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Infekcei lidskym papilomavirem (human papilomavirus - HPV) fadime mezi sexudlné pienosné infekce (STD).

Lidsky papilomavirus je zodpovédny za vznik fady epitelialnich Iézi, a to pfedev§im v anogenitalni oblasti. Nejznaméjsi jsou condylo-
mata accuminata. Nékteré typy HPV mohou zpUsobit vznik dysplastickych slizniénich zmén a naslednych malignit urogenitalniho traktu
(karcinom délozniho ¢ipku, analni karcinom, karcinom penisu, uretry a vulvy). Diagnostika viditelnych lézi je snadna jiz podle jejich mak-
roskopického vzhledu. Subklinické léze si mGizeme ozfejmit pomoci testu s kyselinou octovou. Nejspolehlivéjsi diagnostickou metodou
je metoda PCR (polymerazova retézova reakce). Bauer a kolektiv vySetiovali touto metodou studentky vysokych Skol a infekci HP viry
prokazali u 46 % z nich. U pacient(i Ié¢ime pouze viditelné Iéze, subklinické stavy nelééime a ani se nesnazime o eradikaci virti ze tkani. Na
makroskopickeé léze mlzeme aplikovat Iéky s cytotoxickym nebo antivirovym tG¢inkem, Ize je odstranit pomoci laserové terapie, kryotera-
pie anebo je chirurgicky excidovat ¢i snést ostrou IZickou. Prevenci proti ziskani HPV infekce je ockovani.

Klicova slova: lidsky papilomavirus, condylomata accuminata, PCR, podofylin, kyselina trichloroctova, 5-fluorouracil, interferony, kryo-
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Uvod

Infekce HPV je v soucasnosti povazovana za
nejCastéjsi pohlavné pfenosné onemocnéni (12).
Pod pojmem pohlavné pfenosné infekce (sexually
transmitted diseases — STD, sexually transmitted
infections — STI) se skryva skupina nemoci, které se
bud pfenéeji vyhradné pohlavnim stykem, nebo je
pohlavni styk ¢i jiné sexudlni praktiky jednou z moz-
nych cest jejich pfenosu. Mezi STD fadime chlamy-
diové a mykoplazmatické infekce, kapavku, syfilis,
ulcus molle, granuloma inguinale, infekce zplisobe-
né viry (lidsky papilomavirus, herpes simplex virus,
molluscum contagiosum, hepatitidy), infekce zpuso-
bené prvoky a ¢lenovci (trichomoniasis, gardnerella
vaginalis, scabies, pediculosis pubis) a AIDS.

Lidsky papilomavirus patfi mezi DNA viry (7).

Jedna se o bézny virus, ktery postihuje jak mu-
Ze, tak i zeny (12). Existuje vice nez 120genotypd
HPV, které mohou pUsobit na rizné oblasti téla (12).
Asi 30 typl HPV postihuje oblast urogenitalniho
traktu (délozni hrdlo, vaginu, vulvu, perineum, anus,
penis) a jsou znamé jako genitaini lidské papiloma-
viry. Orienta¢né je délime na neonkogenni (LR-low
risk) — asi 12 genotyptl a onkogenni (HR-high risk)
typy — zbylych 18 genotypl. Podle odhadi WHO
bylo v roce 2001 celosvétové infikovano genitalnimi
typy HPV pfiblizné 630 miliond lidi (9-13 %).

Infekce malo rizikovymi typy (pfedevsim HPV-6
a 11) maze vést ke vzniku riznych epitelidinich 1ézi
v anogenitalni oblasti. Tyto |éze se nazyvaji condylo-

Obrazek 1. Schéma rozvoje karcinomu délozniho hrdla v souvislosti s HPV infekci (12)
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mata accuminata (nebo také venerické bradavicky)
(12). Kondylomata popsal poprvé na za¢dtku prvniho
stoleti anticky Iékaf Celsus (1).

Typy 16, 18, 31, 33 a 35 (vysoce rizikové, on-
kogenni typy) maji silny vztah k cervikéini dysplazii
a rakoviné délozniho Cipku (10). Abnorméini zmény
bunék sliznice délozniho hrdla mohou spontanné
zmizet, kdyz se organizmus viru zbavi. Zjistime
je pfi histologickém vySetfeni odebraného stéru.
K problémim dochazi, kdyz u nékterych zen infek-
ce HPV pretrvava. Tyto zmény v burikach délozni-

Obrazek 2. Schéma struktury HPV (12)

Tabulka 1. Typy kondylomat a jejich ptisobeni (8)
HPV-6, 11  zplsobuji condylomata accuminata

HPV-16, 18, maji vztah k cervikalni dysplazii a rakovi-
31,33,35  né délozniho Cipku
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Graf 1. Prevalence HPV infekce ve vztahu k incidenci karcinomu délozniho hrdla (12)
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ho Cipku mohou vést ¢asem ke vzniku karcinomu
délozniho Cipku, pokud nejsou pfi screeningovém
vySetfeni véas odhaleny a odstranény.

HPV-16 byl prokdzan v 60-80% piipadl
Bowenovy choroby penisu (4). Je diskutovan vztah
urcitych typd HPV k dlazdicobunéénému karcinomu
penisu a uretry, ke karcinomu vulvy a anu nebo kar-
cinomu laryngu (12).

Déleni na onkogenni (high-risk) a neonkogenni
typy neni zcela jednoznaéné — k malignitdm urogeni-
talniho a respiracniho traktu mohou mit nékdy vztah
i typy HPV 6 a 11 (8).

K pfenosu HPV infekce dochazi pohlavnim sty-
kem (ordlni, vagindini, analni styk) nebo pfi tésném
kontaktu (skin-to-skin) s infikovanym partnerem.
Prenos bez pohlavniho styku je sice také mozny, ale
velmi vzacny. HPV je vysoce nakaZlivy, stadi se tedy
setkat s timto virem jen jednou. VétSina lidi se infi-
kuje brzy po zahajeni sexuélniho Zivota (18-25 let).
V tomto obdobi Zivota je prevalence HPV infekce
14-40% (12). Dvé tfetiny lidi, ktefi maji pohlavni
styk s infikovanym partnerem, se podle idaji WHO
nakazi HPV béhem tfi mésicu.

Obrazek 5. Makroskopicky vzhled kondylomat -
exofytické léze na kuzi praeputia. Pfi jejich

vyskytu bychom neméli zapominat na moznost,
Ze nemocny muze byt souc¢asné infikovan také
bakterialnimi puvodci STD

3

Nastésti vétsina pfipadl infekce HPV probiha
asymptomaticky a organizmus se do 24 mésicl
pomoci svych imunitnich mechanizml (pfedevsim
celularni-bunééné imunity) viru zbavi. Tento proces
oznacujeme terminem spontanni clearance (12).

Infekce lidskym papilomavirem zacina drob-
nym traumatem sliznice, které dovoluje virové
¢astici proniknout do hloubky epitelu a infikovat
bazalni buriky. Pfenos viru pohlavnim stykem byl
popsan az v roce 1954 Berrettem a jeho spolupra-
covniky (2).

MUze dojit i k infikovani novorozence pfi jeho
prichodu porodnim kanalem. Ackoliv je to malo
Casté situace, mohou se u ditéte vytvofit kondylo-
mata v hrdle (tzv. respiracni papilomatdza). Jednd
se 0 zivot ohrozujici situaci, kterd vyzaduje opako-
vané laserové odstraniovani 1ézi, aby se zabranilo
obstrukci dychacich cest. Nékdy mohou kondylo-
mata u Zeny v priibéhu gravidity zbytnét a podle
lokalizace mohou bud znesnadiiovat Zené moceni

Obrazek 6. Nalez zcela drobnych HPV afekci
v oblasti penisu, ktery muze byt prehlédnut pfi
zbézném pohledu u 45letého nemocného

Obréazek 3. Condyloma accuminatum (histolo-
gicky nalez)

Obrazek 4. Afekce je histologicky charakterizovana
akantézou a papilomatézou epidermis, s hyper-
keratézou a eventualné parakeratézou. Pfiznacna
byva pfitomnost tzv. koilocytl - dlazdicovych
bunék, ¢asto binuklearnich, s jadernymi atypiemi
a perinuklearnim halo

b

nebo i pfedstavovat porodni prekdzku, jestlize po-
stihuji sténu pochvy.

Inkubacni doba pro vznik kondylomat je od
3 tydnd do 8 mésicl (5).

Diagnostika

Condylomata accuminata postihuji k0zi ¢i sliz-
nici zevniho genitalu, perinea a anogenitaini oblasti.
U Zen se mohou vyskytovat v oblasti vulvy a cervixu,
uvnitf pochvy a v jejim okoli.

U muz0 postihuji kondylomata skrotum a penis.
U obou pohlavi je pak najdeme také v okoli kone¢-
niku. Diagn6zu kondylomat stanovime snadno, a to
jiz na zakladé makroskopického vzhledu a lokaliza-

Obrazek 7. Vlastni afekce u stejného nemocného
pfi detailnim pohledu jsou jiz zietelné patrné
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Obrazek 8. Obraz chronického lymfedému penisu
u d¥ive neukdznéného mladého, 28letého nemoc-
ného, ktery byl v minulosti intermitentné Iécen
pro bakterialni (Chlamydia trachomatis) a virové
(HPV - kondylomata) afekce a recidivujici bala-
nopostitidy s atakami recidiv erysipelu v oblasti
zevniho genitalu

Obrazek 11. Dokonéeni operacniho vykonu pro
chronicky lymfedém penisu u stejného nemoc-
ného, kdy byla resekovana podkozni lymfedémem
a fibrézou postizena tkan

Obrazek 9. Velky rozsah lymfedému jiz branil vagi-
nalni penetraci a sexualnimu zivotu a pro selhani
konzervativni IéEby bylo nutné operacni feseni

ireverzibilné postizené kize penisu

ce lozisek. V mistech se zvySenou vihkosti, jako je
uretra ¢i kiZze praeputia se nejcastéji vyskytuji exo-
fytické 1éze, v mistech sussich jako je kize penisu
najdeme Castéji ploSné papularni 1éze (6).

V mocové trubici se kondylomata vyskytuji mélo
Casto, obvykle je najdeme v prvnich 3¢m od zevniho
meatu uretry. Mohou zplisobovat zmény proudu mo-
¢i, dysurie nebo krvaceni z uretry. Pokud najdeme
kondylomata pfi zavadéni cystoskopu, méli bychom

Obrazek 10. Postupna preparace lymfedém posti-
Zenych tkani od spongiozniho a kavernéznich
téles u stejného nemocného

Obrazek 13. Resekovana také znacna cast jiz
ireverzibilné postizené kize penisu

od vykonu ustoupit, nebot hrozi iatrogenni zaneseni
HPV infekce do moCového méchyfe (7).

Subklinické sliznicni [éze nelze pozorovat pouhym
okem a k jejich diagnostice je tfeba pouzit speciaini
diagnostické testy jako je napf. test s 3-5% kyselinou
octovou. Kyselinu aplikujeme na 10-15 minut na oblast
genitalu, postizené oblasti se zvyrazni jako bélavé okrs-
ky. Tento test je vSak nespecificky a vysledky mohou
byt Casto jak faleSné negativni, tak i faleSné pozitivni.

Tabulka 2. Prehled lokalnich zptsobU I1ééby HPV (8)

Lék Davka a zplisob aplikace

Podofylin — i¢innd latka podofylotoxin (11)
(preparat Wartec crm — 15% podofylotoxin
k domacimu oSetfovani)

Alkoholovy roztok trichloroctové kyseliny
Cytostaticky krém 5-fluorouracilu (5-FU)
(preparat Verrumal crm)

krém aplikujeme na postizené oblasti bez potfisnéni
okolni zdravé klize, po tfech hodinach plsobeni je nut-

dobu i tydni

né krém smyt (6)

intrauretralni aplikace pomoci specialniho aplikatoru

Interferony

5% Imiquimod (preparat Aldara crm)

INF alfa 2a a alfa 2b se aplikuji pfimo do loZisek

8dnu

1x denné tfi dny v tydnu po

po kazdé mikci po dobu 3—

v davce 200000- 1 milionu [U
2-3x tydné s celkovou dél-

Délka terapie Komplikace
10-25% alkoholovy roztok aplikujeme na postizené ob-  aplikujeme 1x tydné po dobu  teratogenni latka, kontraindikovan v gra-
lasti bez potfisnéni okolni zdravé tkang, po nékolika ho-  Sesti tydni vidité (10)
dindch plsobeni z povrchu smyjeme
50% alkoholovy roztok, méné ¢asto 80-90% roztok (9)  3x tydné po dobu 4 tydnl

pii potfisnéni zdravé kuze vznik exfoliativ-
ni dermatitidy

tézké dysurie, ulcerace uretry, striktura ze-
vniho meatu uretry, kontraindikovan v gra-
vidité

vysoka cena lécby, nezadouci celkové
ucinky, nesnizuije riziko recidivy

kou lécby od 3-8 tydn (6)

stimuluje bunécnou imunitu, zvySuje tvorbu interleukind,

cytokinti, mikrofagd, a tak omezuje dal$i mnozeni viru
a dochdzi k odstranénf jiz napadenych bunék
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Obrazek 14. Rekonstrukéni faze vykonu, ke
které byla vyuzita kvalitni ¢ast kozniho krytu
zbavena podkozi

Obrazek 15. Pfipojen kompresivni obvaz penisu
a antiedematozni zavés skroéta dle Oesterlinga
smérem k levému podbfiSku

Poznamky

karbon-dioxid laser pfi méné rozsahlém posti- omezena hloubka plisobeni a z toho vyply-

zeni, na plochy oSetfené laserem doporucuje-  vajici malé riziko poranéni hlubsich struktur

hlubsi pisobeni a z toho vyplyvajici vétsi
opatrnost, aby nedoslo k poranéni hloubéji
uloZenych struktur, mize se vyuzit i pfi cys-
toskopické 1é¢hé uretralnich kondylomat

Nazev metody Zpusob provedeni
Laserova terapie
me po vykonu aplikovat antibiotickou mast
Nd-YAG laser pfi rozsahlej$im plisobeni
Kryoterapie kryoterapie s tekutym dusikem — aplikuje-

me dle rozsahu postizeni ambulantné nebo

v celkové anestezii (6)

Chirurgické odstranéni
Odstranéni pomoci
elektrokauteru

kové anestezii

béhem vlastniho vykonu nebo i po ném mo-
hou pacienti pocitovat lehkou bolestivost,
muze dojit k mirnému otoku mékkych tkani

excize kondylomat nebo jejich sneseni ostrou  snadna dostupnost, €asto vyuzivané metody
1zi¢kou (Casto intrauretralni kondylomata)
pfi rozsahlejSim postizeni provadime v cel-

v nasich podminkach

Tabulka 4. Dostupné ockovaci latky (12)

Pripravek
Cilové onemocnéni

Silgard (Gardasil®)

Intervaly ockovani
(do ramene)

Cilové HPV typy HPV-6, 11, 16, 18

Tvorba protilatek 100%

Cilové vékova skupina  9-26 let

Vlastnim potvrzenim diagnézy je prikaz typickych

histologickych a cytologickych zmén pfi vySetfeni
vzorku tkané ziskané pfi biopsii ze suspektniho loZis-
jak detekovat HPV infekci ve tkani, jsou molekularné-
biologické metody, pfedev§im metoda PCR (7).
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prekancerdzni zmény hrdla a zevniho genita-
lu, karcinom délozniho hrdla, kondylomata

0-2-6 mésicl — intramuskularni injekce

Cervarix™

prekancerdzni zmény hrdla a zevniho genita-
lu, karcinom délozniho hrdla

0-1-6 mésicl — intramuskularni injekce
(do ramene)

HPV-16, 18

100%

10-25 let

Zeny s kondylomaty by mély byt vysetfeny gyne-
kologem, aby byla vylou¢ena HPV infekce cervixu.
Provadi se cytologické vySetfeni, pfi kterém se ode-
bira stér bunék z délozniho €ipku, buiiky se nanesou
na sklicko a obarvi se barvenim dle Papanicolaua
anasledné se v mikroskopu hledaji abnormalni buriky

2008; 5(5) / www.medicinapropraxi.cz

Obrazek 16. Nélez nékolika riizné velkych HPV
afekci v oblasti penisu. V oblasti pfedkozky

vétsi afekce, ktera pfiméla 35letého nemocného
vyhledat urologa

(cervikalni dysplazie). U téchto bunék by casem moh-
lo dojit k nadorovému zvrhnuti. Onkologicka cytologie
slouzi jako zékladni nastroj k diagnostice prekance-
réznich zmén délozniho hrdla i vlastniho karcinomu.

Terapie

Lécba HPV je zaméfena na odstranéni makro-
skopicky patrnych 1ézi. Nema smysl I&¢it subklinické
slizniéni léze nebo se pokousSet eradikovat HPV in-
fekci ze tkani (3).

V fadé studii bylo prokdzano, ze kondylomata
spontanné zanikaji ve 20-30 % pfipadl. Nelze vSak
predem uréit, které léze porostou a které zaniknou.

Vlastni Ié¢bu miZzeme rozdélit na Ié¢bu lokalné
aplikovanou samotnym pacientem a na zplisoby lé¢-
by, které provadi Iékar.

Lokalni aplikace Ikl s cytotoxickym a antiviro-
vym ucinkem: tabulka 2.

Postupy provadéné Iékafem: tabulka 3.

Pokud se pfi gynekologickém vySetfeni pro-
kédze ndlez cervikalni dysplazie, je mozné Iézi
odstranit kryoterapii, chirurgickou excizi nebo
LEEP metodou (loop electrosurgical excision pro-
cedure).

Dispenzarizace a recidiva
HPV infekce

Po lécbé zveme pacienta na pravidelné kontro-
ly kazdych 4—6 mésici az do doby, kdy je pacient
alespori rok bez klinickych zndmek onemocnéni.
Doporuéujeme uzivani prezervativu pfi sexudlnich
aktivitach. Recidivy kondylomat po 1é¢bé jsou vel-
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mi Casté, obvykle az 25% do 3 mésici od lécby.
VétSina recidiv je reaktivace subklinické HPV infekce
nez reinfekce od partnera.

Pomoci 1é¢by sice odstranime makroskopické
Iéze, ale virus v téle dale pfetrvava, a proto dochazi
k ¢astym recidivam.

Prevence

Papilomavirova infekce se pfenasi pohlavnim
mému kontaktu s virem. Céste¢nou ochranu pred-
stavuje pouzivani kondomu. Protoze vSak kondomy
nezakryvaji celou genitalni oblast, nemohou infekci
zcela zabranit.
fekci je oCkovani. Vakeiny obsahuiji pouze obaly vird,
neobsahuiji virovou genetickou informaci nezbytnou
pro rozvoj infekce a nemohou tedy vyvolat viastni
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