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G∏ównym celem spotkania, które odby∏o si´ dnia 19 grudnia 2008
roku w Warszawie by∏o opracowanie zasad szczepieƒ przeciwko zaka-
˝eniom HPV. Lekarze ginekolodzy i po∏o˝nicy oraz pediatrzy powinni po-
siadaç odpowiednio wysoki poziom wiedzy na temat zaka˝eƒ wywo∏y-
wanych przez HPV oraz znaç biologi´ i objawy kliniczne stanów przed-
rakowych i raka szyjki macicy, sromu i pochwy. Przeprowadzone bada-
nia wÊród lekarzy pediatrów, ginekologów i po∏o˝ników oraz lekarzy ro-
dzinnych wykaza∏y, ˝e 76% ginekologów, a tylko 26% lekarzy rodzin-
nych i 14% pediatrów, ocenia swà wiedz´ jako wystarczajàcà w zakre-
sie rozumienia zagadnieƒ zwiàzanych z zaka˝eniami HPV.

Szczepienia przeciwko wirusom HPV sà jednà ze sk∏adowych pro-
gramu profilaktyki i wczesnego wykrywania raka szyjki macicy. We-
d∏ug WHO istotne efekty szczepieƒ populacyjnych b´dà widoczne po
up∏ywie 30 lat. Zaka˝enia HPV sà najbardziej powszechnà infekcjà prze-
noszonà drogà p∏ciowà i stanowià istotny problem epidemiologiczny na
Êwiecie. Nale˝y przypuszczaç, ˝e w Polsce, mimo ˝e brak jest na ten te-
mat badaƒ, zaka˝enia te sà równie powszechne, jak w innych krajach.
W Europie co roku rozpoznaje si´ oko∏o 60 tysi´cy raków szyjki maci-
cy, a liczba zmian HSIL jest dwa razy wi´ksza. Szczepienia zapobiega-
jàce zaka˝eniom HPV sà elementem profilaktyki pierwotnej raka szyjki
macicy. Nadrz´dnym celem szczepieƒ jest pierwotna profilaktyka raka
szyjki macicy. Szczepienia majà równie˝ doprowadziç do zmniejszenia
cz´stoÊci wyst´powania chorób genitalnych zale˝nych od infekcji HPV.

Zak∏ada si´, ˝e d∏ugoterminowe, potencjalne korzyÊci z zastoso-
wania szczepieƒ przeciwko zaka˝eniom HPV b´dà polega∏y na zreduko-
waniu umieralnoÊci na raka szyjki macicy o oko∏o 70% za 15-20 lat. Po-
nadto w systemie opieki zdrowotnej szczepienia mogà przynieÊç dodat-
kowe korzyÊci ekonomiczne w postaci zmniejszenia liczby biopsji i in-
nych procedur inwazyjnych zwiàzanych z weryfikacjà rzadziej formu∏o-
wanych nieprawid∏owych wyników badaƒ cytologicznych. Nie bez zna-
czenia sà tak˝e potencjalne korzyÊci spo∏eczne zwiàzane z eliminacjà
psychologicznych aspektów pozytywnego wyniku cytologii.

Wirus brodawczaka ludzkiego (HPV) nale˝y do rodziny Papilloma-
viridae, która obejmuje ponad 100 typów wirusa. Genom wirusa jest
kolistà czàsteczkà dwuniciowego DNA sk∏adajàcego si´ z 7800 par za-
sad. Wyró˝nia si´ w nim region niekodujàcy bia∏ek wirusowych, region
kodujàcy bia∏ka wczesne (E), które sà odpowiedzialne za procesy trans-
krypcyjne i regulacyjne oraz region kodujàcy bia∏ka strukturalne kapsy-
du wirusa (L). W transformacji nowotworowej biorà udzia∏ bia∏ka E6
i E7, które sà protoonkogenami. Bia∏ko E2 jest represorem ekspresji
tych protoonkogenów. Utrata funkcji bia∏ka E2 powoduje wzrost eks-
presji bia∏ek E6 i E7, które stajà si´ onkogenami zdolnymi do degrada-
cji produktów genów supresorowych RB i p53. 

Wyró˝niamy wysokoonkogenne i niskoonkogenne typy HPV. Po-
szczególne typy HPV wykazujà zró˝nicowane powinowactwo narzàdo-
we. W praktyce ginekologicznej istotne znaczenie majà wirusy wyso-
koonkogenne, które wyst´pujà z ró˝nà cz´stoÊcià i sà oznaczone jako
HPV-16, -18, -45, -31, -33, -52, -58, -35, -59, -56, -39, -51, -73, -68 i -
66. Najcz´Êciej rozpoznaje si´ zaka˝enie typami 16, 18, 45, 31 wirusa
a najrzadziej typem 66. Wirusy wysokoonkogenne sà zwiàzane z pow-
stawaniem zmian przednowotworowych i nowotworów narzàdów
p∏ciowych, odbytu, a tak˝e pozagenitalnych – g∏owy i szyi. 

Do najcz´Êciej wyst´pujàcych niskoonkogennych HPV zaliczamy
m.in.  typy 6 i 11, odpowiedzialne za powstawanie k∏ykcin koƒczystych
na narzàdach p∏ciowych (zosta∏y szczegó∏owo omówione w kolejnym
rozdziale) oraz nawrotowej brodawczakowatoÊci dróg oddechowych
(RRP).

Transmisja zaka˝enia HPV odbywa si´ g∏ównie drogà p∏ciowà.
Mo˝liwe, choç bardzo rzadko spotykane jest zaka˝enie nabyte innà dro-
gà ni˝ kontakt p∏ciowy. W ciàgu ca∏ego ˝ycia ponad 80% aktywnych
seksualnie kobiet i m´˝czyzn by∏o, jest lub b´dzie zaka˝onych HPV. Po-
∏ow´ osób zaka˝onych stanowià kobiety i m´˝czyêni w wieku 15-25 lat.
Oko∏o 70% przypadków raka szyjki macicy jest zwiàzanych z zaka˝e-
niem HPV typem 16 i 18. Zmiany przedrakowe CIN 1; CIN 2 i CIN 3 sà
zwiàzane z zaka˝eniem HPV 16 i 18 w oko∏o 50-60%. CIN 1 wspó∏ist-
nieje z zaka˝eniem HPV 16 i 18 w 25%, z HPV 6 i 11 w oko∏o 10%, w po-
zosta∏ych przypadkach rozpoznajemy inne typy wirusa. 

Zaka˝enie HPV jest najcz´Êciej przemijajàce, jednak zaka˝enie
przetrwa∏e typem du˝ego ryzyka onkogennego wià˝e si´ ÊciÊle z rozwo-
jem zmian CIN, VIN, VaIN a tak˝e raka sromu, pràcia i odbytu. Oko∏o
90% k∏ykcin narzàdów p∏ciowych jest wywo∏ywanych przez typ 6 lub
11 HPV; czasem w zmianach stwierdza si´ tak˝e zaka˝enie HPV 16 i 18.

Infekcja HPV wyst´puje lokalnie i przebiega bez fazy wiremii. Po-
winowactwo do nab∏onka narzàdu p∏ciowego kobiety wykazuje ok. 40
typów HPV. Zaka˝enie HPV mo˝e byç jawne klinicznie lub przybraç for-
m´ subklinicznà, albo utajonà. Objawy kliniczne zaka˝enia typami 
niskoonkogennymi obejmujà k∏ykciny p∏askie lub koƒczyste narzàdów
p∏ciowych o ró˝nym nasileniu. W fazie utajonej zaka˝enia nie wyst´-
pujà ˝adne objawy. Na ka˝dym z powy˝szych etapów zaka˝enie mo˝e
ulec progresji, samoistnej regresji lub staç si´ procesem przewlek∏ym. 

Najcz´Êciej zaka˝enie HPV przebiega bezobjawowo i ulega samo-
wyleczeniu w nieznany jeszcze sposób. U kobiet do 25 roku ˝ycia wi´k-
szoÊç infekcji ulega regresji w ciàgu 12-18 miesi´cy. Utrzymywanie si´
zaka˝enia powy˝ej 24 miesi´cy jest zwiàzane z zaka˝eniem wirusami
wysokoonkogennymi. Liczba nowych zaka˝eƒ maleje wraz z wiekiem,
ale ryzyko przejÊcia zaka˝enia w form´ przetrwa∏à wzrasta wraz z wie-
kiem osoby zaka˝onej. Obecny stan wiedzy nie pozwala na zidentyfiko-
wanie wszystkich czynników, które wp∏ywajà na przetrwanie infekcji
oraz jej progresj´ do raka szyjki macicy. 

Badania epidemiologiczne doprowadzi∏y jednak˝e do zidentyfiko-
wania niektórych czynników, które sprzyjajà wystàpieniu infekcji HPV
oraz zwi´kszajà ryzyko infekcji przetrwa∏ej. Sà to: palenie papierosów,
wysoka rodnoÊç, stosowanie doustnej antykoncepcji oraz wspó∏istnie-
nie innych infekcji przenoszonych drogà p∏ciowà. Przewlek∏e zaka˝enie
wysokoonkogennymi typami HPV jest g∏ównym czynnikiem ryzyka roz-
woju raka szyjki macicy. Sposób radykalnego leczenia zaka˝enia HPV
nie jest obecnie znany. Natomiast skuteczne metody leczenia CIN sà
ogólnie dost´pne. 

Naturalna immunogennoÊç bia∏ek HPV jest niska. Spowodowane
jest to specyficznym cyklem rozwojowym wirusa, który zachodzi g∏ów-
nie w jàdrze komórki oraz tym, ˝e bia∏ka wirusowe sà produkowane
w niewielkiej iloÊci. HPV koduje równie˝ bia∏ka, które mogà os∏abiç

ImmunogennoÊç HPV

Zaka˝enie HPV

HPV

Przedmiot rekomendacji
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reakcj´ immunologicznà gospodarza. Wysokoonkogenne typy HPV wy-
kazujà powinowactwo do warstwy podstawnej i przypodstawnej na-
b∏onka szyjki macicy. Infekcji ulegajà tak˝e macierzyste komórki na-
b∏onka. W cyklu replikacyjnym wirusa mo˝na wyró˝niç dwie fazy.
W fazie pierwszej genom wirusa integruje si´ z chromosomem komór-
ki i replikuje si´ do oko∏o 100 kopii. W drugiej fazie komórka podstaw-
na przesuwa si´ do warstwy przypodstawnej, przestaje si´ dzieliç i roz-
poczyna proces jej ró˝nicowania. Tylko w warstwie poÊredniej i po-
wierzchownej dochodzi do syntezy bia∏ek kapsydu. 

Ekspresja bia∏ek wczesnych E1 i E2 zachodzi w jàdrach komórek
podstawnych nab∏onka. Poziom ekspresji jest niski i komórki uk∏adu im-
munologicznego nie rozpoznajà tych bia∏ek. W jàdrach komórkowych,
w warstwie przypodstawnej nab∏onka ulegajà ekspresji bia∏ka E6 i E7.
One równie˝ nie sà rozpoznawane przez komórki uk∏adu immunologicz-
nego i przeciwcia∏a przeciwko bia∏kom niestrukturalnym sà spotykane
w zaka˝onym organizmie bardzo rzadko. Ekspresja bia∏ek kapsydu (L)
zachodzi w jàdrach komórkowych i w cytoplazmie w pe∏ni dojrza∏ych
keratynocytów, które ulegajà z∏uszczeniu w ciàgu 2 dni. Poziom ekspre-
sji jest zwykle wysoki, ale czas ekspozycji bia∏ek wirusa jest bardzo
krótki a komórki zdolne zaprezentowaç antygen wirusowy uk∏adowi im-
munologicznemu wyst´pujà w powierzchownej warstwie nab∏onka
w znikomych iloÊciach. Jednak w wi´kszoÊci przypadków infekcji HPV
w organizmie powstajà w niewielkim st´˝eniu naturalne przeciwcia∏a
skierowane przeciwko bia∏kom strukturalnym kapsydu – bia∏kom póê-
nym L. Przeciwcia∏a te nie majà jednak w∏aÊciwoÊci neutralizujàcych
i nie chronià przed powtórnà infekcjà.

Odpowiedê komórkowa a tak˝e humoralna wydajà si´ mieç klu-
czowe znaczenie w eliminacji wirusa. Przeciwcia∏a anty HPV pojawiajà
si´ wiele miesi´cy po rozwoju infekcji. Do serokonwersji dochodzi
u 60% zaka˝onych wirusem kobiet. Przeciwcia∏a przeciwko bia∏kom
kapsydu wirusa sà markerem infekcji, podczas gdy przeciwcia∏a anty
E6 i E7 mogà korelowaç z rozwojem patologii szyjki macicy. 

Naturalna zdolnoÊç bia∏ek otoczki wirusowej do wywo∏ywania re-
akcji immunologicznej zosta∏a wykorzystana do stworzenia profilak-
tycznej szczepionki przeciwko zaka˝eniom HPV. Rekombinowana przez
dro˝d˝e lub systemy bakulowirusowe proteina L1 jest zdolna do samo-
dzielnego utworzenia konformacji trójwymiarowej, co powoduje po-
wstanie podobnej strukturalnie do wirusa czàsteczki VLP (virus-like
particle). Nie zawiera ona materia∏u genetycznego i nie jest ˝ywym ani
atenuowanym wirusem. Czàsteczki wirusopodobne (VLP) majà zacho-
wane wszystkie epitopy konformacyjne charakterystyczne dla prawdzi-
wego wirusa, nie posiadajà jednak wirusowego DNA, co powoduje, ˝e
nie mogà wywo∏aç ˝adnych zmian patologicznych zale˝nych od ekspre-
sji onkogenow HPV (E6 i E7). 

Obecnie sà dost´pne dwie szczepionki profilaktyczne zawierajàce
jako antygeny bia∏ko L1 kapsydu wirusowego: szczepionka czterowa-
lentna Silgard/Gardasil firmy MSD oraz szczepionka dwuwalentna Ce-
rvarix firmy GSK. Szczepionka czterowalentna zawierajàca bia∏ko struk-
turalne kapsydu HPV 6, 11, 16 i 18, rekombinowane w komórkach dro˝-
d˝y jest skierowana przeciwko czterem najcz´Êciej wyst´pujàcym ty-
pom HPV wywo∏ujàcym szerokie spektrum zmian rozrostowych, niez∏o-
Êliwych, przednowotworowych i nowotworowych na b∏onach Êluzo-
wych narzàdów p∏ciowych i innych okolic cia∏a. Szczepionka zosta∏a za-
rejestrowana do zapobiegania rakowi szyjki macicy, sromu, pochwy
jak równie˝ zmian przednowotworowych (CIN, VIN, VaIN ). Szczepion-
ka dwuwalentna Cervarix skonstruowana jest równie˝ w oparciu

o technologi´ VLP, przy czym gen L1 HPV 16 i 18 wprowadzony zosta∏
do wektora, którym jest bakulowirus, a nast´pnie do komórek owa-
dów, w których dochodzi do ekspresji bia∏ek L1. Cervarix zosta∏ zareje-
strowany ze wskazaniami do profilaktyki zmian przednowotworowych
oraz raka szyjki macicy zwiàzanych przyczynowo z infekcjà wirusem
brodawczaka ludzkiego typu 16 i 18. Szczepionki zawierajà ró˝ne adiu-
wanty; w przypadku szczepionki czterowalentnej jest to amorficzny
siarczan wodorofosforanu glinu, a przypadku szczepionki dwuwalentej
adiuwant nowej generacji oznaczony jako AS04, który sk∏ada si´ ze
zwiàzku glinu oraz ufosforylowanego lipidu A (liposacharyd pozbawio-
ny w∏aÊciwoÊci toksycznych). Ufosforylowany lipid A ma za zadanie
wzmacniaç odpowiedê immunologicznà poprzez wiàzanie si´ adjuwan-
ta receptorem TLR-4 obecnym na komórkach prezentujàcych antygen.
Rolà adiuwanta jest wzmaganie odpowiedzi immunologicznej na anty-
gen zawarty w szczepionce zwykle przez tworzenie uwalnianej stopnio-
wo rezerwy tkankowej antygenu, który mo˝e w ten sposób byç zapre-
zentowany uk∏adowi immunologicznemu przez d∏u˝szy okres czasu. 

Obie szczepionki sà przygotowane w formie p∏ynnej do podawania
parenteralnego. 

Szczepionka zapobiegajàca zaka˝eniom czterema typami HPV
chroni osoby zaszczepione przed wysokonkogennymi typami HPV 16
i 18 oraz przed infekcjà wirusami niskoonkogennymi 6 i 11. Badania kli-
niczne tej szczepionki wykaza∏y 100% skutecznoÊç w zapobieganiu gru-
czo∏owego raka szyjki macicy in situ zale˝nego od zaka˝enia HPV 16,
18, 98,8% skutecznoÊç w protekcji rozwoju zmian przednowotworo-
wych typu CIN2/3 zale˝nych od zaka˝enia HPV 16, 18 oraz 98,1%
ochron´ przed rozwojem CIN 3 powstajàcym w wyniku infekcji HPV 16,
18. Wykazano równie˝ wysokà skutecznoÊç szczepionki w zapobiega-
niu zmianom przednowotworowym sromu i pochwy, typu VIN 2/3 
i VaIN 2/3 oraz powstawaniu brodawek p∏ciowych powodowanych 
zaka˝eniem HPV 6, 11, 16, 18. 

W porównaniu z placebo skutecznoÊç czterowalentnej szczepion-
ki przeciwko HPV (typu 6, 11, 16 i 18) w zapobieganiu przewlek∏emu
zaka˝eniu HPV i zwiàzanym z nim zmianom patologicznym potwierdzi∏y
badania randomizowane, w wyniku których stwierdzono rozwój k∏ykcin
koƒczystych lub zaawansowanà Êródnab∏onkowà neoplazj´ sromu lub
pochwy (VIN 2/3, VaIN 2/3) w 1,5% osób, które otrzyma∏y placebo
i u ani jednej z osób, które by∏y szczepione.

SkutecznoÊç szczepionki czterowalentnej w zakresie zapobiegania
zaka˝eniom HPV 6, 11, 16 i 18 u kobiet seronegatywnych i przed roz-
pocz´ciem cyklu szczepieƒ w wieku 15 do 26 lat, wynosi 100% w cià-
gu 5 lat obserwacji. Badania wykaza∏y, ˝e w omawianej populacji
szczepionka ta jest wysoce skuteczna w zapobieganiu zmianom CIN1
i CIN2, AIS, przewlek∏ej infekcji HPV, VIN1-3, VaIN 1-3 a tak˝e zmianom
niez∏oÊliwym wywo∏ywanym przez niskoonkogenne typy 6 i 11. W ba-
daniach klinicznych wykazano równie˝ 38% skutecznoÊç krzy˝owà
w zapobieganiu zmianom klinicznym typu CIN 2/3 lub AIS powodowa-
nym przez 10 kolejnych typów HPV niezawartych w szczepionce: HPV
31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59. Wysokà skutecznoÊç szczepion-
ki czterowalentnej potwierdzono tak˝e u kobiet powy˝ej 26 roku ˝ycia.
Badania kliniczne wykaza∏y 91% skutecznoÊç w zapobieganiu zmianom
CIN (1-3) lub brodawkom p∏ciowym u kobiet w wieku 24-45 lat zwiàza-
nych z zaka˝eniem HPV 6, 11, 16, 18. Szczepionka czterowalentna po-
woduje u osób zaszczepionych powstanie pami´ci immunologicznej,
b´dàcej czynnikiem decydujàcym o d∏ugotrwa∏ej skutecznoÊci klinicz-
nej szczepionki przeciw HPV.

SkutecznoÊç szczepionek

Szczepionka przeciwko zaka˝eniu HPV
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U kobiet w wieku od 15 do 25 lat, szczepionych zgodnie z proto-
ko∏em, seronegatywnych i PCR negatywnych  dla DNA HPV 16 i 18,
skutecznoÊç szczepionki dwuwalentenej w analizie poÊredniej  ocenio-
no na 90,4% (97,9% CI 53-99) protekcji przeciwko zmianom CIN 2/CIN3
zwiàzanych z zaka˝eniem HPV 16 i 18. Po obserwacji trwajàcej 14,8 m-
ca w grupie szczepionej przeciwko HPV 16/18 (n=7 788) stwierdzono
dwa przypadki CIN 2+ i jeden CIN 1. W analogicznym czasie w grupie
kontrolnej (n=7838) wystàpi∏o 21 CIN 2+ oraz 7 CIN1. W 14 z 23 przy-
padków CIN 2+ oprócz DNA HPV 16, 18 odkryto liczne onkogenne ty-
py HPV nie uj´te w szczepionce. Dodatkowo w trzech omawianych
przypadkach z grupy szczepionej i jednym z grupy kontrolnej DNA HPV
16, 18 wyst´powa∏y w badaniach wykonanych w przesz∏oÊci.
W zwiàzku z tym przyj´to za∏o˝enie, ˝e wed∏ug stosowanych w bada-
niu klinicznym PATRICIA kryteriów zwiàzku przyczynowego, rozpozna-
ne zmiany CIN 2+ by∏y spowodowane innymi ni˝ HPV 16/18 wirusami
onkogennymi np. typem 58. Po wy∏àczeniu trzech przedstawionych
przypadków (na podstawie definicji punktu koƒcowego dotyczàcego

zwiàzku przyczynowego) stwierdzono 100% skutecznoÊç szczepionki
dwuwalentnej w protekcji CIN 2+, HPV 16, 18 zale˝nych (97,9% CI:74-
100) oraz 96,1% (97,9% CI: 72-100) skutecznoÊç w zapobieganiu zmia-
nom CIN1+, HPV 16, 18 zale˝nych (p<0,0001 vs grupa kontrolna). Ba-
dania nad szczepionkà dwuwalentnà sà dalej kontynuowane, pomimo
up∏ywu 6,4 roku obserwacji. 

Przy stosowaniu szczepionki dwuwalentnej wykazano tak˝e wy-
sokà, ale ni˝szà ni˝ w stosunku do HPV 16 i 18 odpornoÊç krzy˝owà
wzgl´dem infekcji przetrwa∏ych – 12-miesi´cznych wywo∏anych onko-
gennymi typami HPV45 (59,9%) i 31 (36,1%), które mogà byç przyczy-
nà CIN. Nale˝y pami´taç, ˝e zmiany CIN1 sà powodowane przez HPV
16 i 18 tylko w 25% przypadków.

Oczekuje si´, ˝e u m∏odych kobiet szczepienia w ciàgu 2-3 lat
zmniejszà o oko∏o 25% iloÊç CIN1, w ciàgu 5-7 lat zmniejszà iloÊç
CIN2/HSIL i ACIS o 50% i w ciàgu 15-20 lat iloÊç raków p∏askonab∏on-
kowych zmniejszy si´ o 76% a raka gruczo∏owego o 96%. 
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Tabela I. Profile szczepionek (w opracowaniu wykorzystano charakterystyk´ produktu leczniczego i wyniki badaƒ klinicznych).



Obie szczepionki czterowalentna i dwuwalentna wykazywa∏y
w trakcie badaƒ klinicznych niewiele dzia∏aƒ niepo˝àdanych. Nie zano-
towano zgonów wÊród uczestniczek badania. Powa˝ne dzia∏ania niepo-
˝àdane obserwowano u kilku kobiet i ich zwiàzek ze szczepieniem okre-
Êlono jako prawdopodobny. Nie odnotowano przypadku Êmiertelnego
zwiàzanego ze szczepionkà lub procedurami badania. 
Bardzo cz´sto (1/10) po szczepieniu obserwowano bóle w miejscu po-
dania, odczyn w miejscu wk∏ucia obejmujàcy: ból, zaczerwienienie,
Êwiàd.

Do objawów cz´sto (1/100 do 1/10) obserwowanych po szczepie-
niu nale˝à zaburzenia ze strony uk∏adu pokarmowego (nudnoÊci, wy-
mioty, biegunka, ból brzucha), ze strony skóry obejmujà one rumieƒ,
Êwiàd, pokrzywk´ (nie tylko w miejscu wk∏ucia) oraz bóle stawów.
Rzadko (1/1000) obserwowano zawroty g∏owy, miejscowe zaburzenia
czucia, infekcj´ górnych dróg oddechowych.

Obserwowane objawy uboczne by∏y krótkotrwa∏e i ust´powa∏y
najpóêniej po kilku dniach po iniekcji szczepionki. 

Obie szczepionki: dwuwalentna i czterowalentna sà szczepionka-
mi profilaktycznymi i obecnie nie stosuje si´ ich w celu zapobiegania
progresji zaka˝enia HPV ju˝ istniejàcym w momencie wakcynacji. 
Badanie na obecnoÊç HPV przed szczepieniem nie jest rekomendowa-
ne, poniewa˝ nie istniejà metody oceny wczeÊniejszej ekspozycji na
HPV a dost´pne testy wykrywajà tylko aktualnà infekcj´. 

KA˚DA AKTYWNA SEKSUALNIE KOBIETA PRZED
ROZPOCZ¢CIEM SZCZEPIENIA MUSI MIEå
WYKONANY WYMAZ CYTOLOGICZNY! 
NALE˚Y W TEN SPOSÓB WYKLUCZYå ISTNIEJÑCE
ZMIANY CIN  LUB RAKA SZYJKI MACICY.

Obecnie w Polsce nale˝y preferowaç program profilaktyki opartej
o schemat: matka – skrining cytologiczny, córka – szczepienie przeciw-
ko HPV. 

Rutynowe stosowanie szczepionki przeciwko HPV jest rekomen-
dowane dla dziewczynek w wieku 11-12 lat.

Szczepionka ta jest tak˝e rekomendowana dla dziewczàt w wieku
13-18 lat, które nie zosta∏y zaszczepione wczeÊniej lub te, u których na-
le˝y dokoƒczyç rozpocz´tà póêniej seri´ szczepieƒ. 

Nie ma wystarczajàcych danych klinicznych i ekonomicznych,
które jednoznacznie wskazywa∏yby, czy nale˝y szczepiç m∏ode kobiety
w wieku 19-26 lat oraz kobiety starsze do 55 roku ˝ycia w ogólnej po-
pulacji, które mia∏y ju˝ kontakt z HPV. Decyzja o szczepieniu powinna
zostaç podj´ta na podstawie rozmowy pomi´dzy zainteresowanà ko-
bietà a jej lekarzem. Ginekolog powinien wskazaç kobiecie zagro˝enia
zwiàzane z wczeÊniejszà ekspozycjà na HPV i potencjalnymi korzyÊcia-
mi, jakie mo˝e odnieÊç po zaszczepieniu. Nale˝y pami´taç, ˝e 96% ak-
tywnych seksualnie kobiet powy˝ej 26 roku ˝ycia jest HPV16/18 DNA
negatywna. Z pozosta∏ych 4%, jedna czwarta jest seronegatywna i od-
niesie korzyÊç ze szczepienia przeciwko HPV 16/18. 

Kobiety HPV DNA-pozytywne mogà tak˝e byç zaszczepione. Wy-
kazano, ˝e indukowany szczepionkà poziom przeciwcia∏ jest u nich bar-
dzo wysoki. Trwajà badania, które ocenià wp∏yw szczepienia HPV na
rozwój, progresj´ lub regresj´ CIN u kobiet zaka˝onych HPV w momen-
cie podania szczepionki. Ze wzgl´du na naturalnie d∏ugi okres powsta-
wania CIN wyniki b´dà znane za kilka lat. Szczepienie nie zmienia jed-
nak przebiegu infekcji ju˝ nabytej. Z tego powodu nie mo˝na tà szcze-
pionkà leczyç ju˝ istniejàcych zmian CIN lub VIN. Jednak wa˝ny jest
aspekt profilaktycznego dzia∏ania poekspozycyjnego u osób aktywnych
seksualnie, u których zaka˝enie mo˝e mieç postaç latentnà lub subkli-
nicznà. Mo˝na za∏o˝yç, ˝e w tych przypadkach szczepionka czterowa-
lentna b´dzie wywieraç korzystny efekt, gdy˝ indukowane przez nià
przeciwcia∏a przeciw HPV 6, 11, 16 i 18 b´dà neutralizowaç in situ two-
rzàce si´ wiriony HPV, gdy dojdzie do indukcji pe∏nego cyklu ˝yciowe-
go wirusa.

Idealnym jest zaszczepienie pacjentki przed ekspozycjà na HPV na
drodze kontaktu seksualnego, poniewa˝ potencjalne korzyÊci prawdo-
podobnie malejà wraz ze wzrostem liczby partnerów seksualnych.

U WSZYSTKICH ZASZCZEPIONYCH KOBIET MUSI BYå
NADAL PROWADZONY SKRINING CYTOLOGICZNY!  
SZCZEPIONKI NIE CHRONIÑ PRZED WSZYSTKIMI 
TYPAMI HPV, KTÓRE MOGÑ BYå PRZYCZYNÑ RAKA
SZYJKI MACICY.

Wskazania do szczepienia 

Objawy uboczne po szczepieniu 
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Tabela II. Szacowana wartoÊç protekcyjna szczepieƒ przeciwko HPV w stosunku do zachorowalnoÊci na raka szyjki macicy i CIN.



Aktualnie, szczepienie przeciwko HPV nie jest zalecane u m´˝-
czyzn i ch∏opców. Szczepienie m´˝czyzn i ch∏opców mo˝e byç zalecane
w przysz∏oÊci. 

Potencjalne spodziewane korzyÊci wynikajàce ze szczepienia
m´˝czyzn to:

• przerwanie ∏aƒcucha transmisji HPV, 
• zwi´kszenie odpornoÊci populacyjnej, 
• przyspieszenie efektów populacyjnych szczepieƒ,
• ochrona przed HPV-zale˝nymi przypadkami raka pràcia, 

odbytu, g∏owy i szyi,
• ochrona przed brodawkami p∏ciowymi (dla szczepionki 

czterowalentnej). 
W modelowaniu matematycznym wykazano, ˝e je˝eli szczepienie

przeciwko HPV obejmie wszystkie kobiety, dodatkowe szczepienie
m´˝czyzn w tej populacji nie przyniesie ˝adnych wymiernych korzyÊci
w aspekcie zapobiegania rakowi szyjki macicy i nie jest ekonomicznie
uzasadnione. Je˝eli szczepienie przeciwko HPV dotyczyç b´dzie nie-
wielkiego odsetka kobiet w populacji, modelowanie matematyczne su-
geruje, ˝e bardziej skuteczne w profilaktyce raka szyjki macicy b´dzie
szczepienie zarówno kobiet i m´˝czyzn.

Warunkiem prawid∏owego wykonania szczepienia jest przeprowa-
dzenie u pacjenta prawid∏owej kwalifikacji, która polega na zebraniu
wywiadu, wykonaniu badania przedmiotowego, a w bardzo rzadkich
przypadkach badaƒ dodatkowych. Kwalifikacje do szczepienia powinny
byç wykonane u dziewczynek przez lekarzy pediatrów i przez lekarzy gi-
nekologów i po∏o˝ników u nastolatek i kobiet. 

Zasadniczà rol´ w prawid∏owej kwalifikacji odgrywa dobrze ze-
brany wywiad lekarski, który powinien dotyczyç przede wszystkim: 

• 
aktualnego stanu zdrowia, chorób ostrych (w tym goràczkowych)

oraz przewlek∏ych, na które cierpi pacjent,
• 

uczuleƒ na leki, pokarmy, sk∏adniki szczepionki,
• 

objawów niepo˝àdanych po wczeÊniej podawanych szczepion-
kach,

• 
uzyskania odpowiedzi, czy pacjent choruje na padaczk´,

• 
wyjaÊnienia, czy pacjent choruje na choroby upoÊledzajàce 

funkcj´ uk∏adu odpornoÊciowego, 
• 

sprawdzenia, czy w ciàgu minionych 3 miesi´cy leczono pacjenta 
kortyzonem, prednizonem lub innymi kortykosteroidami, cytostatykami
lub poddawano radioterapii,

•
uzyskania informacji, czy kobieta kwalifikowana do szczepienia

jest w cià˝y lub karmi piersià. 

Odpowiedzi na powy˝sze pytania pozwalajà zwi´kszyç bez-
pieczeƒstwo wykonywanego szczepienia. Warto pami´taç, ˝e:

•
u osób chorujàcych na ostre choroby goràczkowe odracza si´

szczepienie do czasu ustàpienia objawów choroby, 
•

w przypadku szczepionki przeciwko HPV uczulenia na leki i pokar-
my nie stanowià istotnego przeciwwskazania, natomiast ka˝dy przypa-
dek objawów niepo˝àdanych po poprzednich szczepionkach powinien
byç dok∏adnie przeanalizowany pod kàtem ich przyczyny i mo˝liwoÊci
ponownego wystàpienia takich objawów po szczepionce HPV; szcze-
gólnà uwag´ nale˝y poÊwi´ciç powa˝nym objawom niepo˝àdanym,
czyli zagra˝ajàcym ˝yciu lub wymagajàcym hospitalizacji pacjenta,

•
w przypadku padaczki na ogó∏ wymaga si´, aby pacjent by∏ wol-

ny od napadów przynajmniej 1 rok przed szczepieniem (np. w wyniku
prawid∏owej terapii); cz´sto konieczne jest zasi´gni´cie opinii neurolo-
ga,

•
choroby upoÊledzajàce odpornoÊç chorego, a tak˝e leczenie im-

munosupresyjne mogà zaburzaç powstawanie odpornoÊci poszcze-
piennej, dlatego w takich sytuacjach nale˝y si´ odwo∏aç do rekomen-
dacji producenta; jeÊli nie wymienia si´ tych stanów jako przeciw-
wskazania, mo˝na szczepienie wykonaç, chocia˝ skutecznoÊç nie jest
pewna,

•
zasadà w przypadku wi´kszoÊci szczepieƒ jest odraczanie ich

u kobiet w cià˝y, jeÊli nie ma odpowiednich badaƒ bezpieczeƒstwa; tak-
˝e w przypadku szczepionki przeciwko HPV nie zaleca si´ szczepienia
ci´˝arnych (Cervarix mo˝e byç stosowany w okresie karmienia piersià
wy∏àcznie gdy potencjalne korzyÊci z jego stosowania przewa˝ajà nad
potencjalnym ryzykiem).

Przeprowadzenie kwalifikacji do szczepienia powinno zostaç odno-
towane w dokumentacji pacjenta. 

Gabinet, w którym wykonuje si´ szczepienia, powinien byç
odpowiednio przystosowany do tego celu. Przede wszystkim:

•
powinien byç wyposa˝ony w lodówk´ do przechowywania szcze-

pionek, z systematycznà kontrolà temperatury prowadzonà automa-
tycznie lub r´cznie (minimum 1 x na dob´); odczytywane temperatury
powinny byç notowane, a szczepionki sà zdatne do u˝ycia tylko wtedy,
jeÊli zachowane zosta∏y wymagania producenta dotyczàce warunków
przechowywania danego produktu,

•
powinien byç wyposa˝ony w zestaw przeciwwstrzàsowy oraz

niezb´dny sprz´t do sztucznej wentylacji i odsysania chorego na wypa-
dek wystàpienia wstrzàsu anafilaktycznego,

•
konieczne jest zabezpieczenie odpowiedniego zbierania i utylizacji

wszystkich odpadów medycznych, w tym resztek szczepionek,
•

obowiàzkowe jest  niezw∏oczne zg∏aszanie niepo˝àdanych obja-
wów poszczepiennych oraz okresowe wysy∏anie sprawozdaƒ o wyko-
nanych szczepieniach do organów Paƒstwowej Inspekcji Sanitarnej. 

Szczegó∏owe regulacje mo˝na znaleêç w Rozporzàdzeniu Ministra
Zdrowia z dnia 23 grudnia 2002 r. w sprawie niepo˝àdanych odczynów
poszczepiennych (Dz.U. nr 241, poz.2097 z póêniejszymi zmianami) oraz
w Rozporzàdzeniu Ministra Zdrowia z dnia 19 grudnia 2002 r. w spra-
wie wykazu obowiàzkowych szczepieƒ ochronnych oraz zasad przepro-
wadzania i dokumentacji szczepieƒ (Dz.U. nr 237, poz.2018 z póêniej-
szymi zmianami). 

Kwalifikacja i cykl szczepienia

Szczepienie m´˝czyzn i ch∏opców
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Profilaktycznà szczepionk´ przeciwko zaka˝eniom HPV podaje si´
domi´Êniowo wed∏ug ni˝ej podanych schematów:

Szczepionka czterowalentna:
1 dawka – dzieƒ pierwszy,
2 dawka – 2 miesiàce po pierwszej dawce,
3 dawka – 6 miesi´cy po pierwszej dawce.

JeÊli konieczny jest inny schemat szczepienia, druga dawka po-
winna byç podana co najmniej jeden miesiàc po pierwszej dawce,
a trzecia dawka powinna byç podana co najmniej 3 miesiàce po daw-
ce drugiej. Wszystkie trzy dawki nale˝y podaç w ciàgu 1 roku.

Szczepionka dwuwalentna:
1 dawka – dzieƒ pierwszy,
2 dawka – 1 miesiàc po pierwszej dawce,
3 dawka – 6 miesi´cy po pierwszej dawce.

W obu typach szczepionek swoiste przeciwcia∏a w wysokim st´-
˝eniu sà produkowane po drugiej dawce szczepionki. Przerwanie cyklu
szczepieƒ po pierwszej dawce nie zapewnia odpowiednio wysokiego
miana przeciwcia∏ i ca∏y cykl szczepieƒ musi zostaç powtórzony w pe∏-
nej formie. Przerwanie cyklu szczepieƒ po drugiej dawce szczepionki
zapewnia doÊç wysoki poziom przeciwcia∏, jednak brak jest danych,
czy takie szczepienie zapewnia pe∏nà ochron´ przed zaka˝eniem HPV.

Przeciwwskazaniami do szczepienia przeciwko zaka˝eniu HPV sà:
• znana reakcja alergiczna na dro˝d˝e – szczepionka czterowa-

lentna jest rekombinowana przez dro˝d˝e,
• ci´˝kie choroby uk∏adowe,
• cià˝a,
• trombocytopenia i inne skazy krwotoczne, które mogà byç

przyczynà powstania krwiaka w miejscu wk∏ucia,
• stany goràczkowe,
• u osób z reakcjami uczuleniowymi na liczne antygeny (atopia)

nale˝y zachowaç szczególnà ostro˝noÊç.

Na obowiàzujàcy w Polsce Program Szczepieƒ Ochronnych sk∏ada
si´ kilka cz´Êci:
I. Szczepienia obowiàzkowe – kalendarz szczepieƒ:

A. Szczepienia obowiàzkowe dzieci i m∏odzie˝y wed∏ug wieku. 
B. Szczepienia obowiàzkowe osób nara˝onych w sposób 

szczególny na zaka˝enie. 
II. Szczepienia zalecane – niefinansowane ze Êrodków bud˝etu 
Ministerstwa Zdrowia 

Szczepienia wymienione w punkcie I sà finansowane przez 
Ministerstwo Zdrowia. 

Szczepienia zalecane zawierajà list´ wartoÊciowych szczepionek,
które powinny byç zastosowane w ró˝nych grupach osób, ale na które
obecnie nie wystarcza Êrodków bud˝etowych. W tym przypadku koszt
szczepionek nie jest pokrywany ze Êrodków Ministerstwa Zdrowia, wo-
bec czego musi za nie zap∏aciç pacjent. Mo˝liwe jest jednak inne finan-
sowanie ich zakupu. Coraz cz´Êciej samorzàdy lokalne decydujà si´ na
finansowanie szczepieƒ dla wybranych grup mieszkaƒców swojego 
terenu w ramach programów profilaktycznych. 

Obserwuje si´ tak˝e inicjatywy organizacji pozarzàdowych, zak∏a-
dów pracy i innych sponsorów na rzecz zakupu ró˝nych szczepionek.
W wi´kszoÊci krajów Unii Europejskiej profilaktyka pierwotna raka
szyjki macicy u dziewczàt jest ju˝ cz´Êciowo lub ca∏kowicie refinanso-
wana.

W Programie Szczepieƒ Ochronnych na rok 2008 (og∏oszonym Ko-
munikatem G∏ównego Inspektora Sanitarnego z dnia 25.09.2008 r. Dz.
Urz. MZ nr 11, poz 76 z dnia 01.10.08 r.) szczepienie przeciwko HPV jest
wymienione w cz´Êci II – szczepienia zalecane. Oznacza to, ˝e obowiàz-
kiem lekarza podstawowej opieki zdrowotnej, wybranego przez osob´
ubezpieczonà, jest poinformowanie o zalecanym szczepieniu przeciw
wirusom brodawczaka ludzkiego, zgodnie z Ustawà o chorobach zakaê-
nych i zaka˝eniach z dnia 6 wrzeÊnia 2001 r. (Dz. U. z 2001 r. Nr 126,
poz 1384 z póên. Zmian.). 

Program Szczepieƒ Ochronnych nie zawiera szczegó∏owych infor-
macji dotyczàcych podawania szczepionek, a najcz´Êciej odwo∏uje si´
w tym zakresie do zaleceƒ producenta. 

Przed podj´ciem szczepienia nale˝y sprawdziç, czy pacjent otrzy-
ma∏ w ciàgu ostatnich 4 tygodni jakiekolwiek szczepienie. Poniewa˝
jednak szczepionka przeciwko HPV nie zawiera ˝ywych drobnoustrojów
ani DNA wirusa, nie jest konieczne zachowanie okreÊlonych odst´pów
czasowych pomi´dzy podaniem HPV a wykonaniem innych szczepieƒ.
W przypadku podawania jednoczeÊnie dwóch szczepionek zaleca si´
wykonanie iniekcji w dwóch ró˝nych miejscach. 

W prowadzonych badaniach nad szczepionkami nie wprowadzono
obowiàzku stosowania antykoncepcji w okresie pe∏nego zakresu szcze-
pieƒ. W zwiàzku z tym dosz∏o do koncepcji u oko∏o 1000 kobiet otrzy-
mujàcych szczepionk´. Liczba niepowodzeƒ po∏o˝niczych u zaszczepio-
nych, zarówno poni˝ej 30 dni jak i powy˝ej 30 dni przed koncepcjà, nie
ró˝ni∏a si´ istotnie od liczby niepowodzeƒ w grupie kontrolnej. Odsetek
utrat cià˝, jak i wad rozwojowych tak˝e nie by∏ wy˝szy ni˝ w grupie
kontrolnej. Pomimo tego brak jest dostatecznych danych aby zaleciç
stosowanie szczepionki przeciwko HPV podczas cià˝y. Szczepienie za-
leca si´ odroczyç do czasu zakoƒczenia cia˝y. Brak jest przeciwwska-
zaƒ do karmienia piersià oraz karmienie piersià nie stanowi przeciw-
wskazania do szczepienia przeciwko HPV. Przeciwcia∏a anty HPV mogà
przechodziç do mleka matki, jednak nie wiadomo jak d∏ugo sà obecne
u dziecka. Zaszczepienie kobiety w pierwszych dniach lub tygodniach
cià˝y nie jest wskazaniem do jej terminacji.

Ze wzgl´du na immunosupresyjne oddzia∏ywanie cià˝y na uk∏ad
odpornoÊciowy, dla uzyskania satysfakcjonujàcej odpowiedzi immuno-
logicznej po podaniu szczepionki lepiej jest stosowaç jà poza cià˝à.

Pacjenci zaka˝eni HIV cz´Êciej zapadajà na przetrwa∏e infekcje
HPV i znajdujà si´ w grupie zwi´kszonego ryzyka rozwoju stanów
przedrakowych i raków okolic analnogenitalnych. Nie wiadomo, jaki
wp∏yw ma status immunologiczny pacjenta z HIV (poziom wiremii 
i liczba CD4) na rozwój odpowiedzi immunologicznej po podaniu szcze-
pionki przeciwko HPV. Brak jest danych, które okreÊla∏yby odpowiedê
immunologicznà po podaniu szczepionki u osób przyjmujàcych leki 
immunosupresyjne. 

Szczepienia HPV u osób HIV pozytywnych 
i przyjmujàcych leki immunosupresyjne

Szczepienia przeciwko HPV a cià˝a 

Szczepienia przeciwko HPV 
a inne szczepienia 

Przeciwwskazania do szczepienia
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Bezpieczeƒstwo, immunogennoÊç i skutecznoÊç szczepionki
u osób HIV-pozytywnych oraz poddanych immunosupresji musi byç
okreÊlona w badaniach klinicznych zanim zostanà zaproponowane ja-
kiekolwiek rekomendacje. 

Zaka˝enie wirusem brodawczaka ludzkiego typu 6 i 11  mo˝e pro-
wadziç do powstania k∏ykcin narzàdów p∏ciowych zewn´trznych, bro-
dawek p∏ciowych oraz zmian przednowotworowych i nowotworów z∏o-
Êliwych narzàdów p∏ciowych. K∏ykciny koƒczyste i inne zmiany zwiàza-
ne z zaka˝eniami HPV stwierdza si´ u 1% osób aktywnych seksualnie,
u 5% mo˝na wykryç zmiany subkliniczne stosujàc wulwoskopi´, peni-
skopi´, anoskopi´. Badania molekularne pozwalajà wykryç DNA HPV
na b∏onach Êluzowych i skórze okolicy anogenitalnej u 15-20% osób bez
klinicznych cech zaka˝enia. U ponad 50% osób zaka˝onych stwierdza-
ne sà naturalne przeciwcia∏a  przeciwko bia∏kom kapsydu wyst´pujàce
w niskich mianach i nie chroniàce przed powtórnà infekcjà HPV. U 40%
partnerów kobiet, u których stwierdza si´ k∏ykciny, mo˝na tak˝e wy-
kryç HPV, natomiast u 5% partnerów kobiet z CIN rozpoznaje si´ zmia-
ny kliniczne, przy czym typy HPV zazwyczaj sà niezgodne.

STWIERDZENIE W BADANIU HISTOPATOLOGICZNYM
ZMIAN O TYPIE VIN2, VIN3 LUB RAKA SROMU 
JEST WSKAZANIEM DO LECZENIA OPERACYJNEGO.

Zespó∏ Ekspertów PTG dà˝y do zapewnienia niezale˝noÊci i obiektywizmu
we wszystkich swoich dzia∏aniach edukacyjnych. Celem dzia∏aƒ
ekspertów PTG które doprowadzi∏y do powstania niniejszego opracowa-
nia nie jest promowanie, popieranie lub zalecanie w szczególny sposób
produktów handlowych, us∏ug ani sprz´tu medycznego, których opisy
znalaz∏y si´ w artykule. W zwiàzku z niniejszà publikacjà, autorzy nie
zg∏aszajà ˝adnych potencjalnych konfliktów interesów.
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