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A Humadn Papilloma Virus (HPV) a vildgon tébb, mint 12 000 éve
meglévé kicsi, mintegy 8000 bézis hosszi, gyliri alaki DNS-sel
rendelkezd virus, amelyet kiviilrél fehérjeburok borit. A burokfehérjét a
virus két génje (L1 és L2) kédolja. Az Ll-re jellemzd, hogy sok HPV
tipusndl nagyon hasonl6 a szerkezete. A HPV génjei két nagy csoportba
oszthaték: az. d.n. korai- és késbi génekre. A burokfehérjék késdi gének,
vagyis a virus replikdcié késdi fazisdban termelddnek a fertdzott ham-
sejtekben. A korai gének koziil az E6 és E7 gének felelosek a malignus
transzformdciéért, abban az esetben, ha a virus DNS felszakad (lineari-
zalédik) és a sejt sajat DNS-€be integrdlédik. Ez a folyamat inditja meg a
kiilonféle radkmegel6z6 stddiumokon keresztiil az egyes lokalizaciékban a
laphdmrédkok kialakuldsat.

A mai napig a HPV legaldbb 200 alfaja ismert, ezek koziil tobb mint
100 kiilonféleképpen megbetegitheti az embert, a tbbiek az emléséllatok
szemdlcsds megbetegedéseit okozzdk. Ez embert megbetegitd HPV féle-
ségek koziil szdmosak csak a bordn okoznak szemdlcsoket, esetleg kony-
nyen gyégyithat6é bérrdkot, mig legaldbb 60 féle virus azokat a testrésze-
ket fertdzi, amelyeket a tobbrétegli laphdmmal fedett nydlkahartydkat
borit. A HPV-féleségeket szokds alacsony, dtmeneti és magas rizikéji
csoportba sorolni genetikai hasonl6sdguk alapjén, tovdbb4 a szerint, hogy
nagyobb vagy kisebb valésziniiséggel okoznak rosszindulati daganatot.
Magas rizik6jui virusok kozott emlithetjiik az aldbbiakat: HPV 16, 18, 31,
33, 35, 45, 52, 58, 64, 67, 69 és 73. Erdemes kiemelni a HPV 16-ot,
amely Magyarorszdgon az sszes méhnyakrdk tbb mint 50%-4t okozza.
Atmeneti rizikéju virusok a kovetkezdk: HPV 26, 30, 34, 53, 56, 66, 82.
Az alacsony rizikéjiak kozé soroljuk a HPV 6, 11, 13, 27, 32, 40, 42, 43,
44, 54, 55, 61,70, 71, 72, 81, 84, 86, 87, 89, 90 és 91 tipusokat.
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A HPV fert6zés az 6sszes emberi daganat 6,1%-4t okozza. Ezek ko-
zott kiemelt jelentdségii a méhnyakrdk, amelyet minden esetben HPV
fertzés okoz. Magyarorszdgon a méhnyakrdk az emldrédk, a tiidordk, a
vastagbélrdk utdn a ndk negyedik leggyakoribb rosszindulati daganata,
amely a HPV fert6zést kdvetd 10-15 év miilva alakul ki nem hirtelen,
hanem fokozatosan silyosbodé rdkmegel6z6 dllapotokon (CIN 1-2-3)
keresztiil. Ezeket a nOgyégydszati vizsgdlat sordn kolposzképpal és a
levett citolgiai mintdb6l fel lehet ismerni és egy kis miitéttel (konizaci6)
meg lehet gy6gyitani. Ezzel a méhnyakrék kialakuldsa megel6zhetd.
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1. dbra. A méhnyakrik kialakuldsinak fejlodésmenete

A hiively és szeméremtest rdkok dontd tobbsége szintén HPV eredetii
és ugyanigy rdkmegel6z6 dllapot stidiumokon keresztiil fokozatosan
alakulnak ki, mint a méhnyakrak.

A HPV elsésorban nemi kozosiilés itjan terjed, a partnerek egymadst
fertézik meg, de manudlis-genitdlis és ordlis-genitélis 4tvitel is ismert. A
HPV fertézésnek klinikai tiinetei nincsenek, a legtobb érintett nem is tud
a fertdzésérél. A fertdzés kockdzata nagyobb fiatal életkorban, nagyobb
szamu szexudlis partner vagy analis szex esetén. Noveli a kockdzatot a
dohdnyzds és a partner bizonyos tulajdonsédga, pl. a promiscuitds. Tovibbi
bizonyitott kockézati tényez0 a tartésan, rendszerint tobbszori sziilés utdn
fenndll6 elhanyagolt méhszdjseb, az ordlis fogamzasgitlds és az immun-
hidnyos betegség (HIV fert6zés). Lehetséges kockdzati tényezék még a
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szexudlis tton terjedd egyéb fertdzd betegségek, a téplilkozés és a hor-
mon egyensily zavarai, valamint a genetikai hajlam. Nagy daganatos
kockdzatot jelent a perzisztdlé HPV fert6zés is.

A HPV fert6zés hosszabb-rovidebb ideig, adott esetben akdr tobb évig
is rejtve marad a fert6zés helyének megfelelden a nydlkahértya sejtekben.
A fert6zés egyszer csak ismeretlen okbdl tn. produktiv fizisba megy 4t,
vagyis a HPV 1gy programozza 4t a megfert6zott sejteket, hogy azok uj
virusokat 4llitsanak eld, mikdzben sajét feladatukat hibdsan végzik, végiil
elpusztulnak és a megtermelt nagyszdmu \j virus kidramlik a kdrnyezet-
be. Ilyenkor lehet a fertézést tovdbbadni, de ebben a stidiumban a HPV
daganatkeltd hatdsdval nem kell szdmolni. Ez a folyamat tiinetmentesen,
észrevétleniil zajlik, ha a méhszdjon vagy a hiivelyben fordul el6 és egybe
esik példdul a sziiléssel, akkor az ujsziilétt kisfiik vagy kisldnyok is
megfertézodhetnek. A statisztikai adatok azt mutatjdk, hogy a HPV az j-
sziilottek tobb mint 40%-dban a szdjnydlkahdrtydban megtaldlhat6é és a
fertézés egy negyede hosszu ideig fennmarad. Az ilyen fert6zés hatdsara
alakulhat ki csecsemokben és kisgyermekekben a kitdjulé gége papilloma-
tozis.

Fentebb mdr emlitettiik, hogy a fert6zott szovetben valédi rakmegel6-
z6 dllapot és rosszindulati elfajulds csak akkor kovetkezik be, ha az ere-
detileg gytri alakd virus DNS felszakad és igy be tud épiilni a sejt sajét
DNS-ébe és kikapcsolja annak fé védekezd (tumor szupresszor) mecha-
nizmusait.

Szerencsére nem minden fertdzott egyén jelolt a rosszindulati daganat
kialakuldsdra. Becsiilt adatok szerint pl. Magyarorszdgon a nék kb. 25%-a
HPV-vel fert6zott, ezek koziil azonban évente dtlagosan csak 1100 nd
betegszik meg méhnyakrdkban. A férfiak fert6zottségi ardnydr6l nincse-
nek megbizhaté adatok. Mindez azt jelenti, hogy az Osszes fert6zés leg-
aldbb 90%-a magat6l megsziinik, de azt elére megmondani nem tudjuk,
hogy melyik fert6zés sziinik meg és melyik nem. A tartés és daganatos
betegséget okozé fert6zés fennmaraddsa a virus tipusatél, a szervezet
immunstdtusatél, genetikai hajlamosité tényezoktol, egyéb fent emlitett
kockdzati tényezoktol, esetleges tobbszords virusfertdzéstol, valamint a
fert6zés fennéllasanak idotartamatdl fiigg.

HPYV fertiozés gyermekkorban

A HPV-vel osszefiiggd gyermekkori-fiatalkori daganatok a kovet-
kezdk: 1. Kiilonféle szemdlcsok a béron, 2. epidermodysplasia verrucifor-
mis (EV), 3. szdjiireg: focalis epithelialis hyperplasia (FEH) és laphdm
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papilloma, 4. juvenilis laryngealis papillomatosis, 5. anogenitalis condy-
loma accuminatum.

A bérén lévé szemolcsok a legjobban jellemzett HPV-vel osszefiiggd
elvéltozdsok a gyermekkorban. Ezek ritkdk 5 éves kor alatt, és 20 éves
kor félétt, leggyakrabban 10-14 éves kor kdzott fordulnak elé. A szemdl-
csok jellegzetes szovettani képet mutatnak, és specifikus cutan tipusi
HPV toérzsek okozzdk. Egyszerlien kezelhetd szalicilsavas készitmé-
nyekkel.

Az epidermodysplasia verruciformis (EV) kérképét Lewandowsky és
Lutz 1922-ben irtdk le. Familidris és sporadikus megjelenési formdi
ismertek, és nagyon gyakran bdrrdkba mennek 4t. A familidris forma
autosomalis recessiv genodermatosis, amelyet a 17925 kromoszéma régi-
6ban 1évé EVER1 vagy EVER2 gének mutici6i okozzdk. A géntermék
endoplasmaticus reticulum membrén fehérje. Jellemzd a testszerte, gyak-
ran a végtagokon megjelend, kissé kiemelkedd voroses plakkok jelenléte,
amelyeknek jellegzetes szovettani képe van.

2. abra. Epidermodysplasia verruciformis

Az EV kifejezetten fogékonny4 teszi a beteget specifikus HPV fert6-
zésre. Legaldbb 15 féle HPV (gyakran HPVS5) mutathaté ki az elvéltoza-
sokban. A sporadikus forma immunhidnyos 4llapottal (HIV) fiigg ossze.
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A gyermekkori szdjiiregi HPV fertdzéseket mostandig szisztematiku-
san nem tanulményoztdk, igy nincsenek megfeleld adatok arra, hogy mi a
fert6zés prevalencidja. HPV DNS 4 hénapos kortdl 12 éves korig a gyer-
mekek ép szdjnydlkahdrtydjdban nagyon gyakran kimutathat6. A leggyak-
rabban el6fordulé tipusok a HPV 6, 11 és 16. Legijabban Rintala és
munkatdrsai (2005) a Finnish HPV Family Study keretében vizsgéltik a
fert6zés kialakuldsat, és azt taldltak, hogy az ujsziilottek a fertdzést a HPV
pozitiv anydktél kaptdk. Sziilés utdn tobb mint 40%-ban tudtak HPV
DNS-t kimutatni az ép szdjnydlkahdrtydban, késébb a fert6zés nagyrészt
spontdn megsziint, de 10%-os gyakorisdggal taldltak perzisztilé HPV
fertdzést, ami mdr elvaltozdsokat okozott.

Az Osszes szdjiiregi elvéltozds 7-8%-a soliter papilloma. Ezek eltdvo-
litds utdn véglegesen meggyégyulnak. A focalis epithelialis hyperplasia
(FEH) gyakran HPV 13 vagy HPV 32 fert6zéssel fiigg Ossze. A virusok
gyakorlatilag mindig nagy képiaszdmban fordulnak el6 az elvaltozdsban.
Klinikailag a FEH t6bbsz6ros puha, lapos, kerek, enyhén eléemelkedd
nodulusok forméjdban jelentkezik. Klinikai tiinetek nincsenek, a folyamat
néhdny évig is fenndllhat, majd spontdn regresszié kovetkezik, de ezt
kovetden tobbszor is kidjulhat. Familidris el6fordulds gyakori, djabban a
HLA-DR4 elviéltozdsait frték le.

A juvenilis laryngealis papillomatosis csecsemd, gyermek- és fiatal
feln6tt korban fordulnak elé és HPV (tobbnyire HPV 6) fertdzés kovet-
keztében alakulnak ki, eltdvolitds utdn tobbszor is kidGjulnak és jelentOs
fokban végzetes kimeneteliiek. A recidiva gyakorisdga az életkorral fiigg
ossze. Eletkor szerint megkiilénboztetiink 5 éves kor alatt eléfordul6 vn.
juvenilis formdt, tovabbd 2040 év kozott jelentkezo felnéttkori format.

A felndttkori forma biolégiai viselkedése a soliter papillomdétél
eltérd. 23 beteg adatai alapjdn maximum likelihood becsléssel megéllapi-
tottuk, hogy a recidiva gyakorisdga csak a beteg életkoratdl fiigg, ez azt
jelenti, hogy egy 25 éves beteg papillomdja 1 év milva, egy 50 éves beteg
papillomdja vdrhatéan 2 év miilva fog kidjulni. A folyamat valédi carci-
nomav4 alakulhat 4t.

A végbélnyilds vagy higycsonyilds koriil kialakulé szemdlcsok
(condylomdk) relative gyakoriak, HPV eredetiiek, sokszor a HPV 6-11 és
16 tipus a kivdlté ok. A condyloma acuminatum az egyik leggyakoribb
szexudlis tton terjedd betegség. A condylomdk kb. 20%-dban dysplasia
fordul eld, és a recidivdk gyakorisdga 30-35%. Az elvéltozdsok tSbb-
szoros kidjulds utdn 10-15%-ban rdkosan elfajulhatnak.
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3. dbra.
15 éves kislany HPV 6 + JLP

Hogyan védekezziink a HPV fertozés ellen?

Hatékony beavatkozdsi lehetdség a méhnyakrdk sziirés, illetve a rdk-
megel6z6 és rdkos dllapot kezelése. A kondom haszndlata csokkenti, de
nem el6zi meg a fertdzést. A fertézés megeldzésének leghatékonyabb
médja a HPV elleni véddoltds. A ma Magyarorszdgon forgalomban 1évé
Humién papillomavirus vakcina a HPV 6, 11, 16 és 18-as tipusai dltal
okozott rdkmegel6z6 dllapotok és carcinomdk megel6zésére szolgdl. Az
oltéanyag a felsorolt virusok egyik burokfehérjéjét tartalmazza, ami ellen
a szervezet nagymennyiségli ellenanyagot termel. Az ellenagyag szint
hosszi ideig (varhatéan 15-20 évig) egyenletesen magas €s ez biztositja a
tartés védettséget. A legijabb vizsgdlatok kimutattdk, hogy nem csak az
emlitett négyféle virus ellen, hanem a HPV 35 és 45 ellen is — bar kisebb
mértékben — kialakul védettség. A jelenleg érvényben 1évé javallatok
szerint a 16-26 éves ndk és 9-15 éves fiik és lanyok kaphatjik. Elozetes
HPV tesztet nem sziikséges végezni. Biztonsdgi és hatdsossdgi vizsgd-
latok hidnydban 9 évesnél fiatalabb gyermekek esetében nem ajanlott. A
vakcindt izomba adott injekcié formdjdban kell beadni. A teljes védett-
séghez 3 oltas sziikséges a 0, 2. és 6. hénapban. Ennél kevesebb oltis is
emeli az ellenanyag szintet. A hormondlis fogamzasgdtlék nem befolya-
soljdk az immunvéilaszt. Az eddigi vizsgdlatok arra utalnak, hogy a
terhességet kovetd tobb mint 30 nappal beadott vakcina nem kdéros az
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anyéra és a magzatra, de az adatok még nem elegendéek ahhoz, hogy a
vakcina terhesség alatt is javasolt legyen. Az oltdst tehdt a terhesség
végéig el kell halasztani. Az oltéanyag beadhaté szoptaté ndknek.
Megjegyezziik, hogy a véddoltds indikicidjanak kiterjesztéséhez sziiksé-
ges vizsgdlatok mér folyamatban vannak.

Az oltéanyag megeldzi a HPV 6, 11, 16 és 18-as tipusai 4ltal okozott
méhnyak silyosfokid rdkmegel6z6 dllapotok és méhnyakrdk, tovdbbi a
hiively és szeméremtest, végiil a kiilsé genitélis szemdlcsok (condylomdék)
kialakuldsdt. Jelenleg nem bizonyitott de remélhetd, hogy az egyéb
lokalizéiciéjd, a fenti tipusi HPV-féleségek 4ltal kivéltott elviltozdsok is
megelozhetéek. A védelem hatdsossdgat férfiak esetében nem értékelték.

A vakcina terdpids hatdsdt nem mutattdk ki, ezért a fent felsorolt
elvédltozdsok kezelésére nem javasolt.
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