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Sazetak

Humani Papilllomavirus (HPV) je spolno prenosiva infekcija koja zahtjeva kontrolu zbog velike
povezanosti sa karcinomom grli¢a materice. HPV igra znacajnu ulogu i u razvoju razli¢itih
karcinoma kod oba spola. Karcinom grli¢a materice je tre¢i najcesci tip karcinoma Zena i Cest
uzrok smrti zena zivotne dobi izmedu 15 i 44 godine. Prirodni tok HPV infekcije i dugotrajni
razvoj prekanceroznih promjena omoguc¢ava da se prevencija karcinoma grli¢a materice ostvari
na primarnom, sekundarnom i tercijarnom nivou. Istrazivanje je sprovedeno medu studentima,
ukljuc¢ujuéi i muskarce i Zene koristeci se standardiziranim anketnim upitnikom koji je ispitivao
znanja i stavove o prirodi infekcije HPV-om, testiranju i vakcinaciji protiv HPV-a. Nivo znanja i
muskih i Zenskih ispitanika bio je nezadovoljavajuci, ali muski ispitanici su imali statisticki
signifikatno viSe ta¢nih odgovora u odnosu na zenske ispitanike. Detekcija humanih
papillomavirusa (HPV) je u posljednjoj deceniji postala sve zna¢ajnija u skriningu karcinoma
grli¢a materice, kao i lije¢enju prekursora karcinoma.

1.UVvOD

Papillomavirusi  pripadaju  porodici
Papillomaviridae, a otkriveni su u
Sirokom spektru kicmenjaka. Vise od 300
papillomavirusa je identifikovano i
kompletno sekvencirano ukljucujuéi vise
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zbog velike povezanosti sa karcinomom
grli¢a materice. HPV igra znacajnu ulogu
1 u razvoju razlicitih karcinoma kod oba
spola (1, 2).



Papillomavirusi su velika grupa malih
virusa bez omotaca koji sadrze DNK kao
genetski materijal. Genetski materijal
ima formu dvostruke, cirkularne DNK
koja ¢ini 10 do 13% virionske mase (3).
Papillomavirusi su velika grupa virusa
koji inficiraju i ljude i zivotinje. Njihovo
porijeklo je povezano sa promjenama u
epitelu domacina koji se pojavio prije
otprilike 350 miliona godina. Od tada su
koevoluirali zajedno sa domacinskim
vrstama medusobnim transferom (2).
Internacionalna standardizacija
klasifikacije i kvalitete standarda za
odredivanje i detekciju tipova HPV-a je
omogucena od strane Internacionalnog
HPV  Referentnog  Centra  (eng.
International Human Papillomavirus
Reference Center) (4).

1.1. Riziko faktori za nastanak i
Sirenje infekcije

Infekcija HPV-om se prenosi direktnim
kontaktom koze i mukoznih membrana,
pri ¢emu je spolni odnos jedan od
glavnih kontakata, iako postoje i drugi,
kao kontakt majke i djeteta za vrijeme
rodenja. Da bi doSlo do infekcije
potreban je prenos kompletnog virusa, a
ne samo DNK fragmenta. Virus je
prisutan u spolno aktivnim populacijama
inficirajuéi  viSe od 80% Zena u
reproduktivnoj dobi. Medutim, 80%
infekcija je prolazno i eliminisano od
strane imunog sistema bez vecih
posljedica. Preostalih 20% infekcija
moze dovesti do formiranja prekursora
genitalnih karcinoma (5).
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Povecan rizik od pojave HPV infekcije
se moZze povezati sa brojem seksualnih
partnera, ali i sa spolnim odnosima u
ranoj zivotnoj dobi. Ve¢i broj partnera
povecava rizik od izlozenosti HPV-u,
veéa izloZzenost omoguéava virusnu
infekciju koja moze dovesti do razvoja
karcinoma. Rizi¢no seksualno ponasanje
i razvoj analnog karcinoma u vezi je i sa
ostalim spolno prenosivim oboljenjima
kao S§to su hlamidija, herpes simplex
virus 2 (HSV2) i genitalne bradavice.
BioloSka predispozicija nezrelog grlica
materice 1 imunodeficijencija su znacajni
riziko faktori. Mogu¢ je i1 prenos putem
koze, Cak 1 sa upotrebom kondoma.
Educiranje  mladih o ovim riziko
faktorima bi moglo smanjiti rizik od
izlaganja HPV infekcijama kod zena (6,
7).

Pusenje cigareta, konzumiranje alkohola i
marihuana je takoder povezano sa
povecanim rizikom od pojave karcinoma
glave i vrata povezanih sa HPV-om.
Znacajnu ulogu imaju 1 rasa i Zivotna
dob. Analni karcinomi su najces¢i kod
zena bijele rase izmedu 50 1 64 godine.
Medutim, HPV infekcije su cesce kod
mladih Zena ispod 35 godina. Moguce je
da kod starijih Zena teze dolazi do
eliminacije HPV infekcije, Sto dovodi do
perzistencije virusa i karcinoma. Kod
muskaraca se analni karcinom obic¢no
javlja izmedu 20 i 49 godina, te veci rizik
od obolijevanja imaju muskarci crne rase,
kao 1 populacija muskaraca koja
upraznjava spolni odnos sa musSkarcima
(eng. men who have sex with men,
MSM). Smatra se da veliki uticaj moze
imati i ishrana kod Zena. Nedostatak
odredenih vitamina 1 minerala, a narocito



vitamina C, bakra i cinka povecavaju
rizik od razvoja karcinoma. Povecéan je
rizik 1 kod Zena koje su iznijele sedam ili
viSe trudnoda, kao i kod onih koje su
koristile oralne kontraceptive vise od 5
godina. Ovi faktori kroz vrijeme mogu
oslabiti  imunomodulatorne  efekte
organizma Sto moze dovesti do
neoplasti¢énih promjena u epitelu grlica
materice (6, 7).

1.2.Prevalenca HPV infekcije

HPV infekcija moze izazvati brojna
genitalna oboljenja. Visokorizicni tipovi
HPV-a su najcesci uzrocnici
kancerogeneze grlica materice.
Karcinom grlica materice je treci
najces¢i tip karcinoma Zena i Cest uzrok
smrti Zena Zivotne dobi izmedu 15 1 44
godine. U 2018. godini procijenilo se
570 000 novih slucajeva, §to je 7.5%
smrtnih slucajeva zena. 85% slucajeva je
zabiljezeno u  slabije  razvijenim
zemljama. U razvijenim zemljama
postoje brojni skrining programi Koji
omogucavaju detekciju prekanceroznih
lezija u ranim fazama razvoja, $to ujedno
dovodi do prevencije 80% karcinoma
grli¢a materice (8).

Muskarci koji imaju spolne odnose sa
muskarcima (MSM populacija) izlozeni
su riziku HIV infekcije, pri ¢emu
prevalenca HIV-a raste. Pored drugih
spolno prenosivih infekcija, prevalenca
HPV infekcije je takoder visoka. HPV
infekcija je povezana sa brojnim
karcinomima muskaraca, 1 to karcinom
analne regije, penisa i oralni karcinomi.
Incidenca analnih i oralnih karcinoma
povezana sa HPV-om narocito je visoka
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medu osobama koje su
imunokompromitovane  usljed HIV
infekcije (9).

1.3. Nivoi prevencije karcinoma grli¢a
materice

Visokorizi¢ni  tipovi HPV-a mogu
inficirati razli¢ite tipove epitelnih celija
u grlicu materice, pri ¢emu posljedice
mogu biti razli¢ite. Karcinom grlica
materice se ne bi trebao posmatrati kao
jedna bolest, ve¢ kao heterogena grupa
karcinoma koja ima najmanje tri mjesta
razvoja ovisnih od inicijalne inficirane
¢elije. Sva tri inicijalna mjesta su
takoder ovisna od perzistentne HPV
infekcije 1 deregulacije  virusne
ekspresije (10).

Prirodni tok HPV infekcije i dugotrajni
razvoj prekanceroznih promjena grlica
materice omogucava da se prevencija
karcinoma grliéa materice ostvari na
primarnom, sekundarnom i tercijarnom
nivou. Primarna prevencija, ujedno i
najbitnija tacka u kontroli karcinoma
grlica materice, podrazumijeva mjere
sprjeCavanja HPV infekcije (zdravstvena
edukacija i vakcinacija kojom bi se
mogla smanjiti prevalence oboljenja).

Sekundarna prevencija ukljucuje
skrining (rano otkrivanje
asimptomatskih oblika bolesti).

Tercijarna  prevencija je lijeCenje
prekanceroznih lezija, ¢ime se sprjecava
njihova progresija do invazivnog
karcinoma grlica materice. Preporuc¢ena
trijaza za primarni HPV  skrining
ukljucuje HPV genotipizaciju za HPV16
1 18 1 citologiju. Dodatni trijazni testovi



su potrebni za one zene koje su HPV-
pozitivne  radi  daljeg  lijecenja.
Evaluacija trijaznih testova je bazirana
na procjeni rizika u usporedbi sa
poduzetim klini¢kim aktivnostima (11,
12).

2. MATERIJAL | METODE

Istrazivanje  je  sprovedeno medu
studentima, ukljucuju¢i 1 muskarce i
zene anketnim upitnikom kojeg su
ispitanici popunili dobrovoljno i bez
navodenja imena i prezimena (kodirano).
U istraZivanju je koriSten standardiziran
anketni upitnik pod nazivom ,,Sta znate
0 HPV-u?“, koji su razvili Waller i
saradnici (2013), a koji je ispitivao
znanja i stavove o prirodi infekcije HPV-
om, testiranju i vakcinaciji protiv HPV-a
(13). Podaci su zatim provjereni i
statisticki obradeni.

4. REZULTATI RADA |

DISKUSIJA

Od ukupne populacije, veéi broj
ispitanika zna za HPV, kao i za testiranje
na HPV. Medutim, ve¢i broj ispitanika
ne zna za vakcinaciju protiv HPV-a. Ne
postoji znaCajna razlika u procentu
tacnih 1 neta¢nih odgovora niti u jednom
od navedenih sekcija upitnika.

Premda je nivo znanja i muskih i Zenskih
ispitanika bio nezadovoljavaju¢i kada je
u pitanju HPV, muski ispitanici su imali
statistiCki ~ signifikatno  viSe tacnih
odgovora u odnosu na Zenske ispitanike,
sa p=0.001 (Slika 1).
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Slika 1. Procenat ta¢nih odgovora muskih
(lijevo) i Zenskih ispitanika (desno). Nivo
znanja (procenat ta¢nih odgovora) je
ocijenjen  prema skali: <50% -
nezadovoljavaju¢e znanje (crvena boja);
51-64% - zadovoljavajuée  znanje
(narandzasta boja); 65-75% - dobro
znanje (Zuta boja); 76-89% vrlo dobro
znanje (zelena boja) i >90% - odli¢no
znanje (plava boja).

Prema istrazivanju provedenom u New
Yorku 2014. godine, dokazano je da
postoje znacajne kako spolne tako i rasne
razlike kada je u pitanju znanje o HPV-u.
Naime, zene su pokazale vece generalno
znanje 0 HPV-u od muskaraca, za
razliku od nase studije, te su ceSce
dijagnosticirane. Medutim, kada je u



pitanju znanje o vakcinaciji protiv HPV-
a, u ovom slucaju nije bilo znacajnih
spolnih razlika (p>0.5), ali su rasne
razlike u odgovorima bile izrazitije (14).
Prema istrazivanju Bynum 1 saradnika iz
2011., 75% studenata (n=430) je nekada
culo za HPV, medu kojima je bilo vise
zena nego muskaraca koji znaju za HPV.
Muskarci su imali manji broj tacnih
odgovora kada je u pitanju poznavanje
PAPA testa (p<0.01). Znacajne spolne
razlike nisu bile zabiljezene u
odgovorima o vakcinaciji protiv HPV-a,
iako je 76% ispitanika izrazilo interes za
vakcinaciju (15). Prilikom pripreme
grupe ispitanika za istrazivanje 2012.
godine koji su imali namjeru podvrgnuti
se vakcinaciji protiv HPV-a, postojala je
deset puta veca vjerovatno¢a da ce
pristati na najmanje jednu dozu vakcine
protiv HPV-a u periodu od 6 mjeseci od
davanja pristanka na istraZivanje (16).

4. ZAKLJUCAK

Detekcija  humanih  papillomavirusa
(HPV) je u posljednjoj deceniji postala
sve znacajnija u skriningu karcinoma
grlica materice, kao i lijecenju
prekursora karcinoma. HPV skrining je
preporuc¢en narocito radi daje evaluacije
abnormalnih Papa testova ili nakon
lijeCenja prekanceroznih lezija (17).
Fokus  programa za  prevenciju
karcinoma izazvanih HPV infekcijom bi
trebao da ukljucuje redukciju HPV-om
izazvanih bolesti kod osoba koje su bile
izlozene HPV-u, ali i vakcinaciju protiv
HPV-a kako bi se smanjio rizik pojave
bolesti izazvanih visokoriziénim ili
niskorizicnim HPV tipovima kod osoba
koje do sada nisu bile izlozene HPV-u
(18).
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SIGNIFICANCE OF HUMANE PAPILLOMAVIRUS
DETECTION

Muijkié S.

ABSTRACT

Humane Papillomavirus (HPV) is a sexually transmitted infection that requires control due to the
high association of cervical cancer. HPV also plays a significant role in the development of
different cancers in both sexes. Cervical cancer is the third most common type of cancer in
women and a very common cause of death in women between the ages of 15 and 44. The natural
course of HPV infection and the long-term development of precancerous changes enable the
prevention of cervical cancer to be achieved at the primary, secondary and tertiary levels. The
research was conducted among students, including men and women, using a standardized survey
guestionnaire that examined knowledge and attitudes about the nature of HPV infection, testing,
and HPV vaccination. The level of knowledge of both male and female respondents was
unsatisfactory, but male respondents had statistically significantly more correct answers
compared to female respondents. The detection of human papillomavirus (HPV) has become
increasingly important in the last decade in the screening of cervical cancer, as well as in the
treatment of cancer precursors.
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