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A tumort okozó humán papillomavírus
elleni oltásról
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Levelezési cím: dr. Budai József, Fôvárosi Önkormányzat Szent László Kórháza,
H-1097 Budapest, Gyáli út 5–7.

A humán papillomavírusok (HPV) igen népes
csoportját 200 körüli fenotípus alkotja; az em-
beren kívül a magasabb rendû gerincesekben

is okoznak megbetegedést. A vírus epiteliotrop, a
bôrbe, illetve a nyálkahártyába mikrosérüléseken át jut,
majd a behatolási kapuban marad, és ott okoz be-
nignus, illetve malignus sejttranszformációt.

Virológia, patogenezis

A csoport tagjai nem csupán biológiai tulajdonságaik
alapján különböznek egymástól, hanem az egyes testtá-
jékokon – az anogenitális régióban, a fej-száj-gége te-

rületén, a tenyéren, talpon – is rendsze-
rint meghatározott fenotípusok jelen-
léte jellemzô. Így például a cervix-, a
méhtest-, a hüvely- és a rectumcarci-
noma, valamint a genitális szemölcsök
(condyloma acuminatum) kialakulásá-
ért a népes csoport egyharmada tûnik
felelôsnek. Az egyes csoportok malig-
nitása is különbözik. A leggyakoribb
nagy malignitású fenotípusok a 16-os,
18-as, 58-as, míg kis malignitásúak a 6-
os és 11-es típusok. A humán papillo-
mavírusok jelenlétében a sejt formája,
szerkezete és magja (magszáma) is
megváltozik. Sejtburjánzás és karcino-
genezis jelei mutatkoznak.

A fertôzés legtöbb esetben lassan
progrediál, és emellett átmeneti jellegû
is; az ép immunrendszer a vírust átlago-

san nyolc hónap alatt eliminálja (immunelimináció). A
reinfekció, illetve a vírus perzisztálása sok egyéb té-
nyezôn múlik.

A nagy malignitású típus esetében meghatározó még
a genetikai faktor (HLA), a hormonális hatások, a

társfertôzöttség más vírusokkal-gombákkal, a celluláris
immunstátus és az életkor. A dohányzás sokszorosára
növeli a rákos elváltozás elôrehaladási kockázatát. Ha-
sonló hatású az antikoncipiensek korai alkalmazása, va-
lamint a szexuálhigiéné alacsony színvonala, a „piszkos
szex” is. 

A humán papillomavírusok tartós jelenléte praecan-
cerosus állapotot idéz elô, ilyen a squamosus intra-
epithelialis laesio (SIL) és a cervicalis intraepithelialis
neoplasia (CIN). A humán papillomavírusok és a
cervixcarcinoma közötti ok-okozati összefüggést és az
egyes szerotípusok jelentôségét 1983-ban igazolták
(zur Hauser). A 16-os, 18-as típus génszakaszait on-
kogéneknek definiálták. Az e gének által kódolt fehér-
jék felelôsek a fertôzött sejt daganatos transzformáció-
jáért, a vírusszaporodásért és azért is, hogy a gazda-
szervezet ne tudja eliminálni a rákos sejteket.  

Klinikum

A HPV-fertôzés következményei és megjelenési for-
mái változatosak. A benignus vírusok a bôrön szemöl-
csök, a nyálkahártyákon viszont condyloma acumi-
natum kialakulását okozhatják. A malignus fenotípu-
sok széles spektrumon jelenhetnek meg, a latens vagy
enyhe, magától gyógyuló hámelváltozáson keresztül a
recidiváló praecancerosus cervicalis epithelialis neopla-
sián át az invazív méhnyakrákig. Utóbbi általában
nyolc–tíz éves latenciaidô után következik be, és külö-
nösen fontos az említett kofaktorok szerepe. A termé-
szetes immuneliminációra a karcinogenezisre utaló
elváltozások megjelenése után már nem számítha-
tunk.

A humán papillomavírus kimutatható az anogenitális
hámban, az onnan leváló sejtekben és a nyákban. A
fertôzött szülôúton áthaladó újszülöttön késôbb gége-
papillomát okozhat. A vírus jelenléte – még negatív ci-
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Az utóbbi néhány évtizedben rohamosan bôvültek a humán papillomavírussal kapcsolatos
ismeretek. A kutatásokat felgyorsította az a felismerés, hogy a kórokozó – számos más betegség
mellett – igen jelentôs szerepet játszik az egyik legelterjedtebb malignus kórkép, a cervixcarcinoma
létrejöttében is.
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tológiai kép mellett is! – 60–110-szeresére növeli a
carcinoma lehetôségét. A méhnyakrák sikeres mûtéti
eltávolítása esetén is 70%-os a kiújulási esély, ha a hu-
mán papillomavírus kimutatható. 

A fertôzés gyakorisága

A nôknek 50%, a férfiaknak 30–50% az esélye a HPV-
fertôzésre életük során. Franciaországban az incidencia
15,3%, Hollandiában 4,6%. A hazai bôr- és nemibeteg-
gondozókban 2005. január és szeptember között 2716
condyloma acuminatumot észleltek, 24%-kal többet,
mint az elôzô év hasonló idôszakában. Európában
évente 33 000 új cervixcarcinomát jelentenek, 15 000
halálesettel. Magyarországon évente 1200 új esetet re-
gisztrálnak! Az ijesztôen magas hazai szám oka a hiá-
nyos rákszûrés. Évente több mint két és fél millió nô
szûrésére lenne szükség, ehelyett 600 000 vizsgálatot
végeznek. A skandináv országokban, ahol tíz éve min-
den évben szûrik a szexuálisan aktív nôket, elenyészô a
méhnyakrák elôfordulása. 

Prevenció

A kondom csak csekély biztonságot nyújt az átvitel
megakadályozásában, hiszen az anogenitális terület egé-
szében fertôzött. Eredményesebb a monogámia, illetve
az absztinens szexuális magatartás, ezek azonban kizá-
rólag egyedi esetekben jönnek szóba. Igen fontos lenne
viszont a nôkre és férfiakra egyaránt kiterjedô rendsze-
res szûrések bevezetése. A férfiak szûrése nem csupán a
peniscarcinoma megelôzésében lenne fontos, hanem
azért is, mert vektorként kiemelkedô szerepet játszanak
a humán papillomavírus szexuális terjesztésében.

A nôk évenkénti nôgyógyászati szûrôvizsgálatakor
rendszeresen végzik a méhnyak hámjáról levett kenet
citológiai vizsgálatát (Papanicolaou-teszt). A besorolás
P1/2, P3, P4, P5; a P3 elváltozásnál már a papillo-
mavírus kimutatása és tipizálása is része a vizsgálatnak. 

Papillomavírus elleni oltóanyagok 

A humán papillomavírusok és a méhnyakrák közötti
összefüggés felismerésével felcsillant a remény, hogy
lehetôség nyílik a betegség specifikus megelôzésére, és
ezzel a hepatitis B után egy további virális eredetû,
onkogén fertôzés eliminálására. A védôoltás kidolgo-
zása hosszú idôt vett igénye. Mindenekelôtt azt kellett
tisztázni, hogy a vírus melyik komponense felelne meg
leginkább az elvárásnak: a vakcina legyen hatásos és
emellett ártalmatlan. Utóbbi különösen nagy fontossá-
gú szempont, hiszen onkogén ágensrôl van szó. Végül

az oltóanyag elôállítására azt a géntechnológiai mód-
szert alkalmazták, ami korábban a hepatitis B-vakcina
elôállításában már bevált. Vakcinatörzsnek a leggyako-
ribb anogenitális papillomavírusokat választották: a
malignus 16-os és 18-as, illetve a be-
nignus változatok közül a 6-os, 11-es
jelû fenotípusokat. Utóbbiak az anoge-
nitális régió szélesebb HPV-mentessé-
gét hivatottak biztosítani, a benignus,
de esetenként kellemetlen elváltozások
kialakulását megakadályozni.

Rekombináns géntechnológia révén
ezek génjeit (L1) a Saccharomyces
cerevisiae (pékélesztô) genetikai rend-
szerébe ültették be, a hibrid ezt köve-
tôen folyamatosan termeli a „HPV-
like” partikulát, a protektív antigénként
szerepélô burok-, illetve tokfehérjét. A
vakcina a vírus strukturális, onkogén
elemeit nem tartalmazza! A vakcináció jelenlegi célja a
profilaxis, azaz hogy védjen az adott típusokkal szem-
ben.

Az oltóanyaggyártást két nagy vakcinatermelô cég
indította el, a Merck Sharp and Dohme (MSD) és a
GlaxoSmithKline (GSK). A vakcinák vizsgálatai túlju-
tottak a II. és III. fázison, engedélyezé-
sük – széles körû, tömeges oltási kam-
pányok után – a közeljövôben várható.
A két gyár termékei nem azonos kom-
ponenseket tartalmaznak, a Gardasil
(MSD) négy szerotípus (6-os, 11-es,
16-os, 18-as), a GSK terméke (Cerva-
rix) csak a malignus 16-os és 18-as típu-
sok ellen immunizál. A vizsgálatok sze-
rint a hatékonyság 85%-os, a mellékha-
tások aránya igen csekély. Az alapim-
munizálás a hepatitis B-oltás sémájához
hasonló; ellenôrzés a 0.-1.-6. hónap fo-
lyamán, valamint a 60. hónap táján javasolt. Az elôzetes
adatok szerint az oltás a cervixcarcinomát 70%-ban, a
condylomát 90%-ban elôzi meg. 

A Gardasil III. fázisú, multicentrikus vizsgálatában
25 000 nô vesz részt, fôleg a fejlôdô országokban. Az
újraoltás szükségességét a késôbbi szerológiai és cito-
lógiai utánkövetés fogja eldönteni. A célcsoport a 9–25
évesek korosztálya. A humán papillomavírus a leggya-
koribb nemi úton átvihetô vírusfertôzés, bizonyítottan
praecancerosus állapotot idéz elô, és jelentôs arányban
megy át rákos elfajulásba. A védôoltás az enyhe fer-
tôzések és az invazív cervixcarcinoma incidenciáját is
jelentôsen csökkenti. A 25 év felettiek oltása pedig az
immunelimináció fokozása révén csökentheti e kor-
osztály nagymérvû fertôzöttségébôl adódó kockázatát.
A vakcináció a nôk százezreit mentheti meg a kiterjedt
rákos betegség pusztításától. 
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