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Abstrakt:

Najczestszym zakazeniem wirusowym przenoszonym droga plciowa na $wiecie jest zakazenie wirusem
brodawczaka ludzkiego (HPV). Scharakteryzowano ponad 100 typoéw HPV, wérod ktorych wyrodznia si¢ typy
skorne oraz §luzowe. Niektore genotypy HPV sa przyczyna nowotwordw, co podkresla istote profilaktyki
zakazen w tym stosowania szczepien przeciwko wirusowi brodawczaka ludzkiego. Ponizsza praca ma na celu
podkreslenie roli szczepien w prewencji zakazenia HPV, omoéwienie drog transmisji tego patogenu oraz
diagnostyki i sposobow leczenia.

Abstract:

The most common sexually transmitted viral infection in the world is human papillomavirus (HPV).
More than 100 types of HPV, both cutaneous and mucosal, have been characterized. Some HPV genotypes are
the cause of cancer, which emphasizes the importance of infection prevention, including the use of vaccination
against human papilloma virus.The following work aims to emphasize the role of vaccination in the prevention
of HPV infection, discuss the transmission routes of this pathogen as well as diagnostics and treatment methods.
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Cel:

Rola tego artykulu jest omowienie typow HPV i onkogennego potencjatu poszczegodlnych z nich oraz
wskazanie korzysci ptynacych ze stosowania szczepien anty-HPV z uwzglednieniem szczegolnej roli
szczepien w profilaktyce raka szyjki macicy.

Materialy i metody:

By zwr6ci¢ uwage na niezaprzeczalnie istotng rol¢ szczepien ochronnych przeciwko wirusowi brodawczaka
ludzkiego w profilaktyce infekcji HPV oraz jej konsekwencji, bazy PubMed, Google Scholar, podreczniki
akademickie oraz witryny rzadowe prowadzone mi¢dzy innymi przez Polski Instytut Zdrowia Publicznego
zostaly przeanalizowane we wrze$niu i pazdzierniku 2022 roku z wykorzystaniem terminéw HPV, STDs,
ginekologia, wirusologia, epidemiologia, wakcynologia.

Wstep:

Human papillomavirus to bezostonkowy wirus o genomie z kolistym DNA, nalezacy do rodziny
Papillomavirideae, rodzaju Papillomavirus. Typy wirusa HPV mozemy klasyfikowa¢ jako wirusy niskiego
ryzyka onkologicznego (6, 11, 40, 42, 43, 44) wysokiego ryzyka onkologicznego (16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51,
52, 56, 58) oraz nienowotworowe (1, 2, 3, 4, 7, 10). Wirusy brodawczaka ludzkiego (HPV), replikujac w
nabtonku ptaskim skory i bton sluzowych, powoduja powstawanie brodawek o réznej morfologii zwigzanej z
typem wirusa oraz lokalizacja zakazenia. Wysokoonkogenne typy HPV moga inicjowaé rozwoj raka szyjki
macicy i rakéw jamy ustnej, gardla, przelyku, pracia i odbytu. Na nawroty oraz ci¢zszy przebieg zakazen
papillomawirusowych szczegolnie narazone sa osoby z niedoborami odpornosci. W Polsce dostepne sa trzy
inaktywowane, rekombinowane szczepionki przeciw HPV: 2-walentna, 4-walentna oraz 9-walentna.
Mimo ich udowodnionej skutecznosci, szczepienia przeciw HPV w Programie Szczepien Ochronnych w Polsce
wcigz pozostajg zalecane a nie obowigzkowe. (1, 2, 3, 26)

Epidemiologia i aspekty kliniczne:

Wirusy brodawczaka ludzkiego stanowia najczgstszy czynnik zakazny przenoszony droga plciowa.
Wedtug szacunkéw w ciagu swojego zycia wirusem HPV bylo lub bedzie zakazonych 50-80% aktywnych
seksualnie kobiet i mezczyzn. Szczyt zachorowalno$ci stwierdza si¢ w pierwszych latach po rozpoczeciu
aktywnosci seksualnej - w okresie dojrzewania i we wezesnych latach 20., po czym obserwuje si¢ statystycznie
znamienny spadek zachorowan. Wysokoonkogenne typy HPV moga zainicjowaé rozwoj raka szyjki macicy i
rakoéw jamy ustnej, gardla, przetyku, pracia i odbytu. HPV wykrywa si¢ w 99,7% wszystkich przypadkéw raka
szyjki macicy, ze wspolnym udziatem HPV-16 i HPV-18 w 70%. Do opracowania profilaktycznych szczepionek
doprowadzito odkrycie uhonorowanego Noblem w 2008 r. Harald’a zur Hausen’a, Ze zakazenie wirusem HPV
stanowi konieczny czynnik w rozwoju raka szyjki macicy. Rak szyjki macicy stanowi drugi pod wzgledem
czgstosci wystgpowania nowotwor ztosliwy oraz drugg co do czgsto$ci przyczyne zgonow z powodu choroby
nowotworowej u kobiet na §wiecie. Wsrdd Polek rocznie odnotowuje si¢ ok. 3000 zachorowan, z czego 50%
chorych umiera. Nowotwor ten najczesciej rozwija si¢ u kobiet w przedziale wiekowym pomigdzy 35 a 59
rokiem zycia, co wskazuje na zakazenie w mtodszym wieku oraz dtugi okres rozwoju choroby — $rednio 14 lat.

Czynnikami usposabiajgcymi zakazenie HPV s3 m.in.: upos$ledzenie odpornosci komérkowej, mtody
wiek, podatno$¢ osobnicza, mikrourazy oraz wspétistnienie innych choréb. (1, 2, 3, 6, 8, 15, 18, 26)

Odmiany kliniczne:
Wystepuja rozne odmiany kliniczne zakazenia wirusem brodawczaka ludzkiego. Do objawow zespotow

skornych naleza: brodawki zwykte (Verrucae vulgares), brodawki ptaskie (Verrucae planae) oraz brodawki stop
(Verrucae plantares). Objawami zespolow blon $luzowych sa: tagodne nowotwory glowy i szyi takie jak:
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brodawki krtaniowe, brodawki jamy ustnej, brodawki spojéwkowe oraz brodawki odbytniczo-ptciowe: ktykciny
konczyste oraz srodnablonkowa neoplazja szyjki macicy (rak) wywotana przez wysokoonkogenne typy wirusa
HPV.

Poszczegdlne odmiany kliniczne zakazenia rdznig si¢ etiopatogenezg — czynnikami je wywotujacymi sa
inne typy wirusa HPV. Brodawki zwykle najczesciej spowodowane sa zakazeniem HPV-2, -4, -7; brodawki
ptaskie: HPV-3, -10, -27, -28; brodawki stop: HPV-1, -2; brodawki krtaniowe: HPV-6, -11, brodawki jamy
ustnej: HPV-6, -11, brodawki spojowkowe: HPV-11; kitykciny konczyste: HPV-6, -11. Do wysokoonkogenych
typow HPV mogacych inicjowaé rozwoj raka szyjki macicy naleza: HPV-16, -18, -31, -33, -35, -39, -45, -51, -
52,-56, -58, -59, -66, -68, -73, -82. (4, 6, 24)

Roznicowanie:

Zakazenie wirusem brodawczaka ludzkiego typu HPV-6 oraz HPV-11, powodujace klykciny konczyste
nalezy réznicowaé z zakazeniem kretkiem bladym (Treponema pallidum), bedacym czynnikiem etiologicznym
kity. W kile drugorzgdowej (wtornej) pojawia si¢ osutka grudkowa. Zmiany te, okreslane jako ktykciny ptaskie,
lokalizuja si¢ zazwyczaj w okolicy narzadow plciowych. W rozpoznaniu réoznicowym réznig si¢ one jednak od
ktykcin konczystych wygtadzona powierzchnia; szeroka, ptaska podstawa; obecnosciag kretkéw oraz dodatnimi
odczynami serologicznymi. (4, 5, 23)

Droga zakazenia:

Do zakazenia wirusem HPV zazwyczaj dochodzi droga kontaktu bezposredniego z drobnymi
uszkodzeniami skoéry lub bton $luzowych. Kolejng drogg transmisji wirusa sa kontakty plciowe. Ryzyko
zakazenia genitalnymi szczepami wiruséw jest $cisle zwigzane z aktywno$cia seksualng. Mozliwe jest
réwniez zakazenie okotoporodowe. Wirus HPV wykazuje duza odporno$¢ na niesprzyjajace warunki srodowiska,
co sprawia, ze oprocz wymienionych drog zakazenia, moze réwniez zosta¢ przekazany poprzez powierzchnie
blatéw, podtoég w tazienkach, poprzez reczniki oraz skazong odziez. (1, 2, 24, 26)

Profilaktyka, zapobieganie infekcji:

Zmniejszenie ryzyka infekcji HPV mozliwe jest dzigki: unikaniu bezposredniego kontaktu z osoba
zakazong; noszeniu klapkow podczas chodzenia po posadzkach w miejscach publicznych; dbaniu o skore i
chronieniu jej przed uszkodzeniami; indywidualnym uzywaniu przedmiotéw higieny osobiste;j.

Szanse na zakazenie wirusem brodawczaka ludzkiego, nalezace do najczestszej infekcji przenoszonej
droga plciowa, mozna rowniez ograniczy¢ dzigki uzywaniu prezerwatyw oraz masek oralnych podczas seksu
waginalnego, analnego lub oralnego. Nalezy jednak pamigtaé, ze prezerwatywa niecatkowicie niweluje ryzyko
zakazenia infekcja HPV, sa one mniej skuteczne w poréwnaniu z ich rola w zapobieganiu innym chorobom
przenoszonym droga ptciowa, np. chlamydii i HIV. (22)

Odkrycie, ze infekcja wirusem HPV stanowi niezbedny czynnik w rozwoju raka szyjki macicy,
doprowadzito do opracowania profilaktycznych szczepionek. W 2006 roku, w Stanach Zjednoczonych oraz w
Unii Europejskiej, wprowadzono do uzytku klinicznego pierwsza szczepionke 4-walentng o nazwie Gardasil
skierowang przeciwko czterem typom wirusa: HPV-6, -11, -16, -18. Oprocz wymienionej szczepionki na
polskim rynku dostgpne sg rowniez dwa inne preparaty: Cervarix - 2-walentna szczepionka skierowana
przeciwko HPV-16 i HPV-18 oraz Gardasil 9 — 9-walentna szczepionka skierowana przeciwko nastgpujacym
typom wirusa: HPV-6, -11, -16, -18 -31, -33, -45, -52, -58. Kazda z wyzej wymienionych szczepionek jest
zarejestrowana do stosowania u dziewczat juz w wieku 9 lat. Rutynowo zaleca si¢ podanie szczepienia
dziewczgtom w przedziale wiekowym 11-12 lat. Wskazane jest przyjecie szczepienia przed rozpoczgciem
aktywnosci seksualnej. Szczepienie powinno takze by¢ oferowane dziewczetom i kobietom w wieku 13-26 lat,
réwniez po rozpoczgciu aktywnosci seksualnej, ktore nie byly wczesniej szczepione lub nie ukonczyty serii
szczepien. (10, 17, 25) Szczepionki podawane sa domigsniowo w trzech dawkach. Zalecany schemat szczepienia
zaklada podanie drugiej dawki dwa miesiace po pierwszej dawce oraz trzeciej dawki szes¢ miesigcy po
pierwszej dawce. (9, 14)

Infekcja wysokoonkogennym typem HPV stanowi prekursorowy czynnik w rozwoju raka szyjki macicy.
W Polsce stopniowo spada zaréwno zachorowalnos¢ jak i liczba zgonéw zwigzanych z tym nowotworem,
jednak sytuacja epidemiologiczna znacznie odbiega od europejskich standardow. Smiertelno$é z powodu raka
szyjki macicy jest o 70% wyzsza niz $rednia UE. Wskaznik pigcioletniego przezycia ma jedng z najnizszych
wartosci w Europie. (11, 13, 17) Szczepienia przeciwko HPV w Polsce nie sg obowigzkowe, w Programie
Szczepien Ochronnych objete sa jako zalecane. Wigze si¢ z tym konieczno$¢ pokrycia kosztow szczepienia
przez pacjenta w przeciwienstwie do wigkszoséci panstw Unii Europejskiej, w ktorych szczepienia przeciwko
HPV s3 obowiagzkowe i refundowane z budzetu panstwa.
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Mimo, Ze przyjmowanie szczepienia jest w Polsce zalecane od 2008 roku dopiero od dnia 1 listopada
2021 roku szczepionka przeciw HPV — Cervarix zgodnie z rozporzadzeniem Ministra Zdrowia jest objeta
czgsciowa refundacja. Szczepionka jest dostgpna w aptece z doptata pacjenta -138,18 zt za dawke (przy cenie
detalicznej leku 276,36 zl). Wedlug zarejestrowanych wskazan refundacja obejmuje osoby od ukonczenia 9.
roku zycia do profilaktyki zmian przednowotworowych narzadéw piciowych i odbytu (szyjki macicy, sromu,
pochwy i odbytu) oraz raka szyjki macicy i raka odbytu zwigzanych przyczynowo z okreslonymi onkogennymi
typami wirusa brodawczaka ludzkiego (HPV). (12, 19) Z braku funduszy na szczeblu krajowym moze wynikac
niski odsetek zaszczepionych dziewczat w porownaniu z innymi krajami.

W 2020 roku miato miejsce czasowe zmniejszenie dostepnosci do szczepionek Gardasil i Gardasil 9
zwigzane ze wzrostem popytu na te preparaty na Swiecie oraz coraz wigkszg ilosScig panstw wiaczajacych
szczepienie przeciwko HPV do narodowych programéow szczepien. Firma MSD zobligowana byla do
dostarczenia produktu krajom, ktore prowadza narodowe programy powszechnych szczepien z zastosowaniem
Gardasil 9. W Polsce zarekomendowano, by lekarze nie rozpoczynali szczepien ochronnych przeciwko HPV.
Mozliwo$¢ dokonczenia cyklu szczepienia mieli pacjenci, ktorzy w 2019 roku rozpoczeli schemat szczepienia.
2n

Szczepienie jest realizowane tylko w ramach Podstawowej Opieki Zdrowotnej, co dodatkowo moze
przyczynia¢ si¢ do poglebiania réznicy w odsetku zaszczepionych pacjentek w pordwnaniu z panstwami, w
ktorych istniejg programy szczepien w placowkach szkolnych.

Nalezy bra¢ rowniez pod uwage: niski poziom §wiadomosci oraz wiedzy spoleczenstwa na temat
choréb wywotywanych przez HPV; negatywne nastawienie do szczepien ochronnych oraz popularyzacj¢ ruchow
antyszczepionkowych; btedne przekonanie rodzicow i opiekundw pacjentow, ze szczepienie przyczyni si¢ do
weczesniejszej inicjacji seksualnej pacjentow. (7)

Inne elementy profilaktyki raka szyjki macicy:

Zminimalizowa¢ ryzyko rozwoju raka szyjki macicy pozwala w polaczeniu ze szczepieniami
ochronnymi przeciwko HPV badanie cytologiczne, wykonywane co najmniej raz na trzy lata. Nalezy podkreslié,
ze szczepienie nie zwalnia z konieczno$ci poddawania si¢ regularnym badaniom. (8)

W Polsce istnieje program profilaktyki raka szyjki macicy skierowany do zdrowych kobiet w wieku 25-
29 lat, ktore nie odczuwajg zadnych dolegliwosci. W ramach programu pacjentki moga bezptatnie wykonaé
cytologig, jesli nie poddawaty si¢ temu badaniu w ciggu ostatnich trzech lat lub powtorzyé badanie po roku, gdy
wystepuja u nich takie czynniki ryzyka jak: zakazenie wirusem HPV, zakazenie wirusem HIV lub przyjmowanie
lekow immunosupresyjnych. (20)

Polki coraz rzadziej korzystaja z tej mozliwosci. W 2014 r. na badanie zglosito si¢ 22% kobiet, w 2016
r.—20%, aw 2018 -18%. (16)

Diagnostyka i leczenie:

Metoda z wyboru w laboratoryjnej diagnostyce zakazen wirusem brodawczaka jest cytologia, ktorej
celem jest wykrycie w rozmazie koilocytotycznych komorek o charakterystycznym
wygladzie histologicznym. Preparaty cytologiczne barwione sa metodg Papanicolaou. Wada tej metody jest
niewystarczajaca czulos¢ badania. Dokladniejszym sposobem oceny obrazu cytologicznego jest system Bethesda.
Innymi metodami z wyboru do postawienia rozpoznania oraz typowania HPV sg analiza in situ sondy DNA oraz
reakcja tancuchowa polimerazy (PCR), ktorych celem jest wykrycie obecno$ci kwasu nukleinowego wirusa. W
celu potwierdzenia rozpoznania wykorzystywane sg metody PCR w czasie rzeczywistym oraz hybrydyzacja
Southern-blot. Hodowla jest nieprzydatna, gdyz wirus HPV si¢ w niej nie namnaza.

Nie istniejg skuteczne srodki farmakologiczne zwalczajace zakazenia o etiologii HPV. Mozliwe jest
leczenie miejscowe objawow klinicznych zakazenia. Brodawki moga zosta¢ usunigte za pomocg inwazyjnych
metod takich jak: zabiegi chirurgiczne, laseroterapia, krioterapia lub za pomoca koagulacji pradem elektrycznym.
W leczeniu zachowawczym skuteczno$¢ wykazuja nastepujace srodki: interferon a, lek immunomodulujacy
imikwimod, podofilotoksyna oraz kwas salicylowy. (1, 2, 24)

Podsumowanie:

W Polsce dziatania majace na celu zwigkszenie odsetka 0sob zaszczepionych przeciwko HPV powinny
by¢ skupione na zwalczaniu barier utrudniajacych skuteczne wdrozenie programu szczepien. Nalezy zadbaé o:
refundacj¢ szczepien; zaangazowanie szkot, personelu Podstawowej Opieki Zdrowotnej oraz S$rodkow
masowego przekazu w edukacje spoteczenstwa na temat zakazen wirusem brodawczaka ludzkiego, profilaktyki
zakazen oraz zwigzanych z nimi konsekwencjami zdrowotnymi takimi jak rak szyjki macicy.
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