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Streszczenie
Wstep: W okresie cigzy, wirusy wysoko onkogenne — typy 16, 18, 31, 33, 35, ktore dotad pozostawaty w stanie
przewlektego zakazenia, ulegaja reaktywacji. Wsrdd potencjalnych sposobow transmisji HPV do ptodu wymienia sie
bezposrednie zakazenie perinatalne. W okresie ciazy analizuje sie zstepujaca droge zakazenia poprzez krew.
Cel pracy: Ocena czynnikdw ryzyka i czestosci wystepowania DNA HPV typdw wysokoonkogennych w komorkach
nabtonka paraepidermalnego szyjki macicy, w trofoblascie oraz we krwi Zylnej kobiet ciezarnych.
Materiafy i metoda: Badania przeprowadzono w grupie 185 kobiet ciezarnych hospitalizowanych w Oddziale
Porodowym Ginekologiczno-Potozniczego Szpitala Klinicznego Uniwersytetu Medycznego w Poznaniu, w latach
2005-2006. Od kazdej badanej kobiety pobrano przed porodem, przy zachowanych bfonach pfodowych, materiat
komdrkowy z tarczy i kanatu szyjki macicy (185 prob) za pomoca szczoteczki typu Cervex- Brush i 4-5ml krwi zylnej
obwodowej (103 proby). Z kazdego popfodu (138 prob, w tym 5 par blizniat) pobrano wycinek z plyty fozyska.
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Wyniki: W materiale komdrkowym uzyskanym ze 185 wymazow pobranych z tarczy i kanatu szyjki macicy DNA
HPV HR stwierdzono w 55 przypadkach, co stanowi 29,70% badanych kobiet. W analizie czynnikow ryzyka rozwoju
zakazenia HPV, nie wykazano istotnej roznicy statystycznej miedzy pacjentkami DNA HPV HR pozytywnymi i nega-
tywnymi. U jednej ze 103 ciezarnych, ktdre wyrazify zgode na identyfikacje wirusa we krwi, stwierdzono obecnos¢
DNA HPV HR we krwi zylnej i w nabtonku paraepidermalnym szyjki macicy (1/103 — 0,97% badanej populagji ko-
biet). W wycinkach z plyty tozyska, w 9 (6,52%) na 138 badanych przypadkow stwierdzono obecnos¢ sekwengji
DNA HPV HR.

Whioski: Incydentalne lub przewlekte zakazenie wywofane onkogennymi typami wirusa brodawczaka ludzkiego
obecne w komodrkach nabtonka paraepidermalnego szyjki macicy obserwuje sie u okoto 30% kobiet ciezarnych.
Obecnos¢ DNA HPV HR w komdrkach trofoblastu matek HPV HR pozytywnych wystepuje rzadko i dotyczy ponizej
7% kobiet ciezarnych. Wirus brodawczaka ludzkiego sporadycznie jest obecny we krwi zylnej ciezarnych.

Stowa kluczowe: wirus brodawczaka ludzkiego / perinatalna transmisja / HPV /
/ DNA HPV HR /

Summary

Introduction: During pregnancy viruses of high oncogenic potential - types 16, 18, 31, 33, 35, which had so far
remained in the state of chronic infection, undergo reactivation. Among the potential ways of HPV transmission to
foetus, the direct perinatal infection is mentioned. In the antenatal period of pregnancy, a descending way of infec-
tion through blood is analyzed.

Objectives: The purpose of this study is to evaluate the risk factors and frequency of occurrence of HPV DNA of
high oncogenic types in paraepidermal epithelium cells of the uterine cervix, in the trophoblast, and in the periph-
eral blood of pregnant patients.

Material and methods: The research included 185 pregnant women hospitalized in the Delivery Room, of the
Gynecological and Obstetric Clinic of the Poznan Medlical University, in years 2005-2006. All patients who took part
in the research had been interviewed prior to delivery with the help of a pre-designed questionnaire. Samples of cel-
lular material from the cervix were collected before the delivery (185 specimens). 4-5 ml of peripheral blood (103
specimens) were collected as well. The collection of the cellular material was performed with the use of Cervex-
Brush. Samples of tissue from placenta (138 specimens, including 5 pairs of twins) were collected after delivery.
Results: The research concludes, that incidental or chronic infection evoked by HPV HR presence in paraepidermal
epithelium cells of the uterine cervix has been observed in nearly 30% of pregnant women. The presence of HPV
HR DNA in the placenta cells of the HPV HR positive mothers applies to less than 6,5% of the researched women.
Identification of the genetic material of Papillomavirus in peripheral blood of pregnant women indicates that this
occurrence is incidental. The analysis of the risk factor of the development of HPV infection has exerted that the
positive result of molecular tests on the presence of HPV HR DNA concerns the population of young women from
18 to 30 years of age.

Conclusions: Incidental or persistent infection with highly oncogenic types of HPV present in cervix paraepidermal
epithelium cells is observed in approximately 30% of pregnant women. The presence of DNA HPV HR in trophoblast
cells of HPV HR positive mothers is diagnosed rarely, in less than 7% of pregnant women. Human Papilloma Virus
is present in the peripheral blood of pregnant women sporadically. None of the currently known risk factors of HPV
infection may be correlated with DNA HPV HR presence in pregnant women.
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Wstep

Przetrwate zakazenie wywotane wirusami brodawczaka
ludzkiego typu 16, 18, 45 przyczynia si¢ do powstania ponad
90% ptaskonablonkowych i 75% gruczotowych rakéw szyjki
macicy. Obecnie szacuje si¢, ze HPV 16 1 18 sa najbardziej
rozpowszechnionymi w populacji ludzkiej wirusami przenos-
zonymi drogg plciowa. Wsrod wszystkich wirusow HPV (hu-
man papilloma virus), typ 161 18 stanowi odpowiednio: 69,7%
i 14,6% zakazen w Europie i Ameryce Potnocnej, 67,6% 1 17%
zakazen w Afryce Pétnocnej, 57% i 12,6% zakazen w Amery-
ce Srodkowo-Potudniowej oraz 52,5% i 25,7% zakazen w Azji
Potudniowe;j.
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Na podstawie najnowszych, dostgpnych meta-analiz z ro-
ku 2007 opisujacych epidemiologi¢ HPV 16 1 18, De Sanjosé
i wsp. jednoznacznie wskazuja, ze najwyzsze na swiecie rozpo-
wszechnienie zakazen wywotanych tymi wirusami dotyczy
Europy Wschodniej [29]. W panstwach nalezacych do tego re-
gionu geograficznego takich jak Polska czgstos¢ wystgpowa-
nia HPV 16, 18 jest ponad czterokrotnie wyzsza w poréwna-
niu do rozpowszechnienia HPV 16,18 w Europie Zachodniej
[9, 29]. Wnioski te sformutowano w wyniku zbiorczego zesta-
wienia wynikéw badan 157 879 kobiet. Wsrdd gtéwnych czyn-
nikéw zwigkszajacych ryzyko rozwoju przetrwalego zakazenia
wirusem brodawczaka ludzkiego, jak rowniez raka szyjki
macicy wymienia si¢ ciaze¢ i wielorodztwo.
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Ocena czynnikéw ryzyka i czestosci wystepowania DNA HPV typédw onkogennych

Liczni autorzy wskazuja na czgstsze wystepowanie zaka-
zenia HPV u cigzarnych w porownaniu do populacji kobiet,
nie bedacych w ciazy [1, 2, 3, 4]. Wedtug dostgpnych danych
szacuje si¢, ze pomimo wystgpowania analogicznych czynni-
kéw ryzyka, w populacji kobiet cigzarnych, zakazenie HPV
wystepuje dwukrotnie czgsciej niz u kobiet niecigzarnych [5].

Poznanie epidemiologii zakazen HPV u kobiet w ciazy ma
podwojne znaczenie. Po pierwsze infekcja wirusowa cigzarnej
moze mie¢ wymierny wplyw na ryzyko prenatalnej transmisji
zakazenia do ptodu jak rowniez przebieg ciazy i dalszy rozwdj
noworodka. Zakazenie jaja ptodowego wystepuje najczesciej
na drodze wstgpujacej poprzez kolonizacj¢ trofoblastu. Po
drugie wspolistnienie zakazenia onkogennym typem HPV
w czasie cigzy moze mie¢ wplyw na rozwoj zakazenia prze-
trwafego u kobiety, ktoére ma bezposredni zwigzek z inicjacja
karcinogenezy szyjki macicy i stanowi kwalifikacj¢ pacjentki
do grupy najwyzszego ryzyka rozwoju patologii.

Cel pracy

Ocena czynnikow ryzyka i czgstosci wystgpowania DNA
HPV typow wysokoonkogennych w komdrkach nabtonka pa-
raepidermalnego szyjki macicy, w trofoblascie oraz we krwi
zylnej kobiet cigzarnych.

Materiat i metoda

Badania przeprowadzono w grupie 185 kobiet cigzarnych
w drugim trymestrze cigzy (83 pierwiastki, 102 wielorddki) be-
dacych pod opieka Poradni Potozniczej lub hospitalizowa-
nych w Ginekologiczno-Potozniczym Szpitalu Klinicznym
Uniwersytetu Medycznego w Poznaniu, w latach 2004-2006.
Z kazda cigzarna przeprowadzono wywiad ukierunkowany na
czynniki ryzyka zakazenia HPV; wiek inicjacji seksualnej, licz-
be partneréw plciowych, wywiad polozniczy. Srednia wieku
badanych pacjentek wynosita 27,5£5,2 lat (przedziat wieku od
18 do 44 roku zycia). Srednia liczba ciaz przypadajaca na pa-
cjentke wynosifa 1,9%1,0.

Wymaz komoérkowy na obecnos¢ DNA HPV HR (high
risk ) pobierano z tarczy i kanatu szyjki macicy przed poro-
dem, przy zachowanych btonach ptodowych, za pomoca
szczoteczki typu Cervex-Brush, ponadto od ci¢zarnych
pobierano 4-5ml krwi zylnej obwodowe;j. Z kazdego poptodu
pobierano wycinek z plyty fozyska.

Materiat badawczy stanowit DNA HPV HR izolowany
metoda Fife’a, z nastepujacych prob:
a) 185 wymazow z tarczy 1 kanatu szyjki macicy od kobiet
cigzarnych
b) 103 préby krwi zylnej od kobiet cigzarnych
¢) 138 wycinkéw z plyty tozyska (5 dodatkowych prob
z ciaz blizniaczych)
Obecnos¢ DNA wysokoonkogennych typow HPV
w badanym materiale oceniano przy uzyciu testu
AMPLICOR® Human Papilloma Virus (HPV) firmy Roche.

Wyniki

Badania przedporodowe

Wsrod badanych kobiet 130 (70,27%) urodzito drogami
natury, natomiast 55 (29,73%) — cigciem cesarskim. Jedenascie
pacjentek urodzito przedwczesnie (6 - porodem drogami natu-
ry, 5 — cigciem cesarskim), pozostate kobiety urodzily o czasie
(124 — porodem drogami natury, 50 — cigciem cesarskim).
W badanej grupie kobiet 7 pacjentek byto w ciazy blizniaczej.

W tabeli I przedstawiono czgstos¢ wystgpowania pozytyw-
nego wyniku testu na obecnos¢ DNA HPV HR w materiale
badawczym.

W materiale komorkowym uzyskanym ze 185 wymazdw
pobranych z tarczy i kanatu szyjki macicy, DNA HPV HR
stwierdzono w 55 przypadkach, co stanowi 29,70% badanych
kobiet.

Nie wykazano istotnej roznicy statystycznej migdzy pa-
cjentkami, u ktérych stwierdzono obecnos¢ DNA HPV HR
w wymazie pobranym z tarczy i kanalu szyjki macicy, a tymi,
u ktorych DNA HPV HR nie stwierdzono w nabfonku para-
epidermalnym szyjki macicy, analizujac odpowiednio wiek
badanych kobiet cigzarnych (27,5+5,0 lat vs 28,0+5,0 lat,
p=NS), liczb¢ partneréw piciowych (2,1 vs 2,2, p=NS), wiek
inicjacji seksualnej (18,512,0 lat vs 19,0+2,0 lat, p=NS), liczbe
ciaz (1,8%1,0 vs 1,9£1,0, p=NS) i tydzien ciazy, w ktorym na-
stapit pordd (39,512,0 vs 39,0£2,5, p=NS).

Tylko u jednej ze 103 badanych cigzarnych, ktére wyrazily
zgode na identyfikacje wirusa we krwi, stwierdzono obecnos¢
DNA HPV HR we krwi zylnej i w nablonku paraepidermal-
nym szyjki macicy (1/103 — 0,97% badanej populacji kobiet).
Oprdcz tego u kobiety tej stwierdzono kliniczne objawy zaka-
zenia ludzkim wirusem brodawczaka HPV w postaci kiykcin
konczystych. Pacjentka ta miata ujemny wynik testu na obec-
nos¢ DNA HPV HR w komorkach trofoblastu.

Tabela I. Czestos¢ wystepowania pozytywnego wyniku testu na obecnos¢ DNA HPV HR w materiale badawczym.

Materiat kliniczny

Liczba préb poddanych
identyfikacji DNA

Liczba wynikow DNA
HPV HR pozytywnych

Odsetek wynikéw DNA
HPV HR pozytywnych

HPV HR (liczba n) (procent %)
Wymaz z tgrczy_l kanatu 185" 55 29.70 %
szyjki macicy
Krew zylna ciezarnych 103" 1 0,97 %
Wycinek z ptyty tozyska 138" 9 6,52 %

*

7 cigz blizniaczych
** 5 cigz blizniaczych
*** 5 par bliznigt
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W wycinkach z plyty tozyska w 9 na 138 badanych przy-
padkow stwierdzono obecnos¢ sekwencji DNA HPV HR
(6,52%), co stanowi 16,36% pacjentek, u ktorych stwierdzono
DNA wirusowe w wymazie z tarczy i kanatu szyjki macicy.

Nie wykazano znamiennej roznicy statystycznej porownu-
jac grupe pacjentek DNA HPV HR pozytywnych, u ktorych
stwierdzono obecno$¢ DNA HPV HR w materiale z plyty to-
zyska z grupa pacjentek, u ktérych nie wykazano obecnosci
DNA wirusa, pod wzgledem nastgpujacych czynnikow ryzy-
ka: wiek badanych cigzarnych (25,5+3,5 lat vs 29,5%5,0 lat,
p=NS), wiek inicjacji seksualnej (17,5+1,5 lat vs 19,0£2,0 lat,
p=NS), liczba przebytych ciaz (1,8£1,3 vs 1,8%£1,0, p=NS),
liczba partnerow piciowych (2,7£1,3 vs 2,0+1,2, p=NS).

Nie stwierdzono réwniez, aby sposob ukonczenia porodu
wigzal si¢ ze znamienna roznica statystyczng w czestosci
transmisji wirusa do plyty tozyska. Kolonizacj¢ trofoblastu
wirusem HPV HR wykazano u 10% pacjentek, ktore rodzity
przez cigcie cesarskie 1 25% pacjentek, ktore urodzily drogami
natury (p=NS). U kazdej z kobiet ci¢gzarnych, u ktorych wy-
kryto obecnos¢ DNA HPV HR w wycinku z ptyty tozyska lub
krwi zylnej, DNA HPV HR stwierdzono rowniez w nablonku
paraepidermalnym szyjki macicy.

Dyskusja

Biorac pod uwage onkogenne wtasciwosci trzynastu naj-
bardziej rozpowszechnionych typow wiruséw brodawczaka
ludzkiego oraz fakt, ze zakazenia te sa domena kobiet przed
ukonczonym 25 rokiem zycia, nalezy rozwazy¢ konsekwencje
obecnosci HPV dla zdrowia i zycia zaréwno miodej kobiety,
jak i ptodu oraz noworodka w sytuacji, gdy infekcja wirusowa
dotyczy cigzarnej. Szczegolnie ostatnie lata, ktore poszerzylty
znaczaco naszg wiedz¢ o mozliwych konsekwencjach zakaze-
nia HPV w okresie perinatalnym oraz okotoporodowym spra-
wily, ze coraz wigcej uwagi poswigca si¢ analizie czgstosci wy-
stepowania infekcji HPV u kobiet cigzarnych oraz wplywu za-
kazenia na ptdd i noworodka. Porownuje si¢ czgstos¢ wyste-
powania infekcji HPV u kobiet cigzarnych do kobiet niecigzar-
nych. Analizuje si¢ czynniki ryzyka rozwoju zakazenia HPV
w okresie cigzy 1 w czasie bezposrednio ja poprzedzajacym.
Wielu badaczy podkresla, ze u kobiet cigzarnych stwierdza si¢
od 2 do 2,5-krotnie czgstsze wystepowanie infekcji HPV
w obregbie szyjki macicy w poréwnaniu do kobiet
nieci¢zarnych [6, 7, 8, 9, 10, 11, 12].

Niepokojace sq doniesienia epidemiologiczne, ktore doku-
mentujg wyraznie czgstsze wystepowanie u cigzarnych infekcji
HPV wywotanej typami wysokiego ryzyka onkogennego
(13,8%) w porownaniu do zakazen typami niskiego ryzyka,
ktorych wystepowanie szacowane jest na 11,4 % [13, 14, 15,
16, 17, 18].

W okresie ciazy najczgsciej aktywizacji ulegaja wirusy
HPV 16, 18, 31, 33, 35, jak rowniez HPV 6, 11 [19, 20]. Od
dawna sugerowano na podstawie obserwacji klinicznych, ze
zarowno rozwdj infekcji, jak i pdzniejsze ustapienie jej obja-
wow klinicznych, moze mie¢ zwigzek ze zmiang poziomu hor-
monow steroidowych we krwi ze szczegdlnym uwzglednie-
niem progesteronu oraz fizjologiczna modyfikacja odpowiedzi
immunologicznej obserwowanej w czasie ciazy. Obnizong od-
powiedz immunologiczng limfocytow T oraz wplyw zmian
hormonalnych na odpowiedz komorkowa u kobiet cigzarnych
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udowodniono juz wiele lat temu [21, 22, 23]. Dynamiczny po-
stgp wiedzy o biologii wirusa brodawczaka ludzkiego, jaki
mial miejsce przez ostatnie dziesiec lat spowodowal, ze dzisiaj
znamy juz rolg¢ sekwencji GRE w genomie HPV, ktéra po-
przez swoja analogi¢ z ludzkim receptorem glukokortykoido-
wym, umozliwia wykorzystanie zmian w gospodarce hormo-
nalnej, zachodzacych w organizmie kobiety cigzarnej, jako
czynnika inicjujacego replikacje gendw wirusowych. Element
GRE wiaze receptory dla progesteronu i estrogenow [24, 25].
Udowodniono synergistyczne dzialanie niskich wartosci 2 hy-
droksyestronu i 16 alfahydroksyestronu z infekcja HPV [26].
Kazda cigza u kobiety zakazonej przewlekle onkogennym ty-
pem wirusa brodawczaka ludzkiego, ktora dodatkowo moze
by¢ pod wplywem innych czynnikdéw ryzyka rozwoju $rddna-
btonkowej neoplazji, stanowi akcelerator molekularnego me-
chanizmu kancerogenezy uruchamianego przez onkoproteiny
E61 E7 HPV w obrgbie komorek nabtonka paraepidermalne-
go szyjki macicy. Dzisiaj zdajac sobie sprawe ze specyficznej
roli, jaka przypisuje si¢ okresowi ciazy w zyciu kobiety HPV
HR pozytywnej w kontekscie ryzyka rozwoju CIN nalezy da-
zy¢ do sprecyzowania rzeczywistej skali problemu.

Temu kierunkowi stuza réwniez badania zrealizowane
w ramach niniejszej pracy. Na plan pierwszy wysuwaja si¢ za-
gadnienia czgstosci wystgpowania zakazenia HPV HR u ko-
biet cigzarnych w Polsce oraz proba zdefiniowania czynnikow
ryzyka obecnosci tego zakazenia u kobiet w ciazy. Wedtug do-
stgpnych zrodet, odsetek pozytywnych wynikow testow mole-
kularnych na obecnos¢ DNA HPV HR u kobiet cigzarnych
wynosi od 4% do ponad 20% [4, 27]. Wedlug Nowaka i wsp.
czgstos¢ wystegpowania DNA HPV 161 18 u cigzarnych wyno-
s14,5% [27]. Na ten stosunkowo niski odsetek zakazen cigzar-
nych kobiet moze mie¢ wptyw dobdr grupy badanej, do ktorej
autorzy zakwalifikowali wytacznie pacjentki z prawidfowym
wynikiem wymazu cytologicznego. Inni autorzy podaja
znacznie wyzszy odsetek wynikow pozytywnych testu na
obecnos¢ DNA HPV HR u cigzarnych. Takakuwa i wsp. sza-
cuja wspotczynnik cigzarnych zakazonych wirusem HPV wy-
sokiego ryzyka onkogennego na 13% [4].

Wyniki badan nad rozpowszechnieniem zakazenia HPV
HR wsrdd cigzarnych otrzymane w toku realizacji celow ni-
niejszej pracy wykazaly obecno$¢ materiatu genetycznego wi-
rusa brodawczaka ludzkiego u 29,72% badanych. Ten stosun-
kowo wysoki odsetek wynikow pozytywnych moze miec zwia-
zek z faktem, ze w ramach wykonywanych badan postugiwa-
no si¢ testem AMPLICOR HPV umozliwiajacym identyfika-
cje wszystkich 13 typow onkogennych wirusow brodawczaka
ludzkiego. Stad odsetek pozytywnych wynikow koncowych
stanowi swoista ,,wypadkowa” ryzyka obecnosci zakazenia
wywolanego onkogennymi typami HPV bez precyzowania,
ktoéry z onkogennych wirusoéw jest obecny u danej pacjentki.
Nalezy pamigtac, ze wigkszos$¢ autorow jest zgodna w kwestii
czgstej obecnosei u jednej kobiety, mieszanego zakazenia wi-
rusowego wywolanego przez kilka typow HPV HR [28].

Wracajac jednak do danych cytowanych we wstgpie do ni-
niejszej pracy, nalezy stwierdzi¢, ze uzyskany w ramach zreali-
zowanych badan wysoki, bo az ponad 29% wspolczynnik za-
kazonych cigzarnych jest zgodny z najnowszymi doniesieniami
de Sanjose dotyczacymi danych o epidemiologii zakazen HPV
w Europie [29].
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Kolejnym aspektem, ktory niewatpliwie mogt mie¢ wplyw
na stosunkowo wysoki wspotczynnik kobiet zakazonych HPV
HR uzyskany w toku realizacji niniejszej pracy jest dobor gru-
py badanych kobiet. Do analizy obecnosci DNA HPV HR
dopuszczono zaréwno pacjentki z prawidtowym jak i niepra-
widtowym wynikiem wymazu cytologicznego. Wynik badania
cytologicznego wykonanego w okresie cigzy lub podawany
przez pacjentke w wywiadzie nie byt traktowany jako element
kwalifikacji do grupy badane;j.

Kolejnym czynnikiem, ktédry mogt mie¢ wplyw na osta-
teczng warto$¢ odsetka (29,72%) cigzarnych zakazonych HPV
HR ma charakter Oddzialu Porodowego, w ramach ktérego
realizowano badania. Oddzial Porodowy Ginekologiczno-Po-
fozniczego Szpitala Klinicznego Uniwersytetu Medycznego
w Poznaniu jest placéwka I1I stopnia referencyjnosci w zakre-
sie opieki potozniczej. Z tego wzglgdu szpital ten charaktery-
zuje specyficzny profil hospitalizowanych cigzarnych z prze-
waga patologii przebiegu cigzy i porodu. Niektore czynniki ry-
zyka porodu przedwczesnego pokrywaja si¢ z czynnikami ry-
zyka rozwoju patologii szyjki macicy. Przyktadowo mozna
wymieni¢ ztozone pod katem etiologii zakazenie $rodowiska
pochwy, szyjki macicy bedace zrodfem zakazenia wewnatrzo-
wodniowego, rozwijajacego si¢ droga wstgpujaca. Niski status
socjo-ekonomiczny ci¢zarnych, wielorodztwo, dieta uboga
w antyoksydanty czy palenie tytoniu mogace w konsekwencji
uposledza¢ prawidtowa funkcje poptodu a zarazem obnizac
populacje komodrek Langerhansa nalezacych do frakcji komo-
rek prezentujacych antygeny wirusowe ukfadowi immunolo-
gicznemu czlowieka. Przyktady wspolnych mianownikow
w ramach analogicznych czynnikéw ryzyka patologii potozni-
czych 1 onkologicznych mozna mnozy¢. W ramach przepro-
wadzonych badan nie wykazano indywidualnego, istotnego
statystycznie znaczenia zadnego sposrod znanych powszech-
nie czynnikow ryzyka rozwoju zakazenia HPV HR dla bada-
nej populacji kobiet cigzarnych. Jedna z przyczyn niepowodze-
nia dokonanej analizy jest stosunkowo niski wiek badanej po-
pulacji (27,5+5 lat kobiety DNA HPV HR pozytywne vs
28,0%5,0 lat kobiety DNA HPV HR negatywne).

Uwaza sig, ze u mtodych kobiet zakazenia wywotane wiru-
sem brodawczaka ludzkiego wystepuja stosunkowo czgsto
1 maja charakter przede wszystkim incydentalny. Nie zmienia
to jednak faktu, ze ciaza u kobiety DNA HPV HR pozytyw-
nej moze by¢ czynnikiem sprzyjajacym rozwojowi zakazenia
przetrwalego, czyli podstawowego czynnika ryzyka rozwoju
srédnabtonkowej neoplazji i w dalszej konsekwencji raka szyj-
ki macicy.

Jedno z najwazniejszych pytan, na ktore poszukuje si¢ ak-
tualnie odpowiedzi, porusza zagadnienie obecnosci wirusa
brodawczaka ludzkiego we krwi kobiet z pozytywnym wyni-
kiem testu na obecno$¢ DNA HPV HR, w wymazie pobra-
nym z tarczy i kanatu szyjki macicy. Ukazaly si¢ publikacje
identyfikujace DNA HPV we krwi kobiet z rakiem szyjki ma-
cicy szczegdlnie w zaawansowanym stadium klinicznym [30].
Stanowi to posredni dowdd na mozliwos¢ penetracji wirusa
brodawczaka ludzkiego do ptodu droga zstepujaca, krwiopo-
chodng. Nalezy jednak pamigtaé, ze wirusy brodawczaka
ludzkiego nie namnazaja si¢ we krwi chorego. L.ozysko kobie-
ty, typu krwiokosmkowego, jest elementem jaja ptodowego.

© 2008 Polskie Towarzystwo Ginekologiczne

Posredniczy w wymianie migdzy matka a ptodem oraz jest
zrodtem hormondw biatkowych (gonadotropina kosmdwko-
wa, laktogen fozyskowy) i steroidowych (progesteron, estroge-
ny). Wirusy potencjalnie obecne we krwi matki moglyby dro-
ga naczyn krwionosnych przedostawac si¢ do przestrzeni mig-
dzykosmkowej Tozyska i tworzy¢ tam ogniska zapalne. Stad
nastepnie droga naczyn pgpowinowych przenika¢ do naczyn
wlosowatych ptodu, doprowadzajac do transmisji zakazenia.
Moéwimy wtedy o zakazeniu przeztozyskowym, ktore powsta-
je jako skutek obecnosci DNA HPV we krwi matki i do kto-
rego moze doj$¢ w kazdym momencie cigzy [31, 32].

Tseng i wsp. wykazat, ze wirus HPV 16 moze przechodzi¢
przez tozysko 1 opisal jego obecnos¢ we krwi zylnej cigzarnych
z rozlegla infekcja wirusowa narzadow piciowych, jak 1 we
krwi pgpowinowej u 7 noworodkow tych matek [33].

Badania zrealizowane w ramach niniejszej pracy pozwoli-
Iy wykry¢ w pojedynczym przypadku na 103 analizowane pro-
by pochodzace od cigzarnych obecnos¢ DNA HPV HR we
w krwi zylnej matki. Potwierdzona w ramach niniejszej pracy
obecnos¢ DNA HPV HR zaréwno we krwi zylnej cigzarnych
jak 1 w trofoblascie nie pozwalaja wykluczy¢ ryzyka krwiopo-
chodnej drogi zakazenia ptodu.

Whnioski

1. Incydentalne lub przewlekte zakazenie wywotane onkogen-
nymi typami wirusa brodawczaka ludzkiego obecne w ko-
morkach nabtonka paraepidermalnego szyjki macicy ob-
serwuje si¢ u okoto 30% kobiet cigzarnych.

2. Obecnos¢ DNA HPV HR w komorkach trofoblastu matek
HPV HR pozytywnych wystepuje rzadko i dotyczy ponizej
7% kobiet cigzarnych DNA HPV HR pozytywnych.

3. Identyfikacja materiatu genetycznego wirusa brodawczaka
ludzkiego we krwi zylnej cigzarnych wskazuje na incyden-
talne jego wystgpowanie.

4. Dla zadnego sposrod znanych czynnikdéw ryzyka rozwoju
zakazenia HPV nie wykazano indywidualnej, istotnej
korelacji z obecnoscia DNA HPV HR u cigzarnych.
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