diterbitkan dalam bahasa
Indonesia dan bahasa Inggris, dipublikasikan
dalam kurun 2015 hingga 2025 (10 tahun
terakhir), sesuai dengan topik pembahasan, serta
tersedia dalam bentuk full text dan open access.
Sedangkan kriteria eksklusinya adalah artikel
ilmiah yang diterbitkan sebelum tahun 2015 dan
artikel ilmiah yang kata kuncinya tidak sesuai.

Hasil dan Pembahasan

Definisi

HPV adalah virus DNA beruntai ganda
tanpa selubung (Jensen, Becker, Jackson &
Rysavy, 2024). Berdasarkan sifat patogeniknya,
HPYV dibagi menjadi tipe risiko tinggi (high-risk
HPV/hrHPV) dan risiko rendah (low-risk
HPV/IrHPV). Genotipe risiko tinggi, seperti
HPV 16, 18, 31, 33, 35, 39,45, 51, 52, 56, 58, 59,
66, 68, 69, 73, dan 82, berhungan erat dengan
kanker serviks dan lesi prakanker (Chen et al.,
2025). Sementara itu, tipe HPV risiko rendah,
seperti HPV 6, 11, 40, 42, 43, 44, 54, 61, dan 70,
umumnya hanya menimbulkan penyakit jinak
seperti kutil kelamin (Chen et al., 2025). HPV
juga menjadi penyebab utama berbagai
keganasan: kanker serviks (90%), kanker anus
(90%), kanker orofaring (70%), kanker vulva dan
vagina (70%), kanker penis (60%) (Baba,
Alblooshi, & Yaqoob, 2025). Sementara itu,
veruka vulgaris (kutil biasa) biasanya dikaitkan
dengan subtipe risiko rendah (1, 2, 4, dan 7),
meski kadang dapat disebabkan oleh subtipe
risiko tinggi (16 dan 18) (Mursi¢ et al., 2020).
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Gambar 1. Kanker yang dimediasi oleh HPV (Baba ef al., 2025)

Etiologi

Penularan HPV terjadi melalui kontak
langsung antar kulit, terutama saat aktivitas
seksual, dengan target utama sel epitel skuamosa
(Williamson, 2023). Penyakit yang disebabkan
oleh infeks HPV beragam sesuai dengan tipe
HPV yang menyerangnya. Kelompok HPV
risiko tinggi, merupakan patogen utama yang
menyebabkan kanker serviks, kanker vagina,
kanker vulva, dan kanker anus (Chen et al.,
2025). Tipe 16 dan 18, adalah yang paling umum
menyebabkan kanker serviks (Hammer et al,
2016). Tipe HPV risiko rendah umumnya tidak
berhubungan dengan transformasi ganas seperti
kanker. HPV 6 dan 11 adalah tipe yang paling
dominan menyebabkan kutil kelamin (Egawa &
Doorbar, 2017). Dengan demikian, perjalanan
penyakit akibat HPV dipengaruhi oleh faktor
genetik-struktural virus, respon imun host, serta
perilaku seperti aktivitas seksual (Williamson,
2023).

Epidemiologi

Rata-rata prevalensi infeksi HPV di Asia
(termasuk Asia Tenggara, Tiongkok, dan India),
berkisar 15%-20%, dengan tingkat tertinggi
ditemukan di daerah pedesaan Tiongkok dan
India. Afrika Sub-Sahara memiliki tingkat
infeksi tertinggi secara global dengan rata-rata
24%-35%. HPV tipe 35 dilaporkan lebih
dominan dikawasan tersebut yang dikaitkan
dengan faktor genetik maupun imunologi lokal.
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Rendahnya cakupan vaksinasi berkontribusi
pada tingginya angka infeksi. Secara global,
HPV tipe 16 dan 18 menyumbang 69%-70%
kasus kanker serviks. Berdasarkan Catalan
Institute of Oncology/International Agency for
Research on Cancer Information Centre,
tercatat 36.633 kasus kanker serviks akibat
infeksi HPV dengan angka kematian mencapai
21.003 (Liu et al., 2023). Sementara di populasi
Asia, tipe 52 dan 58 lebih sering ditemukan pada
wanita muda, yang berkaitan faktor genetik serta
pola perilaku seksual. HPV tipe 33 dan 45
dilaporkan dengan prevaleni lebih rendah
(Okoye et al., 2021).

Patogenesis

Infeksi HPV terjadi ketika partikel virus
mencapai sel basal melalui mikrotrauma. Area
yang rentan terinfeksi meliputi epitel transisi di
serviks, anus, epitel khusus kelenjar ludah
rongga mulut dan kripta tonsil orofaring, kelenjar
keringat, serta folikel rambut. HPV berikatan
dengan proteoglikan heparan sulfat pada sel
basal menggunakan protein L1, sementara
protein L2 memfasilitasi masuknya genom virus
ke dalam inti sel. Tahap awal infeksi ditandai
dengan transkripsi genom virus (Magalhdes et
al., 2021). Siklus replikasi HPV terbagi menjadi
tiga fase: (1) fase amplifikasi awal DNA,
melibatkan protein El1 dan E2; (2) fase
pemeliharaan, di mana virus bereplikasi dalam
sel yang terus membelah, dapat berlangsung
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selama berbulan-bulan atau bertahun-tahun; (3)
fase amplifikasi genom dan pembentukan virus
baru terjadi saat diferensiasi sel epitel mencapai
tahap akhir. HPV beradaptasi dengan baik di
jaringan epitel sehingga dapat menghindari
sistem imun. Protein E6 dan E7 dari HPV risiko

tinggi (16, 18, dan 31) berperan penting dalam
mekanisme ini dengan menonaktifkan protein
penekan tumor p53 serta pRb. Akibatnya,
mekanisme antiproliferatif dan apoptosis sel
terhambat, schingga meningkatkan risiko
transformasi kanker (Magalhaes et al., 2021).
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Gambar 2. Siklus hidup HPV (Mlynarczyk-Bonikowska & Rudnicka, 2024)

Manifestasi Klinis
A. Kanker serviks

Kanker serviks merupakan keganasan
pada leher rahim. Gejala sering kali bersifat
asimptomatik pada tahap awal (Putri & Aryati,
2021). Gejala yang muncul biasanya berupa
perdarahan pervaginam (biasanya diluar masa
haid). Pada tahap lanjut, gejala dapat berupa
nyeri panggul, lumbosakral, gluteus, keluarnya
cairan yang berbau busuk, gangguan berkemih,
nyeri di kandung kemih dan rektum. Jika sudah
mengalami metastasis, maka akan timbul gejala
sesuai dengan organ yang terkena. Kondisi
kronis yang sering kambuh menunjukkan gejala
seperti nyeri skiatika, gejala obstruksi ureter, dan
edema tungkai unilateral (KEMENKES RI,
2015).

B. Kutil kelamin (kondiloma akuminata)

Kutil kelamin merupakan lesi jinak pada
area anogenital. berbentuk nodul atau papul
dengan permukaan verukosa (kasar) yang
menyerupai kembang kol. Lokasi umum
munculnya kutil kelamin yaitu di vagina, vulva,
leher rahim, penis, skrotum, saluran anus, dan
kulit perianal. Rasa gatal dan tidak nyaman dapat
muncul disebabkan garukan, gerakan atau
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aktivitas seksual (Andriana & Zulfadli, 2024).

C. Kanker Anus

Sebagian besar tumor anus berasal antara
persimpangan anorektal dan tepi anus. Mayoritas
pasien umumnya memiliki keluhan seperti
penyakit jinak (fisura dan wasir), nyeri
perut/rektal dan pendarahan, meskipun sebagian
pasien tidak bergejala (English, 2024).

D. Veruka vulgaris

Karakteristik  lesinya berupa papul
verukosa kasar dengan titik hitam (black dots),
serta hiperkeratosis. Lesi tampak berwarna
keabuan dengan ukuran <1 mm hingga >1cm.
Tempat tersering timbulnya lesi yaitu jari,
punggung tangan, lutut, dan siku. Gejala
biasanya bersifat asimtomatik, namun terkadang
dapat menimbulkan nyeri yang ringan bila lesi
terletak di telapak tangan atau telapak kaki serta
lipatan kuku (Mursi¢, et. al., 2020).

E. Kanker vulva dan vagina

Gejala kanker vulva yang paling sering
dilaporkan adalah pruritus kronis. Gejala yang
jarang dilaporkan meliputi perdarahan vulva,
nyeri, keluarnya cairan, dan disuria. Gejala yang
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paling jelas adalah benjolan vulva, yang dapat
berupa leukoplakia, ulserasi, berdaging, atau
berkutil (Alkatout et al., 2015). Kanker ini dapat
menginvasi atau menekan organ di sekitarnya,
yang mengakibatkan penyakit saluran kemih
seperti retensi urin, hematuria, disuria, atau
gejala  gastrointestinal  seperti  konstipasi
tenesmus, atau melena (Shen et al., 2022).

F. Kanker orofaring

Gejala yang paling umum ditemukan pada
kanker orofaring yang positif HPV antara lain
ditemukannya massa di leher, disfagia, sakit
tenggorokan, disfagia, sensasi globus, otalgia,
dan odinofagia (Moore & Mehta, 2015).

Penatalaksanaan

Pengobatan yang tersedia difokuskan pada
penanganan gejala dan komplikasi. Pada kutil
kelamin, pengobatannya berfokus untuk
menghilangkan pertumbuhan kutil. Terapi
topikal meliputi pemberian krim imiquimod
3,75%, krim imiquimod 5%, podophyllotoxin,
podophyllin, salep sinecatechins 15%, 5-fluoro-
uracil  (5-FU). Terapi operatif meliputi
pembedahan dan destruktif (trichloroacetic acid),
cryotherapy, bedah listrik, eksisi gunting,
interferon (IFN) sistemik, dan laser karbon
dioksida (Andriana & Zulfadli, 2024). Pada
kanker serviks, penentuan stadium penting untuk
menentukan tata laksana. Stadium awal dapat
diobati dengan konisasi atau histerektomi
sederhana, sedangkan stadium Ilanjut dapat
memerlukan radiasi, histerektomi dan/atau
kemoterapi. Adanya peningkatan terhadap
resistensi monoterapi, membuat kemoterapi
berbasis cisplatin menjadi lebih efektif ketika
dikombinasikan dengan terapi lain seperti
paclitaxel topotecan, S-fluorouracil, atau
bleomycin. Untuk stadium lanjut, terapi radiasi
sering direkomendasikan bersamaan dengan
kemoterapi kombinasi (Jensen et al., 2024).

Pada veruka vulgaris (kutil biasa), pilihan
pengobatan bersifat simptomatik.  Prosedur
bedah  dermatologis  seperti  krioterapi,
ekskokleasi dan elektrokauterisasi, dapat terasa
nyeri dan menyebabkan kekambuhan. Hal
tersebut merupakan alasan terpenting untuk
menggunakan prosedur pengobatan tradisional.
Celandine besar atau tetterwort (Chelidonium
majus) adalah tanaman yang sering digunakan.
Chelerythrine dan alkaloid yang terkandung
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dalam lateksnya bersifat antimitotik. Ara biasa
(Ficus carica) memiliki getah seperti susu yang
menunjukkan efek keratolitik yang sama seperti
asam salisilat. Bahan tradisional lainnya yaitu
bawang putih (Allium sativum). Semua bahan
tersebut digunakan secara topikal (Mursi¢ et al.,
2020). Pengobatan kanker anus bergantung pada
stadium penyakit. Jika lesi masih belum
melibatkan otot sfingter, maka cukup dilakukan
eksisi lokal, dan tidak diperlukan terapi
tambahan (Symer & Yeo, 2018). Namun, untuk
pasien dengan penyakit yang lebih lanjut,
diperlukan terapi pendahuluan berupa kombinasi
terapi radiasi dan kemoterapi sebelum tindakan
eksisi (Jensen et al., 2024).

Kanker vagina adalah satu-satunya kanker
pada sistem reproduksi wanita yang belum
memiliki pedoman praktik klinis. Terapi multi-
arah yang Dbiasanya dilakukan meliputi
pembedahan, radioterapi, dan/atau kemoterapi.
Pada pasien dengan lesi kecil yang terbatas pada
mukosa, prosedur pembedahan bersifat terbatas.
Pembersihan pelvis total dilakukan pada pasien
dengan kanker vagina stadium IV dengan fistula
rektovaginal atau vesikovaginal (Shen et al.,
2022). Penanganan awal pada kanker orofaring
yang berkaitan dengan infeksi HPV biasanya
dilakukan dengan tindakan eksisi melalui
pembedahan terbuka, bedah laser atau bedah
robotik. Kombinasi radiasi dan kemoterapi
berbasis cisplatin merupakan standar terapi yang
diberikan setelah eksisi (Jensen et al., 2024).

Pencegahan

Pendekatan efektif dalam mengurangi
insiden infeksi HPV dapat melalui pencegahan
primer berupa pemberian vaksinasi HPV.
Centers for Disease Control and Prevention
(CDC) merekomendasikan vaksinasi dimulai
sejak usia 9 tahun hingga usia 26 tahun, dengan
batas maksimal hingga usia 45 tahun meski
manfaatnya lebih terbatas pada kelompok usia
27-45 tahun (CDC, 2023). Saat ini, terdapat tiga
jenis vaksin HPV yang digunakan secara global,
yaitu  vaksin  bivalen, kuadrivalen, dan
nonavalen. Vaksin bivalen, seperti Cervarix,
bekerja dengan menargetkan HPV tipe 16 dan 18.
Studi menunjukkan bahwa vaksin ini
memberikan perlindungan jangka panjang
terhadap infeksi persisten oleh kedua tipe
tersebut (Cheng, Wang & Du, 2020). Vaksin
kuadrivalen, seperti Gardasil 4, mencakup
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perlindungan terhadap HPV tipe 6, 11, 16, 18.
Vaksin ini telah terbukti efektif dalam mencegah
kutil kelamin serta lesi prakanker serviks. Vaksin
nonavalrn, seperti Gardasil 9, mencakup
perlindungan terhadap sembilan tipe HPV: 6, 11,
16, 18, 31, 33, 45, 52, dan 58 (Suryoadji ef al.,
2021). Vaksin HPV akan menjadi salah satu
vaksin wajib yang dibiayai oleh pemerintah.
Program Bulan Imunisasi Anak sekolah (BIAS)
dilakukan untuk anak kelas 5 atau 6 SD sebagai
target utama penerima vaksin. (KEMENKES RI,
2022). Namun, dengan dilakukannya vaksin,
deteksi dini seperti Pap Smear atau IVA tetap
perlu dilakukan minimal 3 tahun sekali.

Selain vaksinasi profilaksis, penelitian
terbaru juga pengembangan vaksin HPV
terapeutik seperti Vvax001 dan PANHPVAX.
Vvax001 menggunakan vektor virus Semliki
Forest yang telah dilemahkan dan mengandung
gen onkoprotein E6 dan E7 dari HPV16. Dalam
uji klinis fase II terhadap, Vvax001 menunjukkan
50% pasien mengalami regresi histologis dan
63% berhasil membersihkan infeksi HPV16
secara total pada pasien dengan lesi pra-kanker
serviks derajat tinggi (CIN3). Vaksin ini
digunakan sebagai alternatif non-invasif karena
memiliki efek samping yang minimal serta tidak
menyebabkan kekambuhan selama masa tindak
lanjut 30 bulan (Eerkens et. al., 2025).

Sementara itu, PANHPVAX dibuat
dengan cakupan lebih luas. Vaksin ini berbasis
protein L2, yaitu protein kapsid minor dari
berbagai tipe HPV, yang difusikan ke dalam
scaffold protein tioredoksin dari Pyrococcus
furiosus. Formulasi ini memungkinkan induksi
antibodi penetral yang luas terhadap tipe HPV
yang berbeda. Versi terbaru dari vaksin ini, yaitu
cPANHPVAX, juga mengandung onkoprotein
E7 dari HPV16 dan HPV 18 untuk meningkatkan
respons imun seluler terhadap sel yang terinfeksi.
Uji praklinis menunjukkan bahwa vaksin ini
mampu menghasilkan respons antibodi dan sel-T
yang kuat (Zhao et al, 2024). Seiring
perkembangan  bioteknologi, vaksin HPV
generasi baru diharapkan mampu memberikan
efikasi jangka panjang dan cakupan proteksi
yang lebih luas sehingga meningkatkan
efektivitas program vaksinasi global.

Kesimpulan
Infeksi Human Papillomavirus (HPV)
merupakan infeksi menular seksual yang sangat
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umum. Meskipun seringkali tidak bergejala dan
dapat sembuh sendiri, infeksi persisten oleh tipe
HPV berisiko tinggi dapat menyebabkan lesi
prakanker hingga kanker invasif. Oleh karena itu,
pencegahan primer melalui vaksinasi HPV,
terutama pada anak perempuan usia 9-13 tahun,
menjadi sangat penting. Upaya pengendalian
HPYV di Indonesia sejalan dengan strategi global
WHO untuk eliminasi kanker serviks, yang
mengandalkan peningkatan cakupan vaksinasi
dan skrining rutin sebagai langkah kunci untuk
menekan beban timbulnya penyakit dan
kematian akibat infeksi HPV di masa yang akan
datang.
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