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Πξόινγνο 

 

Σν 1943 ν Γεώξγηνο Παπαληθνιάνπ  κεηά ηνπ θαζεγεηή γπλαηθνινγίαο Έξκπεξη 

Σξάνπζη αλαθνίλσζε ηε κνλνγξαθία ππό ηνλ ηίηιν «Γηάγλωζηο ηνπ θαξθίλνπ ηεο 

κήηξαο κέζω ηωλ θνιπηθώλ επηρξηζκάηωλ» (Diagnosis of Uterine Cancer by the 

Vaginal Smear). Η δεκνζίεπζε ηεο εξγαζίαο απηήο ήηαλ επόκελν λα θεληξίζεη ην 

παγθόζκην ηαηξηθό ελδηαθέξνλ θαη λα πξνθαιέζεη ηελ άκεζε δνθηκαζηηθή 

ρξεζηκνπνίεζε ηεο κεζόδνπ ζε δηάθνξα λνζνθνκεία.  

Από ηόηε θαη κέρξη ηεο εκέξαο καο  πνιινί εξεπλεηέο παγθνζκίσο κειέηεζαλ ηηο 

αιινηώζεηο ηνπ θαηώηεξνπ γελλεηηθνύ ζπζηήκαηνο  ηα αίηηα πνπ ηηο πξνθαινύλ θαη 

θπζηθά ηνλ θαξθίλν ηξαρήινπ κήηξαο. 

Η ζπγθεθξηκέλε έξεπλα πνπ απνηειεί ηελ δηδαθηνξηθή κνπ δηαηξηβή πεγαίλεη έλα 

βήκα παξαπάλσ θαη αζρνιείηαη κε ηε  κειέηε πξσθηηθώλ επηρξηζκάησλ κε ηελ ρξήζε 

κνξηαθώλ δεηθηώλ ζε γπλαίθεο κε HPV ινίκσμε ηξαρήινπ κήηξαο.  

Σν ζέκα ηεο δηαηξηβήο ήηαλ απνθιεηζηηθή ηδέα ηνπ θ. Γεσξγίνπ Κνιηόπνπινπ 

Λέθηνξα Μαηεπηηθήο Γπλαηθνινγίαο ηνπ Παλεπηζηεκίνπ Ισαλλίλσλ. Αλ θαη ιόγσ ηεο 

κεηαθίλεζεο ηνπ δελ απνηειεί πιένλ  κέινο ηεο ηξηκεινύο επηηξνπήο  κνπ ζέισ λα 

ηνλ επραξηζηήζσ γηα ηελ ηόζν πξννδεπηηθή ηδέα ηεο έξεπλάο κνπ, γηα ηηο γλώζεηο πνπ 

κνπ κεηέδσζε θαη γηα ηε ζπκπαξάζηαζή  ηνπ γηα ηελ νινθιήξσζε ηεο κειέηεο . 

Δπίζεο επραξηζηώ ζεξκά ηνλ θαζεγεηή κνπ θ. Δπάγγειν Παξαζθεπαΐδε πνπ από ηελ 

πξώηε εκέξα ζπλεξγαζίαο καο κε ζπκπεξηέιαβε ζηελ επηζηεκνληθή ηνπ νκάδα κε 

πνιύ αγάπε, γηα ηελ ππνκνλή ηνπ θαη επηκνλή ηνπ ζηελ εθπαίδεπζή κνπ. Δπραξηζηώ 

από θαξδηάο ηνλ θαζεγεηή θ. Μελά Παζρόπνπιν Μελά πνπ ην ρακνγειό ηνπ θαη ηα 

ηόζα θαιά ηνπ ιόγηα απνηέιεζαλ γηα κέλα ηα πην δπλαηά όπια γηα λα έρσ ζάξξνο λα 

κελ απνγνεηεύνκαη θαη λα αληηκεησπίδσ ηηο όπνηεο δπζθνιίεο εκθαλίζηεθαλ ηα ηξία 

απηά ρξόληα έσο όηνπ νινθιεξώζσ ηελ δηαηξηβή. Αηζζάλνκαη ππνρξεσκέλε ζηνλ 

θαζεγεηή θ. Πέηξν Καξαθίηζν. Από ηελ αξρή απηήο ηεο έξεπλαο κε θηινμέλεζε  ζην 

εξγαζηήξην ηνπ ζην Αηηηθό Ννζνθνκείν θαη θξόληηζε γηα ηελ εθπαίδεπζε κνπ πάλσ 

ζηηο κνξηαθέο ηερληθέο. Θέισ λα ηνλ ζπγραξώ γηα ην άςνγν επηζηεκνληθό πξνζσπηθό 

ηνπ εξγαζηεξίνπ ηνπ θαη γηα ηελ πξνζπκία ρσξίο θαλέλα πξνζσπηθό ηνπο όθεινο.  

Σελ δηαηξηβή κνπ ζέισ λα ηελ αθηεξώζσ ζε ηξία αγαπεκέλα κνπ πξόζσπα. Σν 

πξώην είλαη ε θόξε κνπ Αιίθε -Αηθαηεξίλε, πνπ έθιεςα αξθεηό από ην πξνζσπηθό 

http://el.wikipedia.org/wiki/%CE%9D%CE%BF%CF%83%CE%BF%CE%BA%CE%BF%CE%BC%CE%B5%CE%AF%CE%BF
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καο ρξόλν κα κε κόλν ζθνπό ηελ εθπόλεζε απηνύ ηνπ έξγνπ. Σν δεύηεξν είλαη ε 

εθιεηπνύζα ζεία κνπ Δηξήλε Βξεηηνύ ε νπνία πίζηεπε ηόζν πνιύ ζε εκέλα θαη κνπ 

έδηλε δύλακε λα ζπλερίδσ ηνλ αγώλα ηεο δσήο κε αμηνπξέπεηα. Καη ηέινο ζηνπο 

γνλείο κνπ πνπ απνηεινύλ ηελ αζπίδα κνπ θαη κέρξη ζήκεξα είλαη πάληα δίπια κνπ. 

Όπσο είπε θαη ν αξραίνο εκώλ θηιόζνθνο Αξηζηνηέιεο    «Ο καταςκευαςτήσ δεν 

μπορεί να είναι οφτε ο μόνοσ, οφτε ο καλφτεροσ κριτήσ του ζργου του.» Γι’αυτό ςασ 

παραθζτω με ταπεινότητα το ερευνητικό μου αυτό ζργο, ευελπιςτώ να το βρείτε 

επιςτημονικά ενδιαφζρον και να το αγαπήςετε όςο εγώ.  

 

Με εκτίμηςη 

Όλγα.Π. Βαλάρη 

BSc  Βιοχημικόσ, MSc  in Applied Microbiology    
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ΓΔΝΙΚΟ ΜΔΡΟ 

Δηζαγσγή 

Η Γπλαηθνινγία- Μαηεπηηθή απνηειεί έλα από ηνπο πην αμηόινγνπο ηνκείο  ηεο 

Ιαηξηθήο, ε κειέηε θαη ε εμέιημε ηεο μεθηλάεη από ηελ Αξραία Διιεληθή ηζηνξία. 

Καηά ηελ Κιαζηθή πεξίνδν ν Ιππνθξάηεο επηλνώληαο δηάθνξεο καηεπηηθέο, 

ρεηξνπξγηθέο επεκβάζεηο αλέηξεςε ηα κέρξη ηόηε δεδνκέλα θαη έθεξε ηελ 

επηζηεκνληθή  επαλάζηαζε ζηνλ ηνκέα ηεο Μαηεπηηθήο-Γπλαηθνινγίαο. Ο 

κεηαγελέζηεξνο Αξηζηνηέιεο απνηέιεζε ηνλ θπξηόηεξν εθπξόζσπν ηεο κεηά-

ηππνθξαηηθήο πεξηόδνπ αζρνιήζεθε ηδηαίηεξα κε ηελ αλαηνκία ηνπ γπλαηθείνπ 

γελλεηηθνύ ζπζηήκαηνο θαη ζέζπηζε ηελ ακθίρεηξε εμέηαζε. Σν απνθνξύθσκα ηεο 

Μαηεπηηθήο-Γπλαηθνινγίαο ζεκεηώλεηαη θαηά ηελ Διιελνξσκατθή πεξίνδν όπνπ ην 

γπλαηθνινγηθό θνιπνζθόπην ρξεζηκνπνηείηαη επξέσο, πξνηείλεηαη ε αληηζύιιεςε κε 

απόθξαμε ηνπ ζηνκίνπ ηεο κήηξαο κε βακβάθη εκπνηηζκέλν κε αινηθέο ελώ νη 

παζήζεηο ηεο κήηξαο ζεξαπεύνληαη κε έγρπζε ηνπηθώλ νπζηώλ  κε ηελ ρξήζε εηδηθήο 

ζύξηγγαο. Με αθεηεξία ινηπόλ ηελ Αξραία Διιάδα ε Μαηεπηηθή θαη Γπλαηθνινγία 

εμειίρζεθε ζηαδηαθά  κέζα από ηνπο αηώλεο δίλνληαο πάληνηε έκθαζε ζηελ γπλαηθεία 

ύπαξμε. 
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1. ηνηρεία Αλαηνκίαο   

1.1 Τν γπλαηθείν γελλεηηθό ζύζηεκα  

Σν γπλαηθείν γελλεηηθό ζύζηεκα απνηειείηαη από ηελ ππειηθή θνηιόηεηα ηα έμσ 

γελλεηηθά όξγαλα θαη ηα έζσ . Ππειηθή θνηιόηεηα νλνκάδεηαη ν ρώξνο πνπ 

πεξηβάιιεηαη από ηελ νζηέηλε πύειν ηεο γπλαίθαο θαη ην ηεξό νζηό θαη ηελ απόιεμε 

απηνύ ηνπ θόθθπγα ζην πίζσ κέξνο. Αλάινγα κε ηελ ζέζε ηνπο ηα γπλαηθεία 

γελλεηηθά όξγαλα δηαθξίλνληαη ζε εμσηεξηθά θαη εζσηεξηθά. Σα έμσ γελλεηηθά 

όξγαλα πεξηιακβάλνπλ ην εθήβαην, κηθξά θαη κεγάια ρείιε, ηνλ πξόδξνκν ηνπ 

θόιπνπ θαη ηνλ παξζεληθό πκέλα. Σα έζσ γελλεηηθά όξγαλα βξίζθνληαη κέζα ζηελ 

ειάζζνλα πύειν θαη πεξηιακβάλνπλ ηνλ θόιπν, ηελ κήηξα ηηο ζάιπηγγεο θαη ηηο  

σνζήθεο. Η κήηξα είλαη θνίιν κπώδεο  όξγαλν θαη ζθνπόο ηνπ είλαη ε ππνδνρή 

εκθύηεπζε θαη αλάπηπμε ηνπ γνληκνπνηεκέλνπ  σαξίνπ. Γηαθξίλεηαη αλαηνκηθά ζε 

ηξία κέξε ηνλ ππζκέλα ην ζώκα θαη ηνλ ηξάρειν. 

Ο ηξάρεινο είλαη ην θαηώηεξν κέξνο ηεο κήηξαο έρεη κήθνο 2.5 εθ  πεξίπνπ θαη ζηελ 

ώξηκε γπλαίθα απνηειεί ην 1/3 ηνπ ζπλνιηθνύ κήθνπο ηνπ νξγάλνπ. Σν ζρήκα ηνπ 

ηξαρήινπ είλαη θπιηλδξηθό θαη δηαηξείηαη ζε 2 κνίξεο. Σελ ππεξθνιετθή κνίξα ε 

νπνία κέζσ ηνπ έζσ ζηνκίνπ ηεο κήηξαο επηθνηλσλεί κε ην ζώκα θαη ε ελδνθνιετθή 

κνίξα ε νπνία κέζσ ηνπ έμσ ζηνκίνπ επηθνηλσλεί κε ηνλ θόιπν. Η εμσηεξηθή 

επηθάλεηα ηνπ ελδνθνιπηθνύ ηκήκαηνο ηνπ ηξαρήινπ θαιύπηεηαη από πιαθώδεο 

επηζήιην ελώ ν ελδνηξάρεινο επελδύεηαη από θπιηλδξηθό. Η πεξηνρή ηνπ ηξαρειηθνύ  

βιελλνγόλνπ όπνπ ην πιαθώδεο επηζήιην ελαιιάζζεηαη κε ην θπιηλδξηθό νλνκάδεηαη 

δώλε κεηάπιαζεο [1,2] 
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1.2 Τν Πξωθηηθό θαλάιη  

Σν πξσθηηθό θαλάιη είλαη ην ηειηθό ηκήκα ηνπ γαζηξεληεξηθνύ ζπζηήκαηνο ην νπνίν 

βξίζθεηαη αλάκεζα ζηνλ πξσθηό ζην πεξίλεν πξνο ηα θάησ θαη ην νξζό πξνο ηα 

πάλσ. Έρεη θαηεύζπλζε πξνο ηα θάησ θαη πίζσ, γη’απηό θαη θαηά ηελ εηζαγσγή ηνπ 

πξσθηνζθνπίνπ ην όξγαλν πξέπεη λα έρεη θαηεύζπλζε πξνο ηνλ νκθαιό. 

Σν πξσθηηθό θαλάιη είλαη εληειώο εμσπεξηηνλατθό. Σν κήθνο ηνπ είλαη 3-5 

εθαηνζηά.. Σν πξσθηηθό επηζήιην ζην θαηώηεξν 1/3 είλαη πνιύζηνηβν πιαθώδεο. 

Κεξαηηλνπνηεκέλν είλαη κόλν ην θαηώηεξν ηκήκα απηνύ (θάησ από ηε ιεπθή γξακκή 

ηνπ Hilton), ελώ ηδξσηνπνηνύο θαη ζκεγκαηνγόλνπο αδέλεο θαη ζπιάθνπο ηξηρώλ 

θέξεη κόλν εθηόο ηνπ πξσθηηθνύ αλνίγκαηνο. ηα αλώηεξα 2/3 ηνπ πξσθηηθνύ 

θαλαιηνύ ην επηζήιην είλαη αδεληθό κνλόζηνηβν θπιηλδξηθό. ην θπιηλδξηθό επηζήιην 

παξαηεξνύληαη νη 5-10 επηκήθεηο πηπρέο, νη πξσθηηθέο θνιώλεο πνπ θαηαιήγνπλ ζηηο 

πξσθηηθέο βαιβίδεο πξνο ηα θάησ. Σν πιαθώδεο ρσξίδεηαη από ην θπιηλδξηθό 

επηζήιην κε ηελ νδνλησηή γξακκή. Σν πξσθηηθό θαλάιη γηα 1-2 εθαηνζηά άλσζελ ηεο 

νδνλησηήο γξακκήο ιέγεηαη δώλε κεηάπιαζεο όπνπ θαη’ αληηζηνηρία κε ηε δώλε 

κεηάπιαζεο ηνπ ηξαρήινπ ηεο κήηξαο παξαηεξείηαη κεηάπιαζε ηνπ αδεληθνύ 

επηζειίνπ ζε πιαθώδεο θαη ζεσξείηαη ε πιένλ επάισηε πεξηνρή ηνπ πξσθηηθνύ 

θαλαιηνύ ζηελ θαξθηλνγόλν δξάζε ηνπ HPV [1,2]. 
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Δηθόλα 1. Σν Πξσθηηθό θαλάιη 

 

 

2. Ινο ησλ αλζξσπίλσλ ζεισκάησλ (HPV)  

O ηόο ηνπ ζειώκαηνο (Papilloma) αλήθεη ζηελ νηθνγέλεηα Papovaviridae. Δδώ θαη 

πεξίπνπ έλαλ αηώλα έρνπλ μεθηλήζεη νη κειέηεο γηα ηνπο papilloma ηνύο. 

Πηζαλνινγείηαη όηη ε πξώηκε κειέηε πξαγκαηνπνηήζεθε ην 1896 ζηελ Αγγιία ε 

νπνία αλαθέξεη ύπαξμε HPV ζηηο κπξκπγθηέο ησλ ζθύισλ. Μία πην ζεκαληηθή 

αλαθάιπςε γηα ηνλ HPV  πνπ απέδεημε ηελ ζπζρέηηζε ηνπ κε ηελ δεκηνξγία 

θαξθηληθώλ αιινηώζεσλ πξαγκαηνπνηήζεθε ην 1930 θαη 1934 από ηνπο Shope  θαη 

Rous αληίζηνηρα. Καη’αξράο ε επηηπρήο κεηάδνζε ζε θνπλέιηα από ην Shope έδσζε 

ζηνλ κεηαγελέζηεξν Rous ηελ δπλαηόηεηα λα απνδείμεη όηη κεξηθέο από ηηο 

θνλδπισκαηώδεηο βιάβεο ησλ θνλίθισλ εμαιιάζνληαη ζε επηζειηαθά θαξθηλώκαηα. 

Σελ δεθαεηία ηνπ  1970 ν Γεξκαλόο  ηνιόγνο Harald zur Hausen  θαη ε νκάδα ηνπ 

αλαθάιπςαλ θαη παξνπζίαζαλ κε κειέηεο ηελ εηεξνγέλεηα ηεο νηθνγέλεηαο HPV (100 

http://upload.wikimedia.org/wikipedia/commons/9/9f/Gray1080.png
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δηαθνξεηηθά ζηειέρε)θαζώο θαη ηελ πηζαλή ζπζρέηηζε ηνπ ηνύ κε ηα επηζειηαθά 

θαξθηλώκαηα,ρξεζηκνπνηώληαο  ηελ ηερληθή ηνπ πβξηδηζκνύ [3]. 

Σν 1980 θαη γηα όιε ηελ δεθαεηία ε έξεπλα γηα ηνλ ηό HPV εληαηηθνπνηήζεθε. Σν 

1980-82 απνκνλώζεθαλ 2 λένη ηύπνη HPV από ζειώκαηα ηνπ γελλεηηθνύ 

ζπζηήκαηνο ν ΗPV 6 θαη 11, ελώ από βηνςίεο θαξθίλνπ ηξαρήινπ ηεο κήηξαο 

απνκνλώζεθαλ νη ηύπνη 16 θαη 18. Σν 1990 ν ηόο ελνρνπνηείηαη σο ην θπξηόηεξν αίηην 

γηα ηελ δεκηνπξγία πξνθαξθηληθώλ θαη θαξθηληθώλ αιινηώζεσλ  ζηνλ ηξάρειν ηεο 

κήηξαο [4].   Οη κειέηεο ησλ πξνεγνύκελσλ εηώλ βνήζεζαλ ηελ παξαζθεπή εκβνιίσλ   

ώζηε ζήκεξα λα είλαη δπλαηή ε απνηειεζκαηηθή  πξόιεςε   θαη ε αληηκεηώπηζε 

ελδνεπηζειηαθώλ αιινηώζεσλ θαη ηνπ θαξθίλνπ ηξαρήινπ κήηξαο.  

2.1 Γνκή ηνπ HPV 

O ηόο ησλ αλζξσπίλσλ ζεισκάησλ έρεη κέγεζνο 52-55nm, είλαη επνκέλσο έλαο 

κηθξόο ζε κέγεζνο ηόο. Απνηειείηαη από θιεηζηό θπθιηθό δίθισλν DNA ην νπνίν 

πεξηβάιιεηαη από θπβνεηδέο εηθνζαεδξηθό πξσηεηληθό θαςίδην ησλ 72 

θαςνκεξηδίσλ.Σν ηηθό DNA είλαη ζπλδεδεκέλν κε ηζηόλεο θπηηαξηθήο πξνέιεπζεο 

θαη έρεη ηε κνξθή κηθξνύ ρξσκνζώκαηνο όπσο  ζπκβαίλεη θαη ζηα ππόινηπα κέιε ηεο 

νηθνγέλεηαο ησλ ηώλ Papova. To ζπλνιηθό κέγεζνο ηνπ HPV γνληδηώκαηνο 

απνηειείηαη από 8.000 δεύγε βάζεσλ (ιόγνο G/C πεξίπνπ 42%) θαη  κνξηαθό βάξνο 

5.2. 106 daltons . Ωο ηόο ζηεξείηαη θπηηαξηθήο κεκβξάλεο θαη απηό ηνλ θάλεη 

αλζεθηηθό ζε πςειέο, ρακειέο ζεξκνθξαζίεο θαζώο θαη ζε ιηπνδηαιπηηθέο νπζίεο.  

2.2 Πεξηγξαθή γνληδηώκαηνο 

Όπσο έρεη ήδε αλαθεξζεί ην ηηθό γνληδίσκα απνηειείηαη από δίθισλν θπθιηθό κόξην 

DNA. Οη γνληδηαθέο πεξηνρέο πνπ θσδηθνπνηνύληαη θαη εθθξάδνληαη ζε πξσηείλεο 
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(αλνηρηά πιαίζηα αλάγλσζεο) παξνπζηάδνληαη ζηελ κηα από ηηο δπν αιπζίδεο ηνπ 

DNA ηνπ ηνύ. Δπνκέλσο ε ζπκπιεξσκαηηθή αιπζίδα δελ πεξηιακβάλεη αλνηθηά 

πιαίζηα αλάγλσζεο ή νη εθεί γνληδηαθέο πεξηνρέο θσδηθνπνηνύλ βξαρέα ηκήκαηα. 

Λεηηνπξγηθά ην  ηηθό γνληδίσκα δηαηξείηαη ζε ηξεηο αθόινπζεο πεξηνρέο: 

Πξώηκε πεξηνρή: Early (E) phase 4,5 kb πεξηιακβάλεη 8 γνλίδηα Δ1-Δ8. Σα γνλίδηα 

απηά εθθξάδνληαη ακέζσο κεηά ηελ είζνδν ηνπ HPV  ζην θύηηαξν μεληζηή θαη 

θσδηθνπνηνύλ πξσηείλεο ππεύζπλεο γηα ηεκ αληηγξαθή ηνπ ηνύ θαη ηελ εμαιιαγή ησλ 

θπηηάξσλ. 

 Όςηκε πεξηνρή: Late (L) phase 2,5kb πεξηιακβάλεη 2 γνλίδηα L1 θαη L2. Δίλαη 

ππεύζπλα γηα ηελ  θσδηθνπνίεζε δνκηθώλ  πξσηεΐλώλ πνπ    

Με θσδηθή ξπζκηζηηθή πεξηνρή: Upstream Reading Regulator (URR) ξπζκηδεη ηελ 

αληηγξαθή θαη κεηαγξαθή ηνπ DNA [5]. 

2.3 Ταμηλόκεζε ηνπ HPV 

ε ζπλέδξην πνπ πξαγκαηνπνηήζεθε ζηελ Αlabama ηεο Ακεξηθήο ην 1978 νξίζηεθε ε 

νλνκαηνινγία ηνπ HPV ηνύ. Δθεί ηέζεθαλ θαλόλεο ζύκθσλα κε ηνπο νπνίνπο θάζε 

θαζε θαηλνύξγηνο ηηθόο ηύπνο ζα δηέθεξε από ηνπο ήδε αλαγλσξηζκέλνπο θαηά 

πεξηζζόηεξν από 50%. Αξγόηεξα ην 1995 ζε ζπλέδξην ζηνλ Καλαδά θαζνξίζηεθε όηη 

γηα ηνλ πξνζδηνξηζκό θάζε θαηλνύξγηνπ ηνύ ζα πξέπεη λα ππάξρεη δηαθνξά ζην 

αλνηρηό πιαίζην αλάγλσζεο L1 πάλσ από 10% ζε ζρέζε κε ηνπο πξνππάξρνληεο. Γηα 

ηελ ηαπηνπνίεζε ηνπο ερνύλ ρξεζηκνπνηεζεί ηδηαίηεξα επαίζζεηεο κνξηαθέο ηερληθέο 

ραξαθηεξηζηηθή κεηαμύ απηώλ ε αιπζηδσηή αληίδξαζε ηεο πνιπκεξάζεο (PCR). 

Οη HPV ηνί παξνπζηαδνύλ εμεηδηθεπκέλν επηζειηνηξνπηζκό δειαδή πξνζβάιινπλ 

επηζήιηα νξηζκέλσλ πεξηνρώλ ηνπ αλζξώπηλνπ ζώκαηνο όπσο ηνπ θαησηέξνπ 
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γελλεηηθνύ ζπζηήκαηνο, ηεο νπξήζξαο, ηνπ δέξκαηνο, ηεο ξηληθήο θαη παξαξηληθήο 

θνηιόηεηαο, ηνπ ζηόκαηνο ηνπ νηζνθάγνπ θαη ηνπ ιάξπγγνο. πγθεθξηκέλα ζηηο 

γπλαίθεο ν νπίζζηνο ζόινο ηνπ θόιπνπ, ε δώλε κεηάπιαζεο ηνπ ηξαρήινπ ηεο κήηξαο 

θαζώο θαη νη παξαθείκελνη ηζηνί είλαη νη πην ζπρλέο πεξηνρέο όπνπ εληνπίδεηαη κηα 

ηέηνηνπ είδνπο βιάβε. 

Οη HPV ηνί δηαθξίλνληαη ζε ππννκάδεο βάζε δύν ραξαθηεξηζηηθώλ: ηε ζύλζεζε ηνπ 

γελεηηθνύ ηνπο πιηθνύ θαη ηελ ηθαλόηεηα ηνπο λα πξνθαινύλ ελδνεπηζειηαθή  

λενπιαζία θαη πηζαλόλ νγθνγόλν κεηαζρεκαηηζκό. 

Α. Με βάζε ηε ζύλζεζε ηνπ γελεηηθνύ πιηθνύ νη HPV ηύπνη δηαθξίλνληαη ζε 4 

ππννκάδεο.   

Η πξώηε νκάδα αληηπξνζσπεύεη ηύπνπο   HPV πνπ πξνζβάινπλ ην θαηώηεξν 

γελλεηηθό ζύζηεκα. Αληηπξνζσπεύεη ηελ κεγαιύηεξε νκάδα ΗPV κηα θαη αλήθνπλ 

ζε απηή πάλσ απν 40 ηύπνη κε θύξην ηνλ HPV 16.  

Η δεύηεξε νκάδα πεξηιακβάλεη ηύπνπο HPV πνπ ζρεηίδνληαη κε κπξκεθηνεηδήο 

επηδεξκνδπζπιαζίεο. Ο πην ζπλήζεο ηύπνο είλαη ν HPV 5.  

ηελ ηξίηε νκάδα πεξηιακβάλνληαη ηύπνη πνπ πξνθαινπλ δεξκαηηθέο αιινηώζεηο . Ο 

HPV 4 είλαη έλαο από απηνύο. 

Η ηέηαξηε θαη ηειεπηαία νκάδα πεξηιακβάλεη δηαθνξεηηθνύο ηύπνπο ηεο νηθνγέλεηαο 

HPV  κε κηθξή ζπγγέλεηα κεηαμύ ηνπο γηα παξάδεηγκα HPV 1,63,41 θ.ι.π. 
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Β. Οη HPV  γνλόηππνη δηαθέξνπλ σο πξνο ηελ ηθαλόηεηα λα πξνθαινύλ νγθνγόλν 

κεηαζρεκαηηζκό θαη κε βάζε απηή ηελ ηθαλόηεηά ηνπο δηαθξίλνληαη ζε δύν 

θαηεγνξίεο:  

Πξώηε θαηεγνξία: Πεξηιακβάλεη ζηειέρε HPV  ρακεινύ θηλδύλνπ (low risk)  HPV 

6,11,42,43,44,54,61,62,71,72,81,83,84 θαη 89. Οη ηύπνη απηνί αληρλεύνληαη ζηα 

εμσθπηηθά νμπηελή θνλδπιώκαηα (condyloma acuminatum) ζε επίπεδα θνλδπιώκαηα 

(condyloma planum) θαη ζε ρακεινύ βαζκνύ ελδνεπηζειηαθέο αιινηώζεηο ηνπ 

πιαθώδεο επηζειίνπ (LgSIL). 

Γεύηεξε θαηεγνξία: Πεξηιακβάλεη ζηειέρε HPV πςεινύ θηλδύλνπ(high risk) HPV 

16,18 26,31,33,35,39,45,51,53,56,58,59,66,68,70,73,82 θαη 85. Οη παξαπάλσ ηύπνη 

αληρλεύνληαη ζε πςεινύ βαζκνύ ελδνεπηζειηαθέο αιινηώζεηο ηνπ παιθώδνπο 

επηζειίνπ θαη επηζεο ζηηο πεξηζζόηεξεο πεξηπηώζεηο θαξθίλνπ ηξαρήινπ ηεο κήηξαο 

[6].  

2.4 Πνιιαπιαζηαζκόο ηωλ HPV ηώλ 

Ο HPV είλαη έλαο DNA ηόο. Ο πνιιαπιαζηαζκόο ηνπ ινηπόλ αθνινπζεί ηνπο 

γεληθνύο θαλόλεο πνιιαπιαζηαζκνύ όισλ ησλ DNA ηώλ. Γεληθά ν HPV  ηόο 

πξνζθνιιάηαη ζην θύηηαξν μεληζηή θαη ην γελεηηθό ηνπ πιηθό ελζσκαηώλεηαη  ζην 

γελεηηθό πιηθό ηνπ θπηηάξνπ μεληζηή. Σν θύηηαξν μεληζηήο πνιιαπιαζηάδεηαη θαη 

έηζη απμάλεηαη θαη ε κηησηηθή δξαζηεξηόηεηα ηνπ ηνύ. Σν γελεηηθό πιηθό ηνύ 

ελεξγνπνηείηαη, αληηγξάθεηαη, κεηαγξάθεηαη, κεηαθξάδεηαη θαη έηζη δεκηνπξγνύληαη 

ηηθέο πξσηεΐλεο πνπ νδεγνύλ ζηελ ζύλζεζε ηώλ ζην θύηηαξν μεληζηή. Οη λένη ηνί 

απειεπζεξώλνληαη πξνθαιώληαο ζπλήζσο ηελ θαηαζηξνθή ηνπ θπηηάξνπ-μεληζηή. 

Σνλ θαλόλα απηό αθνινπζνύλ νη πςεινύ θηλδύλνη ηνί HPV (high risk). ηελ 

πεξίπησζε πνιιαπιαζηακνύ ρακεινύ θηλδπλνπ HPV ηνύ (low risk) ην γελεηηθό πιηθό 
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ηνπ ηνύ δελ ελζσκαηώλεηαη ζην γελεηηθό πιηθό ηνπ θπηηάξνπ μεληζηή αιιά παξακέλεη 

σο επίζσκα. Η αληηγξαθή ησλ ηώλ είλαη απόιπηα ηαπηηζκέλε κε ηνπο κεραληζκνύο 

δηαθνξνπνίεζεο ηνπ θπηηάξνπ μεληζηή ελώ νη αιινηώζεηο πνπ πξνθύπηνπλ από ηελ 

κηησηηθή δξαζηεξηόηεηα ηνπο εμαξηώληαη από ηελ πεξηνρή ηνπ ζώκαηνο θαη ηνλ ηύπν 

ηνπ HPV.   

2.5 Βηνινγηθή ζεκαζία ηεο HPV ινίκωμεο θαη νγθνγέλεζε. 

Η κόιπλζε ηνπ επηζειίνπ από ηνπο δηάθνξνπο ηύπνπο HPV ινίκσμεο δελ 

ζπλέπαγεηαη θαη απαξαίηεηα εθδήισζε ηεο λόζνπ. ηηο πεξηζζόηεξεο ησλ 

πεξηπηώζεσλ ν ηόο παξακέλεη σο επίζσκα πνπ ζεκαίλεη όηη  ζα πεξάζεη αξθεηά 

κεγάιν δηάζηεκα  κέρξη ηελ εθδήισζε ηεο λόζνπ. Δίλαη δπλαηό βέβαηα θαη λα κελ 

εθδεισζεί πνηέ ε λόζνο. Γεληθά ε θιηληθή εθδήισζε ηεο ινίκσμεο ή όρη εμαξηάηαη 

απόιπηα από ηελ δξάζε ηνπ HPV ηνύ θαη ηεο αλνζνινγηθήο απόθξηζεο ηνπ 

νξγαληζκνύ πνπ έρεη πξνζβιεζεί. Ο ρξόλνο επώαζεο ηνπ ηνύ όζν αθνξά ηελ 

εθδήισζε ησλ θνλδπισκάησλ  θπκαίλεηαη από 6 εβδνκάδεο εσο 8 κήλεο ελώ γηα ηελ 

εθδήισζε θαξθίλνπ απαηηνύληαη ζπλήζσο πάλσ από δέθα ρξόληα. ηελ πεξίπησζε 

πνπ πςεινύ θηλδύλνπ HPV ηνί (νγθνγόλνη) έρνπλ πξνθαιέζεη ηελ κόιπλζε θαη νη 

κεραληζκνί άκπλαο ηνπ νξγαληζκνύ δελ ιεηηνπξγνύλ ηόηε εκθαλίδνληαη 

πξνθαξθηληθέο αιινηώζεηο. Σν γελεηηθό πιηθν ηνπ high risk HPV έρεη ελζσκαησζεί 

κε ην γελεηηθό πιηθό ηνπ θπηηάξνπ μεληζηή θαη παξαηεξείηαη ππεξέθθξαζε ησλ 

γνληδίσλ E6 θαη Δ7  ππεύζπλα γηα ηελ ζύλζεζε ησλ αληίζηνηρσλ νγθνπξσηεΐλσλ. Η 

θαηαζηνιή ηεο  ιεηηνπξγίαο ηεο p53 πξσηεΐλεο από ηελ Δ6 θαη ηα ζύκπινθα πνπ 

ζρεκαηίδεη ε Δ7 κε ηηο θπηηαξηθέο πξσηείλεο έρνπλ σο απνηέιεζκα ηελ απνξξύζκηζε 

ηνπ θπηηαξηθνύ θύθινπ [7]. 
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3. Μέζνδνη αλίρλεπζεο ηνπ HPV 

 Σηο ηειεπηαίεο δεθαεηίεο θαη νπζηαζηηθά από ην 1970 έσο ζήκεξα έρνπλ αλαπηπρζεί 

πνιιέο κνξηαθέο ηερληθέο κε ζθνπό ηελ αλίρλεπζε θαη ηππνπνίεζε ησλ δηαθόξσλ 

ηύπσλ ηνπ ηνύ HPV. Οη πην παιηέο ηερληθέο βαζίδνληαλ ζηνλ πβξηδηζκό, νη 

κεηαγελέζηεξεο ζηελ ελίζρπζε ησλ λνπθιεηθώλ νμέσλ ελώ νη πην πξόζθαηεο ζε 

ζπλδηαζκό θαη ησλ δπν. πλνπηηθά αλαθέξνληαη νη κέζνδνη αλίρλεπζεο  μεθηλώληαο 

από ηηο πξνγελέζηεξεο.  

3.1 Μέζνδνη πνπ βαζίδνληαη ζηνλ πβξηδηζκό 

Southern blot: Βαζίδεηαη ζηνλ πβξηδηζκό. Σν πξνο αλάιπζε θπηηαξηθό DNA 

απνκνλώλεηαη είηε από βηνςία είηε από ηξαρειηθό επίρξηζκα. Σν DNA θόβεηαη κε ηε 

βνήζεηα πεξηνξηζηηθώλ ελδύκσλ ζε ηκήκαηα, δηαρσξίδεηαη κε ειεθηξνθόξεζε θαη ε 

πβξηδνπνίεζε ηνπ πξαγκαηνπνηείηαη κε ξαδηελεξγό ή ζεκαζκέλν αληρλεπηή.  

Dot blot: Παξόκνηα ηεο southern blot. Η δηαθνξά ηνπο βαζίδεηαη ζην νηη δελ 

ρξεζηκνπνηείηαη ειεθηξνθόξεζε θαη ε πβξηδνπνίεζε πξαγκαηνπνηείηαη κε  έλα 

κείγκα DNA αληρλεπηώλ.  

Τβξηδηζκόο in situ: To πξνο κειέηε θπηηαξηθό επίρξηζκα πθίζηαηαη πξσηεόιπζε θαη 

ην DNA απνκνλώλεηαη. Αθνινπζεί  πξνζζήθε ηρλεζέηε ελώ νη αιιεινπρηεο ηνπ 

πβξηδίνπ πνπ πξνθύπηεη αληρλεύνληαη κε ηε ρξήζε ξαδηελεξγήο ζήκαλζεο.  

Hybrid capture: Δμέιημε ηεο πξνεγνύκελεο κεζόδνπ. Σν DNA πνπ έρεη απνκνλσζεί 

απνδηαηάζζεηαη θαη αλακεηγσύεηαη κε ηρλεζέηεο RNA κνλόθισλνπο πξνεξρόκελνπο 

από 18δηαθνξεηηθνύο HPV  ηύπνπο.O πβξηδηζκόο πνπ αθνινπζεί έρεη σο απνηέιεζκα 

λα δεκηνπξγεζνύλ ηόζν DNA όζν θαη RNA πβξίδηα. Σα πβξίδηα απηά 
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αθηλεηνπνηνύληαη κε ηε βνήζεηα κνλόθινλσλ αληηζσκάησλ θαη ε αλίρλεπζε γίλεηαη 

κε ρεκεηνθσηαύγεηα.  

3.2. Κπηηαξνκεηξία ξνήο  

Ο ζπλδηαζκόο ηεο πξνζπίπηνπζαο αθηηλνβνιίαο κε ηελ παξαγώκελε θζνξίδνπζα 

αληρλεύεη ηελ ππεξέθθξαζε ησλ γνληδίσλ (mRNA) Δ6 θαη Δ7. 

3.3 Μέζνδνη πνπ βαζίδνληαη ζηελ ελίζρπζε ηωλ λνπθιεηθώλ νμέωλ  

Αιπζηδσηή αληίδξαζε πνιπκεξάζεο PCR: Με ηε κέζνδν απηή είλαη δπλαηή ε 

παξαγσγή κεγάισλ πνζνηήησλ ελόο  ζπγθεθξηκέλνπ ηκήκαηνο DNA κε ηε ρξήζε 

ελόο απηόκαηνπ ζεξκηθνύ θπθινπνηεηή. Η δηαδηθαζία επαλαιακβάλεηαη γηα 30-40 

θύθινπο ελώ ζε θάζε θύθιν ε πνζόηεηα ηνπ DNA δηπιαζηάδεηαη. Γηα ηελ αλίρλεπζε 

ηνπ HPV DNA  ρξεζηκνπνηνύληαη γεληθνί θαη εηδηθνί εθθηλεηέο. Παξόκνηεο κέζνδνη 

εηλαη νη αθόινπζεο: Multiplex PCR, In situ θαη Real Time PCR, Sequencing.  

ηελ θαηεγνξία απηή αλήθεη θαη ε κεζνδνο  NASBA (Nucleic Acid Sequence based 

Amplification) . Βαζίδεηαη ζηελ PCR σζηόζν παξνπζηάδνπλ θάπνηεο δηαθνξέο. ηελ 

NASBA είλαη δπλαηό λα ρξεζηκνπνηεζεί  σο «θαινύπη» RNA ελώ ε δεκηνπξγία 

πνιιαπιώλ αληηγξάθσλ πξαγκαηνπνηείαηαη ζε ζηαζεξή ζεξκνθξαζία.    

3.4  Τερληθέο PCR κε  πβξηδηζκό 

 Οη ηερληθέο πνπ βαζίδνληαη ζην ζπλδηαζκό PCR  κε πβξηδηζκό θαηαηάζνληαη ζηηο πην 

ζύγρξνλεο  θαη ζηηο πην εμειηγκέλεο ηερληθέο αλίρλεπζεο θαη ηππνπνίεζεο ηνπ  HPV 

ηνύ. PCR –ELISA, Line blot hybridization, Reverse Line Blot hybridization, hybrid 

Capture 3εο  γεληάο θαη HPV DNA κηθξνζπζηνηρίεο είλαη ελδεηθηηθέο κέζνδνη πνπ 

αλήθνπλ ζε απηή ηελ θαηεγνξία.  HPV DNA κηθνζπζηνηρίεο είλαη είλαη κηα πνιύ 

αμηόπηζηε ηερληθή  ε εηδηθόηεηά  ηεο αλέξρεηαη ζην 99% θαη ε επαηζζεζία ηεο ζην 
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100%. Η ηερληθή βαζίδεηαη ζε κηα πςειήο επαηζζεζίαο PCR θαη ζηελ ηερλνινγία ησλ 

κηθξνζπζηνηρηώλ κηθξήο ππθλόηεηαο.Η κέζνδνο απηή αληρλεύεη είηε κνλέο είηε 

πνιιαπιέο κνιύλζεηο κέρξη 35  HPV  γνλνηύπσλ.  

3.5. Τερληθέο αλνζνθπηηαξνρεκείαο θαη αλνζνΐζηνρεκείαο 

ηηο  ηερληθέο πνπ βαζίδνληαη ζηελ αλνζνθπηηαξνρεκεία θαη αλνζνΐζηνρεκεία 

βαζίδεηαη ε αλίρλεπζε ηεο p53-Rb θαη p16ink 4A [8.9]. 

 

4. Κιηληθή ζεκαζία ηεο HPV ινίκσμεο ζην γελλεηηθό ζύζηεκα  

Οη βαζηθέο θιηληθέο εθδειώζεηο ηεο κόιπλζεο είλαη ηα θνλδπιώκαηα, νη 

ελδνεπηζειηαθέο λενπιαζίεο αηδνίνπ (VIN), θόιπνπ(VAIN) θαη ηξαρήινπ (CIN) θαη 

ν θαξθίλνο ησλ ηδίσλ πεξηνρώλ. Ωζηόζν νη πεξηζζόηεξεο ινηκώμεηο από ηνλ HPV ζην 

γελλεηηθό ζύζηεκα είλαη ππνθιηληθέο θαη απηνπεξηνξηδόκελεο. 

Σα θνλδπιώκαηα είλαη θαινήζεηο εμσθπηηθνί όγθνη πξνθαινύκελνη από κόιπλζε από 

ηνλ HPV ζπλεζέζηεξα ηύπν ρακεινύ θηλδύλνπ (θπξίσο 6 & 11). Η πηζαλόηεηα 

εκθάληζεο θνλδπισκάησλ ζε θάπνην άηνκν θαηά ηε δηάξθεηα ηεο δσήο ηνπ 

ππνινγίδεηαη ζε 10%. Η κεηάδνζε γίλεηαη ζπλήζσο κέζσ ζεμνπαιηθήο επαθήο θαη ε 

εκθάληζή ησλ θνλδπισκάησλ παξαηεξείηαη ιίγεο εβδνκάδεο ή κήλεο κεηά ηελ 

απόθηεζε ηνπ ηνύ. Απνηεινύλ θπξίσο αηζζεηηθό πξόβιεκα θαη ζπαληόηεξα 

ιεηηνπξγηθό ιόγσ αηκνξξαγίαο, ελώ ε εμαιιαγή ηνπο είλαη εμαηξεηηθά αζπλήζηζηε. 

Έλαο επηπιένλ θίλδπλνο είλαη ε πξόθιεζε ππνηξνπηάδνπζαο ζεισκάησζεο ηνπ 

ιάξπγγα ιόγσ κεηάδνζεο ηνπ ηνύ από κεηέξα κε θνλδπιώκαηα ζην λενγλό θαηά ηε 

δηάξθεηα θπζηνινγηθνύ ηνθεηνύ. Γηα ηνπο παξαπάλσ ιόγνπο θαζώο θαη γηα ηελ 

κείσζε ηεο πηζαλόηεηαο κεηάδνζεο ζην ζύληξνθν ζπληζηάηαη ε ζεξαπεία ηνπο. Η 

ζεξαπεία ησλ θνλδπισκάησλ κπνξεί λα είλαη θαξκαθεπηηθή (πνδνθπιινηνμίλε, 
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ηκηθνπτκόδε θα) θαη ρεηξνπξγηθή (θξπνζεξαπεία, LASER εμάρλσζε θα). 

Οπνηνζδήπνηε ηξόπνο θαη αλ επηιερζεί, νη ππνηξνπέο είλαη ζπρλέο κε απνηέιεζκα λα 

απαηηνύληαη επαλαιακβαλόκελεο ζπλεδξίεο. Παξόια απηά νη πεξηζζόηεξνη αζζελείο 

(80%) ζα απαιιαγνύλ από ηηο βιάβεο ηνπο εληόο ελόο έηνπο [10]. 

Οη ελδνεπηζειηαθέο λενπιαζίεο πνπ πξνθαινύληαη από ηνλ HPV ζην γελλεηηθό 

ζύζηεκα είλαη ηζηνινγηθέο κεηαβνιέο ηνπ επηζειίνπ ηνπ ηξαρήινπ θπξίσο (CIN – 

Cervical Intraepithelial Neoplasia) θαη δεπηεξεπόλησο ηνπ αηδνίνπ (VIN – Vulvar 

Intraepithelial Neoplasia) θαη ηνπ θόιπνπ (VAIN – Vaginal Intraepithelial Neoplasia). 

Ιζηνινγηθά νη αιινηώζεηο ραξαθηεξίδνληαη από δηαηαξαρή ηεο βαζκηαίαο θαη νκαιήο 

σξηκάλζεσο ηνπ πιαθώδνπο επηζειίνπ θαη ηελ παξνπζία δπζπιαζηηθώλ θπηηάξσλ κε 

δηαηαξαρέο ηνπ ππξήλα (δπζθαξύσζε) θαη ηνπ θπηηαξνπιάζκαηνο. To CIN, ην νπνίν 

αλαπηύζζεηαη ζπλήζσο ζηε δώλε κεηάπιαζεο ζπκπεξηιακβάλεη ην CIN 1 , CIN 2 θαη 

ην CIN 3. Ιζηνινγηθά ζην CIN νη δηαηαξαρέο σξηκάλζεσο ηνπ επηζειίνπ εληνπίδνληαη 

ζην θαηώηεξν ηξηηεκόξην ηνπ πάρνπο ηνπ, ελώ ζην  CIN 2 θαη CIN 3 νη δηαηαξαρέο 

παξαηεξνύληαη ζηα δύν ηξίηα θαη ζε νιόθιεξν ην πάρνο ηνπ επηζειίνπ αληηζηνίρσο. 

Σν CIN 3 κπνξεί λα εμειηρζεί ζε θαξθίλν κε ηε δηάζπαζε ηεο βαζηθήο κεκβξάλεο.  

Ωζηόζν νη CIN βιάβεο δελ είλαη δεδνκέλν όηη ζα εμειηρζνύλ πξνο ην ρεηξόηεξν. Από 

κειέηεο ησλ Ostor θαη McIndoe  γλσξίδνπκε όηη ην CIN1 ππνζηξέθεη ρσξίο ζεξαπεία 

ζηελ πιεηνλόηεηα ησλ πεξηπηώζεσλ, ελώ ην CIN3 ζα εμειηρζεί ζε θαξθίλν ζε 

πνζνζηό 15-25%. Η όιε δηαδηθαζία ηεο εμέιημεο από ηελ HPV ινίκσμε κέρξη ηελ 

δεκηνπξγία ηνπ δηεζεηηθνύ θαξθίλνπ απαηηεί ζπλήζσο 10 θαη παξαπάλσ έηε [11, 12]. 

Ο ζπλδηαζκόο ηεο ζσζηήο ιήςεο ηνπ test Παπαληθνιάνπ κε ηε θνιπνζθόπεζε δίλεη 

ηελ δπλαηόηεηα έγθαηξεο δηάγλσζεο θαη αληηκεηώπηζεο. Η εθαξκνγή ζπάηνπιαο  ηνπ 

Ayre γηα ηελ ιήςε δείγκαηνο από ηνλ εμσηξάρειν θαη ςήθηξαο ηύπνπ Broom γηα ηελ 

ηαπηόρξνλε ιήςε δείγκαηνο από ηνλ εμσηξάρειν θαη ελδνηξάρειν απνηεινύλ ηηο πην 
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απνδεθηέο ηερληθέο ηόζν γηα ηελ ιήςε ζπκβαηηθνύ όζν θαη πγξήο θάζεο test 

Παπαληθνιάνπ. Η θπηηαξνιoγηθή δηάγλσζε ζα πξέπεη λα δίδεηαη βάζεη ηνπ 

ζπζηήκαηνο Bethesda [13]. 

Οη βαζηθέο θαηεγνξίεο ηνπ ζπζηήκαηνο απηνύ είλαη: Αξλεηηθό - Negative, Atypical 

Squamous Cells of Undetermined Significance-ASCUS, Low Grade Squamous 

Intraepithelial Lesion-LSIL, High Grade Squamous Intraepithelial Lesion-HSIL, 

Atypical Glandular Cells-ACG, Γηεζεηηθόο Καξθίλνο- Invasive Carcinoma.  

Η θνιπνζθόπεζε είλαη ε επηζθόπεζε ηνπ ηξαρήινπ ππό κεγέζπλζε κε ην 

θνιπνζθόπην θαη ηε ρξήζε δηαιύκαηνο νμηθνύ νμένο. Απνηειεί ην επόκελν βήκα ζηε 

δηαγλσζηηθή πξνζέγγηζε ηνπ παζνινγηθνύ ηεζη Παπαληθνιάνπ, Η αμηνιόγεζε ησλ 

θνιπνζθνπηθώλ επξεκάησλ πξνζθέξεη εηθόλα γηα ηελ επηζειηαθή  βιάβε θαη ζσζηή 

επηινγή ησλ πεξηνρώλ από ηηο νπνίεο ζα παξζνύλ βηνςίεο. Σα πεξηζζόηεξα 

ζπζηήκαηα αμηνιόγεζεο ζηεξίδνληαη ζηελ εθηίκεζε ρξώκαηνο, ησλ νξίσλ, ησλ 

αγγείσλ θαη ηεο κνξθνινγίαο ηεο επηθάλεηαο ηεο βιάβεο. Όιεο απηέο νη πιεξνθνξίεο 

ζε ζπλδηαζκό κε ην test Παπαληθνιάνπ επηηξέπνπλ ζηνλ ζεξάπνληα ηαηξό λα 

αμηνινγήζεη ηνλ βαζκό ηεο ηζηνινγηθήο βιάβεο θαη λα πξνηείλεη ηνλ θαηαιιειόηεξν 

ηξόπν αληηκεηώπηζεο.  

Σν CIN1 αληηκεησπίδεηαη ζπλήζσο θαη’αξρήλ ζπληεξεηηθά αθνύ ππνζηξέθεη ζηελ 

πιεηνλόηεηα ησλ πεξηπηώζεσλ. Η ζεξαπεία ηνπ CIN2-3 ζπλίζηαηαη ζε θαηαζηξνθή 

(κε LASER, δηαζεξκία, ςύμε) ή ζε αθαίξεζε ηεο αιινίσζεο (θσλνεηδήο εθηνκή). 

ηελ πξάμε ε ζπλεζέζηεξε κέζνδνο αληηκεηώπηζεο είλαη ε θσλνεηδήο εθηνκή κε ηε 

ρξήζε ηεο ειεθηξνδηαζεξκηθήο αγθύιεο (Loop) [14]. 

Ο θαξθίλνο ηξαρήινπ ηεο κήηξαο είλαη ην ηειηθό απνηέιεζκα ηεο εμέιημεο ηνπ CIN3. 

Δίλαη έλαο από ηνπο ζπρλόηεξνπο γπλαηθνινγηθνύο θαξθίλνπο. Απνηειεί ηε δεύηεξε 
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αηηία ζαλάηνπ γπλαηθώλ από θαξθίλν ζε παγθόζκηα θιίκαθα θαη ηε δεύηεξε 

ζπρλόηεξε αηηία ζαλάηνπ ζε λέεο γπλαίθεο ζην δπηηθό θόζκν. Η κεγαιύηεξε 

επίπησζε θαξθίλνπ ηξαρήινπ ηεο κήηξαο παξαηεξείηαη ζε ειηθίεο κεηαμπ 35-50 

εηώλ. πγθεθξηκέλα ζηηο ρώξεο ηεο ΔΔ θαηαγξάθνληαη 34.000 λέεο πεξηπηώζεηο 

εηεζίσο θαη 16.000 ζάλαηνη [15, 16]. 

 

5. Η θιηληθή ζεκαζία ηεο HPV ινίκσμεο ηνπ πξσθηνύ 

Η ινίκσμε ηνπ πξσθηνύ από ηνλ HPV έρεη δηπιή θιηληθή ζεκαζία:  

Η πξώηε αθνξά ηηο αιινηώζεηο πνπ κπνξεί λα πξνθαιέζεη ν ηόο ζην γελλεηηθό 

ζύζηεκα  ηηο νπνίεο κπνξεί λα πξνθαιέζεη θαη ζηνλ πξσθηό θαη ζπγθεθξηκέλα ηα 

νμπηελή θνλδπιώκαηα, ηελ ελδνεπηζειηαθή λενπιαζία (ΑΙΝ) θαη ηνλ θαξθίλν.  

Η δεύηεξε αθνξά ηε ζεσξεηηθή πηζαλόηεηα λα απνηειεί ν πξσθηόο εζηία παξακνλήο 

(reservoir) ηνπ ηνύ θαη από εθεί λα πξνθαιεί επαλακόιπλζε ηνπ ηξαρήινπ ηεο κήηξαο 

κεηά από ζεξαπεία γηα ηξαρειηθή ελδνεπηζειηαθή λενπιαζία (CIN) απμάλνληαο έηζη 

ηνλ θίλδπλν ππνηξνπήο.    

5.1 ΑΙΝ θαη θαξθίλνο πξωθηνύ 

Ο HPV επζύλεηαη γηα ην 90% ησλ θαξθίλσλ ηνπ πξσθηνύ (30.000 πεξηζηαηηθά 

εηεζίσο) [15, 16]. Ο πξσθηόο πεξηιακβάλεη δώλε κεηάπιαζεο παξόκνηα κε απηή ηνπ 

ηξαρήινπ θάλνληαο ην όξγαλν επάισην ζηηο θαξθηλνγόλεο ηδηόηεηεο ηνπ ηνύ. ε 

αληηζηνηρία κε ηνλ ηξάρειν, ν θαξθίλνο ηνπ πξσθηνύ έπεηαη ηεο εκθάληζεο ηεο 

πξσθηηθήο ελδνεπηζειηαθήο λενπιαζίαο (anal intraepithelial neoplasia - AIN). Αλ θαη 

ηα δεδνκέλα γηα ηε θπζηθή ηζηνξία ηνπ ΑΙΝ είλαη πεξηνξηζκέλα ζεσξείηαη όηη ην ΑΙΝ 

1 ζπλήζσο ππνζηξέθεη ελώ ην ΑΙΝ 2-3 κπνξεί λα εμειηρζεί ζε θαξθίλν ζε έλα κηθξό 
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πνζνζηό.  Ο θαξθίλνο απηόο είλαη ζπάληνο αιιά ε ζπρλόηεηά ηνπ απμάλεηαη ζε 

άλδξεο θαη γπλαίθεο κε ηελ επίπησζή ηνπ λα έρεη δηπιαζηαζηεί από 10/1.000.000 ην 

1973 ζε 20/1.000.000 ην 2000. Η επίπησζε ηνπ θαξθίλνπ ηνπ πξσθηνύ είλαη 

ηδηαίηεξα απμεκέλε ζε επηιεγκέλεο ππννκάδεο ηνπ πιεζπζκνύ πνπ ζπγθεληξώλνπλ 

έλα ζπλδπαζκό παξαγόλησλ θηλδύλνπ (θάπληζκα, ειηθία>50, ηζηνξηθό παζεηηθήο 

πξσθηηθήο επαθήο, αλνζνθαηαζηνιή, HIV ινίκσμε, ρξόληα θιεγκνλή, 

αθηηλνζεξαπεία) [17].  

Μηα ππννκάδα πςεινύ θηλδύλνπ απνηεινύλ νη HIV ζεηηθνί νκνθπιόθηινη άλδξεο 

(men who have sex with men - MSM). Η επίπησζε ηνπ ΑΙΝ ζε απηή ηελ νκάδα είλαη 

40 θνξέο κεγαιύηεξε απηήο ηνπ γεληθνύ πιεζπζκνύ. Αθόκα θαη νη HIV αξλεηηθνί 

MSM έρνπλ πςειή επίπησζε πξσθηηθώλ αιινηώζεσλ [18,19]. Απηόο ν θίλδπλνο 

νδήγεζε ζηε δεκηνπξγία θαηεπζπληήξησλ νδεγηώλ ειέγρνπ ησλ MSM γηα ηελ 

πξόιεςε ηνπ θαξθίλνπ ηνπ πξσθηνύ [20, 21]. 

Ωζηόζν ν θαξθίλνο ηνπ πξσθηνύ δελ πεξηνξίδεηαη ζηνπο MSM. Σν 2010 ζηηο ΗΠΑ 

θαηαγξάθεθαλ πεξίπνπ 5000 λέα πεξηζηαηηθά εθ ησλ νπνίσλ ηα πεξηζζόηεξα (3000) 

αθνξνύζαλ γπλαίθεο [22]. Δπνκέλσο ν θαξθίλνο ηνπ πξσθηνύ είλαη ζπρλόηεξνο ζηηο 

γπλαίθεο από όηη ζηνπο άλδξεο. Μειέηεο έρνπλ δείμεη όηη ν θίλδπλνο γηα ηηο HIV 

ζεηηθέο γπλαίθεο είλαη 7 θνξέο κεγαιύηεξνο από ην γεληθό πιεζπζκό [18,19]. Έρεη 

θαλεί όηη γπλαίθεο κε CIN έρνπλ απμεκέλε επίπησζε AIN θαη 4-5 κεγαιύηεξν 

θίλδπλν θαξθίλνπ πξσθηνύ [23].  

Οη αιινηώζεηο AIN ζε απηέο ηηο γπλαίθεο κπνξνύλ λα αληρλεπζνύλ κε δηάθνξα 

screening ηεζη όπσο ε θπηηαξνινγία, ην HPV ηεζη θαη πηζαλώο ην  mRNA ηεζη. Σν 

screening ηεζη πνπ ρξεζηκνπνηείηαη ζπλήζσο, θπξίσο ζηνπο MSM όπνπ έρεη 

επηζήκσο ζπζηαζεί πξνιεπηηθόο έιεγρνο είλαη ε θπηηαξνινγία πξσθηνύ. Σν 
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απνηέιεζκα ηεο θπηηαξνινγίαο πξσθηνύ δίδεηαη θαη απηό κε ην ζύζηεκα Bethesda 

όπσο θαη ε θπηηαξνινγία ηξαρήινπ. Μέρξη ηε δεκνζίεπζε ηεο δηθήο καο κειέηεο δελ 

είρε εμεηαζηεί ην HPV ηεζη θαη ην E6&7 mRNA ηεζη ζε πξσθηηθό επίρξηζκα ζαλ 

κέζν πξνιεπηηθνύ ειέγρνπ. 

Έλα ζεηηθό ηεζη ζα πξέπεη λα νδεγεί ηε γπλαίθα ζε πξσθηνζθόπεζε πςειήο 

επθξίλεηαο (high resolution anoscopy) θαη βηνςία. Η high resolution anoscopy είλαη ε 

επηζθόπεζε ηνπ πξσθηηθνύ ζσιήλα δηακέζνπ πξσθηνζθνπίνπ ππό κεγέζπλζε κε ην 

θνιπνζθόπην θαη κε εθαξκνγή δηαιύκαηνο νμηθνύ νμένο 3% όπσο θαη ζηελ 

θνιπνζθόπεζε. Σα επξήκαηα αμηνινγνύληαη κε ηνλ ίδην ηξόπν όπσο θαη ηελ 

θνιπνζθόπεζε. Παζνινγηθά επξήκαηα επηβάιινπλ θαηεπζπλόκελε βηνςία. 

Αλ δηαγλσζηεί ΑΙΝ πςεινύ βαζκνύ ε αζζελήο ζα πξέπεη λα ζεξαπεύεηαη γηα λα 

απνθεπρζεί ε ελδερόκελε εμέιημε ηεο βιάβεο ζε θαξθίλν. H ζεξαπεία ηνπ ΑΙΝ2-3 κε 

θαξκαθεπηηθέο ή ρεηξνπξγηθέο κεζόδνπο. Η βαζηθή θαξκαθεπηηθή κέζνδνο είλαη ε 

ηνπηθή εθαξκνγή δη- ή ηξηρισξνμηθνύ νμένο, κέζνδνο ε νπνία ελδείθλπηαη γηα 

πεξηνξηζκέλεο βιάβεο. Μεγαιύηεξεο βιάβεο κπνξνύλ λα αληηκεησπηζηνύλ κε 

θαηαζηξνθηθέο ρεηξνπξγηθέο κεζόδνπο κε θύξην εθπξόζσπν ηελ ππεξπζξνπεμία 

(infrared coagulation –IRC), ε νπνία κπνξεί λα γίλεη κε ηνπηθή αλαηζζεζία. 

Ιδηαηηέξσο εθηεηακέλεο, ππνηξνπηάδνπζεο, ή ύπνπηεο γηα δηήζεζε βιάβεο 

αληηκεησπίδνληαη κε ρεηξνπξγηθή αθαίξεζε [10].  

5.2 Ο πξωθηόο ωο reservoir HPV ινίκωμεο 

Πνιιέο κειέηεο έρνπλ δείμεη όηη κεηά από θσλνεηδή εθηνκή κεγάιν πνζνζηό ησλ 

γπλαηθώλ ζα είλαη πιένλ HPV αξλεηηθέο όπσο απηό νξίδεηαη από έλα αξλεηηθό HPV 

ηεζη 6-12 κήλεο κεηά ηελ επέκβαζε. Κάπνηεο από απηέο ηηο γπλαίθεο κε ηνλ θαηξό ζα 

μαλαγίλνπλ HPV ζεηηθέο. Απηό κπνξεί ζεσξεηηθά ηνπιάρηζηνλ λα νθείιεηαη ζε 
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επαλακόιπλζε από ζεμνπαιηθό ζύληξνθν ή επαλακόιπλζε ηνπ ηξαρήινπ από κία 

εμσ-γελλεηηθή δαμακελή HPV όπσο ν πξσθηόο  [24, 25]. Βεβαίσο κπνξεί απιά ην 

αξρηθό αξλεηηθό HPV ηεζη λα ήηαλ ςεπδώο αξλεηηθό ιόγσ ρακεινύ ηηθνύ θνξηίνπ 

ακέζσο κεηά ηε ζεξαπεία. 

Η ζεηηθόηεηα ζηνλ HPV κεηά ηελ θσλνεηδή εθηνκή απμάλεη δξακαηηθά ηνλ θίλδπλν 

ππνηξνπήο CIN2-3 [26-28]. Η ππνηξνπή CIN2-3 απαηηεί πεξαηηέξσ ζεξαπεία κε 

απμεκέλε ζσκαηηθή θαη ςπρνινγηθή λνζεξόηεηα. Μία ελδερόκελε δεύηεξε 

θσλνεηδήο εθηνκή κπνξεί λα νδεγήζεη ζε βξάρπλζε ηνπ ηξαρήινπ θαη αξλεηηθέο 

επηπηώζεηο ζηελ έθβαζε κειινληηθώλ θπήζεσλ [29-30]. Μεξηθέο θνξέο ε επαλάιεςε 

ηεο θσλνεηδνύο εθηνκήο δελ είλαη ηερληθά δπλαηή ιόγσ εμάιεηςεο ηνπ εμσηξαρήινπ 

νδεγώληαο έηζη ηηο γλαίθεο ζε πζηεξεθηνκία, κία επέκβαζε κε εκθαλώο πςειόηεξε 

λνζεξόηεηα.. Όρη κόλν ε ζεξαπεία αιιά θαη ε δηάγλσζε ηεο ππνηξνπήο κπνξεί λα 

είλαη πξόθιεζε γηα ηνλ γπλαηθνιόγν θαζώο πνιιέο από απηέο ηηο αιινηώζεηο είλαη 

ελδνηξαρειηθέο θαη ζε απηέο ηηο πεξηπηώζεηο ε θπηηαξνινγία θαη ε θνιπνζθόπεζε 

έρνπλ πεξηνξηζκέλε επαηζζεζία.  

Καζώο ν HPV είλαη εμαηξεηηθά κεηαδνηηθόο (40% γηα θάζε επαθή ρσξίο πξνθύιαμε) 

[31] θαη ε απνηειεζκαηηθόηεηα ηεο θπζηθήο αλνζίαο ζηελ πξόιεςε ηεο 

επαλακόιπλζεο από ηνλ ίδην ηύπν πεξηνξηζκέλε, ε ζεσξία ηεο επαλακόιπλζεο από 

θάπνηα εμσ-γελλεηηθή δεμακελή όπσο ν πξσθηόο απνθηά κεγαιύηεξε δεκνηηθόηεηα.. 

Μία κειέηε ζε 2462 γπλαίθεο απέδεημε όηη ε επαλακόιπλζε από ηνλ ίδην ηύπν κεηά 

από αξρηθή αξλεηηθνπνίεζε είλαη εθηθηή θαη ζπζρεηίδεηαη ηζρπξά κε ηελ ύπαξμε 

θαηλνύξγησλ ζεμνπαιηθώλ ζπληξόθσλ [32].  
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ηα πιαίζηα απηήο ηεο δηδαθηνξηθήο δηαηξηβήο θάλακε κία ζπζηεκαηηθή αλαζθόπεζε 

ηεο βηβιηνγξαθίαο γηα άξζξα πνπ εμεηάδνπλ ηελ πηζαλόηεηα επαλακόιπλζεο ηνπ 

γπλαηθείνπ γελλεηηθνύ ζπζηήκαηνο από εμσ-γελλεηηθέο ζέζεηο όπσο ν πξσθηόο. 

Έγηλε βηβιηνγξαθηθή έξεπλα ζην MEDLINE κέρξη ην Φεβξνπάξην 2012 κε ηελ 

αθόινπζε ζηξαηεγηθή. ((Disease Reservoirs [MeSH Terms] OR reinfection [tw] OR 

recurrence [tw] OR “treatment failure” [tw]) AND (papillomaviridae [MeSH:NoExp] 

OR alphapapillomavirus [MeSH Terms] OR “DNA, viral” [MeSH Terms] OR 

Papillomavirus Infections [MeSH Terms] OR Tumor Virus Infections [MeSH Terms] 

OR “Cervix Uteri/virology” [MeSH Terms] OR “Oropharynx/virology” [MeSH 

Terms] OR “Anal canal/virology” [MeSH Terms]  OR “Penis/virology” [MeSH 

Terms] OR condylomata acuminata [MeSH Terms] OR HPV [tw] OR “human 

papillomavirus” [tw] OR papillomaviridae [tw]) AND (anus neoplasms [MeSH 

Terms] OR penile diseases [MeSH Terms] OR Uterine Cervical Neoplasms [MeSH 

Terms] OR Uterine Cervical Dysplasia [MeSH Terms] OR Cervical Intraepithelial 

Neoplasia [MeSH Terms] OR ((cervix [tw] OR cervical [tw] OR vulva [tw] OR 

vulvar [tw] OR vagina [tw] OR vaginal [tw] OR anus [tw] OR anal [tw] OR 

oropharynx [tw] OR oropharyngeal [tw] OR penis [tw] OR penile [tw]) AND 

(cancer* [tw] OR carcinoma OR adenocarcinoma OR neoplas* [tw] OR dysplas* [tw] 

OR dyskaryos* [tw] OR squamous [tw] OR CIN [tw] OR VIN [tw] OR VAIN [tw] 

OR AIN [tw] OR PIN [tw] )))). Οη βηβιηνγξαθηθέο παξαπνκπέο ησλ άξζξσλ πνπ 

αλαγλσξίζηεθαλ εμεηάζηεθαλ γηα ζπλαθή κε αλαγλσξηζκέλα άξζξα . Οη κειέηεο πνπ 

αλαγλσξίζηεθαλ παξαζέηνληαη ζηνλ πίλαθα 1. 
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Πίλαθαο 1. Μειέηεο αλαθεξόκελεο ζηελ παξνπζία ηνπ HPV εθηόο ηνπ γπλαηθείνπ 

γελλεηηθνύ ζπζηήκαηνο ζε γπλαίθεο κε ηξαρειηθή HPV ινίκσμε ή ζηνπο ζπληξόθνπο 

ηνπο (από Valari et al 2012) 

 

Γελ βξέζεθαλ κειέηεο νη νπνίεο λα εμεηάδνπλ άκεζα  θαη λα απνδεηθλύνπλ ην 

ελδερόκελν ηεο ηξαρειηθήο επαλακόιπλζεο από ηνλ πξσθηό κεηά από ζεξαπεία ή 

απηόκαηε ηνπηθή θάζαξζε ηνπ ηνύ. Έκκεζα ζηνηρεία παξέρνληαη από κία πξννπηηθή 

κειέηε ζηελ νπνία βξέζεθε 8-πιάζηνο θίλδπλνο ηξαρειηθήο ινίκσμεο κεηά ηελ 

αλίρλεπζε HPV ζηνλ πξσθηό [33]. Ωζηόζν ε ίδηα κειέηε ππνλνεί όηη ε κεηάδνζε από 

ηνλ πξσθηό ζηνλ ηξάρειν (RR 8) είλαη δπζθνιόηεξε από ηελ αληίζηξνθε κεηάδνζε 

(RR 20). Σν αλ ν ηξάρεινο κπνξεί λα επαλακνιπλζεί κεηά από ζεξαπεία από HPV 
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πνπ κνιύλεη ηελ πξσθηηθή πεξηνρή, είλαη έλα ζεκαληηθό θιηληθό εξώηεκα πνπ 

πξνζπαζήζακε λα απαληήζνπκε ζηε δηθή καο κειέηε. 

Παξά ηελ έιιεηςε άκεζσλ ζηνηρείσλ βξέζεθαλ πνιιέο κειέηεο πνπ παξείραλ 

ζηνηρεία όπσο πνζνζηό ζεηηθόηεηαο, ζπζρέηηζε ηύπσλ θαη πξνβιεπηηθνύο 

παξάγνληεο γηα πξσθηηθή HPV ινίκσμε πνπ εκκέζσο ζα κπνξνύζαλ λα 

απνζαθελίζνπλ ην ζέκα [24, 25, 35-37]. 

- HPV Θεηηθόηεηα ζηνλ πξσθηό 

ε κία κειέηε πνπ δηεμήρζε ζε κεγάιν δείγκα ηνπ γεληθνύ πιεζπζκνύ αληρλεύζεθε 

πξσθηηθή  HPV κόιπλζε ζε πνζνζηό 27% θαη ηξαρειηθή ζε παξόκνην πνζνζηό 

(29%) [34]. Η ζεηηθόηεηα ζηνλ πξσθηό ζηνλ εηδηθό πιεζπζκό ησλ γπλαηθώλ πνπ 

πξνζέξρνληαη ζην ηαηξείν θνιπνζθόπεζεο ιόγσ HPV αιινηώζεσλ ζην γελλεηηθό 

ζύζηεκα ινγηθά ζα πξέπεη λα είλαη πςειόηεξε.  

- πλάθεηα ηύπσλ κε ηνλ ηξάρειν 

ε κία κειέηε γεληθνύ πιεζπζκνύ ε πξσθηηθή HPV ινίκσμε νθεηιόηαλ θπξίσο ζε 

κε-νγθνγόλα ζηειέρε όπσο νη ηύπνη  84 θαη 62 κε ηνλ ηύπν 16 λα αληρλεύεηαη ζε κηα 

κεηνλόηεηα (7%) ησλ κνιπζκέλσλ αηόκσλ. ηελ ίδηα κειέηε νη γπλαίθεο πνπ ήηαλ 

ζεηηθέο ζηνλ ηό θαη ζηνλ ηξάρειν θαη ζηνλ πξσθηό παξνπζίαδαλ απόιπηε ηαύηηζε 

ησλ ηύπσλ ζηηο δύν αλαηνκηθέο πεξηνρέο ζην 26% (46/178) θαη κεξηθή ηαύηηζε ζην 

53% (95/178) [34]. Ο πςειόο βαζκόο ηαύηηζεο ππνδειώλεη κηα θνηλή πεγή κόιπλζεο 

γηα ηνλ πξσθηό θαη ηνλ ηξάρειν.  
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5.3 Παξάγνληεο θηλδύλνπ γηα πξωθηηθή HPV ινίκωμε 

Αξρηθά ππήξρε ε άπνςε όηη νη πξσθηηθή ζπλνπζία επζπλεηαη γηα ηελ απόθηεζε ηνπ 

ηνύ ζηνλ πξσθηό. Η πξσθηηθή επαθή κεηαμύ αλδξώλ θαη γπλαηθώλ είλαη ζπρλή 

ζεμνπαιηθή πξαθηηθή θαη αλαθέξεηαη από ην 36% ησλ γπλαηθώλ ειηθίαο 25-44 ζηηο 

ΗΠΑ [35]. Φαίλεηαη όκσο όηη ε πξσθηηθή ζπλνπζία δελ είλαη ε απνθιεηζηηθή αηηία 

ηεο κόιπλζεο ηνπ πξσθηνύ. Αξθεηέο κειέηεο δελ έρνπλ θαηαθέξεη λα δείμνπλ 

ζηαηηζηηθώο ζεκαληηθή ζπζρέηηζε κεηαμύ πξσθηηθώλ επαθώλ θαη HPV ινίκσμεο 

[24, 25, 36]. Η πξσθηηθή ινίκσμε θαίλεηαη λα είλαη πην ζπρλή ζε γπλαίθεο κε 

αληρλεύζηκε ινίκσμε ζην αηδνίν παξά ζηνλ ηξάρειν. Απηό ππνδειώλεη όηη ε 

αλαηνκηθή γεηηνλία είλαη ζεκαληηθή γηα ηελ δηαζπνξά ηεο ινίκσμεο.  

Κάπνηα θπινγελεηηθά είδε (alpha3/alpha15 and alpha1/alpha8/alpha10 ηύπνη) 

θαίλεηαη λα έρνπλ κεγαιύηεξε ηάζε λα πξνθαινύλ πξσθηηθή κόιπλζε ζε ζρέζε κε 

άιινπο [33]. Έρεη παξαηεξεζεί κηα αλάζηξνθε ζρέζε αλάκεζα ζηελ ειηθία θαη ηελ 

πηζαλόηεηα παξνπζίαο HPV ζηνλ πξσθηό ζην γεληθό πιεζπζκό. Δπνκέλσο ε λεαξή 

ειηθία ζα κπνξνύζε λα ζεσξεζεί σο έλαο επηπιένλ  παξάγνληαο θηλδύλνπ[34].  
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ΔΙΓΙΚΟ ΜΔΡΟ 

θνπόο 

Ο ζθνπόο ηεο κειέηεο ήηαλ πνιιαπιόο: 

 λα δηεξεπλήζεη θαηά πόζνλ είλαη εθηθηή ε εμέηαζε γηα HPV ζρεηηδόκελνπο 

βηνδείθηεο ζε πξσθηηθά επηρξίζκαηα,  

 λα αμηνινγήζεη ηε δηαγλσζηηθή αθξίβεηα (επαηζζεζία, εηδηθόηεηα) ησλ 

βηνδεηθηώλ γηα ηελ αλίρλεπζε ΑΙΝ.  

 λα αλαγλσξίζεη παξάγνληεο θηλδύλνπ γηα ηελ παξνπζία HPV ζηνλ πξσθηό θαη 

 λα παξάζρεη πιεξνθνξίεο ζρεηηθέο κε ηελ θιηληθή ζεκαζία ηεο πξσθηηθήο 

HPV ινίκσμεο ζηηο γπλαίθεο πνπ πξνζέξρνληαη ζην ηαηξείν θνιπνζθόπεζεο 

ιόγσ HPV ζρεηηδόκελσλ αιινηώζεσλ ηνπ θαησηέξνπ γελλεηηθνύ ζπζηήκαηνο  

  



36 
 

 

Τιηθό θαη Μέζνδνη 

Η κειέηε πξαγκαηνπνηήζεθε ζην Παλεπηζηεκηαθό Ννζνθνκείν Ισαλλίλσλ ζην ηκήκα 

Γπλαηθνινγίαο από ην επηέκβξην 2009 κέρξη ηνλ Αύγνπζην 2012. Ο πιεζπζκόο ηεο 

κειέηεο αθνξνύζε γπλαίθεο πνπ πξνζέξρνληαλ ζην ηαηξείν θνιπνζθόπεζεο θαη 

ζεσξνύληαλ θαηάιιειεο γηα λα ζπκπεξηιεθζνύλ κόλν αλ ήηαλ ηνπιάρηζηνλ 18 εηώλ 

θαη είραλ πηζαλή ή επηβεβαησκέλε HPV ζρεηηδόκελε παζνινγία ηνπ ηξαρήινπ, ηνπ 

θόιπνπ ή ηνπ αηδνίνπ. Τπήξμε εηδηθή κέξηκλα γηα λα ζπκπεξηιεθζνύλ όια ηα 

πεξηζηαηηθά θαξθίλνπ ηξαρήινπ θαη αηδνίνπ, CIN2-3, πςειόβαζκνπ VIN θαη 

νμπηελώλ θνλδπισκάησλ πξηλ ηε ζεξαπεία ηνπο. πκπεξηιήθζεζαλ αθόκα θάπνηεο 

από ηηο γπλαίθεο κε ρακειόβαζκεο ηξαρειηθέο θπηηαξνινγηθέο αιινηώζεηο, σζηόζν 

κε έλα πεξηζηαζηαθό ηξόπν. Σέινο ζπκπεξηιήθζεθε θαη έλαο κηθξόο αξηζκόο 

γπλαηθώλ κε κε HPV ζρεηηδόκελε γπλαηθνινγηθή παζνινγία (ηλνκπώκαηα, θαξθίλν 

ελδνκεηξίνπ, θύζηεηο σνζήθεο θηι) σο κάξηπξεο. 

Καηόπηλ πξνθνξηθήο ζπγθαηάζεζεο ησλ αζζελώλ ιακβάλνληαλ έλα ηξαρειηθό θαη 

έλα ηξαρειηθό θπηηαξνινγηθό δείγκα πνπ κεηαθεξόηαλ ζε θηαιίδην ThinPrep ηα 

νπνία εμεηάδνληαλ γηα: 

Α. HPV DNA testing γηα ηελ αλίρλεπζε θαη ηππνπνίεζε 35 ηύπσλ HPV κε ηε 

κέζνδν Clinical Arrays HPV (Genomica, Spain). Η κεζνδνινγία ηνπ CLART Human 

Papillomavirus 2 kit  βαζίδεηαη νπζηαζηηθά ζηελ αλίρλεπζε θαη ηνλ πβξηδηζκό ηνπ 

HPV  γνληδηώκαηνο κε ηελ ρξήζε probes. To θάζε probe είλαη ζπγθεθξηκέλν γηα θάζε 

HPV ηύπν γηα ην ιόγν απηό είλαη δπλαηή ε αλίρλεπζε ινηκώμεσλ θαη ζπλινηκώμεσλ 

από 35 δηαθνξεηηθνύο HPV ηύπνπο   
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Δηθόλα 2. Η κέζνδνο CLART 

 

 

Υιηθά - Δμνπιηζκόο 

Σν kit πεξηιακβάλεη κηα ζεηξά ξπζκηζηηθώλ δηαιπκάησλ ηα νπνία πξνεηνηκάδνπλ ην 

πξνο εμέηαζε δείγκα γηα ηελ ελίζρπζε θαη ηνλ πβξηδηζκό.  

 Απεζηαγκέλν λεξό 

 Γάληηα κηαο ρξήζεσο 

 Γνρείν κε  ζξπκαηηζκέλν πάγν 

 Eppendorf  tubes (1.5 ml). 

 Racks γηα ηελ ηνπνζέηεζε δνθηκαζηηθώλ ζσιήλσλ 1.5 ml . 

 Racks γηα ηελ ηνπνζέηεζε  0.5 ml/0.2 ml δνθηκαζηηθώλ  ζσιήλσλ. 
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 Μηθξνθπγόθεληξνο 

 Thermocycler. 

 micropipettes (1-20 κl, 20-200 κl and 200-1000 κl)  

 Thermoblocks (at 37°C, 55°C and 100ºC)  

 Vortex 

 Vacuum system  

 Microarrays AT tubes or CS well strips (πεξηιακβάλεη ηα probes).Δίλαη 

απνζεθεπκέλα ζε εηδηθό θάθειν. Μεηά ηελ πξώηε ρξήζε ζα πξέπεη λα 

θπιάζζεηαη ζε ζεξκνθξαζία δσκαηίνπ πξνζηαηεπκέλν από ην θσο.   

 RE (Developer). Απνζήθεπζε ζηνπο  4ºC.. 

 SH (Hybridization solution). ). Απνζήθεπζε ζηνπο     4ºC. 

 DC (Conjugate solvent). ). Απνζήθεπζε ζηνπο  4ºC. 

 CJ (Conjugate). Store at 4ºC. Φπγνθέληξηζε πξηλ ηε ρξήζε 

 TL (Washing buffer). ). Απνζήθεπζε ζηνπο  4ºC. 

 

Η ηερληθή απαηηεί έλα ζύζηεκα γηα λα ζπιακβάλεη θαη λα επεμεξγάδεηαη ηελ εηθόλα 

πνπ ιακβάλεη από ην microarray. Σν ζύζηεκα απηό ιέγεηαη CAR(Clinical Reader 

Array) ην νπνίν επηηξέπεη ηελ αλάγλσζε θαη εξκελεία 96 δεηγκάησλ.  
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Δηθόλα 3. Car Reader Array 

  

Γηα ην ιόγν όηη ε ηερληθή ζηεξίδεηαη ζηελ ελίζρπζε γελεηηθνύ πιηθνύ ζα πξέπεη λα 

αθνινπζεζεί  απζηεξώο ην πξσηόθνιν κε ηδηαίηεξε πξνζνρή θαη ε δηαδηθαζία λα 

εθεηειείηαη κε απζηεξή ηερληθή ώζηε λα απνθεπρζεί επηκόιπλζε ζηα πξνο εμέηαζε 

δείγκαηα. Σν ζπγθεθξηκέλν Kit  πεξηιακβάλεη ιεπηνκεξώο εζώθιεηζηεο νδεγίεο γηα 

νπνηνδήπνηε βήκα. Δπηγξακκαηηθά πεξηιακβάλεη ηα εμήο ζηάδηα: 

1. HPV DNA EXTRACTION  

2. Γηαδηθαζία ελίζρεζεο θαη πβξηδηζκνύ 

3. Αλάγλσζε απνηειεζκάησλ (Car Reader  Array) 

 

Β. Κπηηαξνκεηξία ξνήο γηα ηελ αλίρλεπζε Δ6&7 mRNA 14 πςεινύ θηλδύλνπ 

ηύπσλ HPV types κε ηε κέζνδν HPV Onco Tect (IncellDx Inc, USA). Σν kit 

ζηεξίδεηαη νπζηαζηηθά ζηηο αξρέο ηεο θπηηαξνκεηξίαο ε νπνία πεξηιακβάλεη δπν 

βαζηθέο θαηεγνξίεο ηελ θπηηαξνκεηξία ξνήο  θαη ηελ θπηηαξνκεηξία αλάιπζεο 
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εηθόλαο. Καηά  ηελ θπηηαξνκεηξία ξνήο ηα πξνο αλάιπζε θύηηαξα ξένπλ κε ηε κνξθή 

ελαησξήκαηνο κπξνζηά από κηα θσηεηλή αθηίλα Laser δηα κέζνπ ζαιάκνπ κε 

ηαρύηεηα αξθεηώλ ρηιηάδσλ αλά δεπηεξόιεπην. Η κέηξεζε αλαγλώξηζε θαη δηαινγή 

γίλεηαη κε βάζε ηνλ εθπεκπόκελν θσηηζκό θαη ηε ζθέδαζε ηνπ θσηόο. Σα θσηεηλά 

ζήκαηα κεηαηξέπνληαη ζε ειεθηξηθά ζήκαηα θαη απηά κε ηε ζεηξά ηνπο   εληζρύληαη 

κεηξνύληαη  θαη δηνρεηεύνληαη ππό κνξθή ςεθηαθώλ ελδείμεσλ ζε ειεθξνληθό 

ππνινγηζηή ζπγθεθξηκέλνπ πξνγξάκκαηνο θαη ινγηζκηθνύ, όπνπ παξνπζηάδνληαη.  

Οπζηαζηηθά θαη ην HPV ONCOTEST  βαζίδεηαη ζηηο αξρέο πνπ αλαθεξζεθαλ.  

 

Υιηθά - Δμνπιηζκόο  

 Απηνληνληζκέλν λεξό 

 PBS pH 7,4 

 12X 75  Falcon tubes (polyprplylene, polystyrene) 

 Πηπέηηεο 20 κl 20-200 κl 200-1000κl  

 Vortex mixer  

 Centrifuge  

 Τδαηόινπηξν ζηνπο 43
ν
 C  

 Flow cytometer  system  

Σν Kit  πεξηιακβάλεη ιεπηνκεξώο εζώθιεηζηεο νδεγίεο γηα νπνηνδήπνηε βήκα. 

Δπηγξακκαηηθά πεξηιακβάλεη ηα εμήο ζηάδηα: 
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1. Πξνεηνηκαζία ηνπ πξνο εμέηαζε πιηθνύ Απνκνλσζε θπηηάξσλ  

2. Τβξηδηζκόο  

3. Πιύζεηο Κπηηάξσλ  

4. Κπηηαξηθή Αλάιπζε κε Κπηηαξνκεηία Ρνήο  

Οπζηαζηηθά ηα θύηηαξα θαηά ηελ πξνεηνηκαζία ηνπο πβξηδνπνηνύληαη κε «θνθηέηι» 

εηδηθώλ probes κέζσ ησλ πιύζεσλ απνκαθξύλνληαη ηα probes πνπ δελ ερνπλ 

δεζκεπηεί θαη ηα πξνο εμέηαζε θύηηαξα αλαιύνληαη κέζσ ηεο θπηηαξνκεηξίαο ξνήο.  

Δηθόλα 4. Απάληεζε θπηηαξνκεηξίαο ξνήο ζε αζζελή ηεο κειέηεο καο 

 

 

 Γ. Μνξθνινγηθή θπηηαξνινγία πγξήο θάζεο κε απαληήζεηο βάζεη ηνπ ζπζηήκαηνο 

Bethesda.  

 Μεηά από πνιιά ρξόληα πεηξακαηηζκώλ, ν Γξ Παπαληθνιάνπ αλέπηπμε ηελ ηξίρξσκε 

ρξώζε ε νπνία επέδεζε, κε κηθξή κόλν ηξνπνπνίεζε, σο ηηο κέξεο καο, θαη είλαη ε 

ρξώζε επηινγήο γηα θπηηαξνινγηθό πιηθό. Η ρξώζε Παπαληθνιάνπ είλαη κία 

πνιύρξσκε ρξσζηηθή κέζνδνο ε νπνία απνηειείηαη από κία ππξεληθή ρξώζε 

(αηκαηνμπιίλε) θαη δύν εμνπδεηεξσηηθέο ρξώζεηο (Orange G θαη EA). Απαηηείηαη 



42 
 

 

ελπδάησζε ησλ κνληκνπνπνηεκέλσλ επηρξηζκάησλ, ώζηε ηα θύηηαξα λα 

απνξξνθήζνπλ ηελ αηκαηνμπιίλε, ελώ ε αθπδάησζε πξνεηνηκάδεη ηα θύηηαξα γηα λα 

δερζνύλ ηηο εμνπδεηεξσηηθέο ρξώζεηο. Orange G είλαη κία όμηλε ρξώζε ε νπνία βάθεη 

ξνδ ρξώκα ηηο βαζηθέο πξσηεΐλεο όπσο είλαη ε πξνθεξαηίλε. Η Orange G επίζεο έρεη 

ηζρπξή ζπγγέλεηα κε ηελ θεξαηίλε ηελ νπνία ρξσκαηίδεη έληνλν πνξηνθαιί.  

EA είλαη κία πνιπρξσκαηηθή ρξώζε ε νπνία είλαη ζπλδπαζκόο αλνηρηνύ πξάζηλνπ, 

SF θίηξηλνπ θαη εσζίλεο Y. Υξσκαηίδεη ην θπηηαξόπιαζκα ησλ κεηαβνιηθά 

δξαζηήξησλ θπηηάξσλ (όπσο ηα παξαβαζηθά θύηηαξα, ηα δηάκεζα θύηηαξα, ηα 

ιεπθνθύηηαξα θαη ηα ηζηηνθύηηαξα, όπσο επίζεο θαη ηα θαξθηληθά θύηηαξα) κε έλα 

ειαθξύ πξάζηλν ρξώκα. 

Σα πξνο εμέηαζε πξσθηηθά επηρξίζκαηα ηα νπνία είραλ εκβαπηηζηεί ζε κνλνπνηεηίθν 

πιηθό Thin Prep βάθηεθαλ κε ηελ ρξώζε Παπαληθνιάνπ όπσο πεξηγξάθεθε 

πξαπάλσ. Σν ηειηθό απνηέιεζκα ηεο ρξώζεο δελ δηέθεξε ηδηαίηεξα από απηό ησλ 

αληίζηνηρσλ  ηξαρειηθώλ θαη ήηαλ ην εμήο: 

Ππξήλαο- κπιε καύξν  

Κπηηαξόπιαζκα (κε θεξαηηλνπνηνύκελν)- κπιέ θαη εμαζζελεκέλν θόθθηλν  

Κύηηαξα ηνπ αίκαηνο- πξάζηλν  

Κπηηαξόπιαζκα (θεξαηηλνπνηνύκελν)- ξνδ  

Δξπζξά αηκνζθαίξηα-πνξηνθαιί  
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Εικόνα 5. Πρωκτικό κστταρολογικό επίτρισμα της κατηγορίας LSIL από ασθενή 

της μελέτης μας 

 

Από όιεο ηηο γπλαίθεο ζα γηλόηαλ ιήςε ελόο ιεπηνκεξνύο ηαηξηθνύ θαη 

γπλαηθνινγηθνύ ηζηνξηθνύ κε εζηίαζε ζε ζηνηρεία ηεο ζεμνπαιηθήο ηνπο 

δξαζηεξηόηεηαο.  

Οη γπλαίθεο ζηηο νπνίεο δηεγλώζζε CIN2/3 γηλόηαλ ιήςε θαη δεύηεξνπ πξσθηηθνύ 

δείγκαηνο 6-12 κήλεο κεηά ηελ θσλνεηδή εθηνκή. Γπλαίθεο νη νπνίεο ζηα πξσθηηθά 

δείγκαηα βξέζεθαλ ζεηηθέο είηε ζην HPV DNA γηα νπνηνλδήπνηε ηύπν, είηε ην 

mRNA, είηε ηελ θπηηαξνινγία (ASCUS+) παξαπέκθζεθαλ γηα πξσθηνζθόπεζε 

πςειήο επθξίλεηαο (high resolution anoscopy - HRA).  

Σα απνηειέζκαηα ησλ βηνδεηθηώλ θαη από ηηο δύν αλαηνκηθέο πεξηνρέο, ηα επξήκαηα 

από ηελ θνιπνζθόπεζε (παξνπζία ή απνπζία  CIN, θαξθίλνπ ή θνλδπισκάησλ) θαη 

παξάγνληεο από ην ηζηνξηθό (ειηθία, ηνθεηνί, ειηθία έλαξμεο επαθώλ, αξηζκόο 
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ζπληξόθσλ, πξσθηηθέο επαθέο)  ρξεζηκνπνηήζεθαλ ζαλ αλεμάξηεηεο κεηαβιεηέο ζε 

κηα multiple logistic regression αλάιπζε κε ηελ παξνπζία ή απνπζία HPV DNA ή 

RNA ζηνλ πξσθηό λα απνηεινύλ ηελ εμαξηεκέλε κεηαβιεηή. Σν Fisher's exact test 

ρξεζηκνπνηήζεθε γηα univariate ζπγθξίζεηο πνηνηηθώλ ραξαθηεξηζηηθώλ. 
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Απνηειέζκαηα 

 

πλνιηθά  235 γπλαίθεο ζπκκεηείραλ ζηε κειέηε κε κέζε ειηθία 34.3 έηε. Σα 

δεκνγξαθηθά ραξαθηεξηζηηθά παξαζέηνληαη ζηνλ πίλαθα 2.  

 

Πίλαθαο 2. Γεκνγξαθηθά θαη ζηνηρεία από ην ηζηνξηθό 

Μέζε Ηιηθία 34,3 έηε  

Μέζνο αξηζκόο εξσηηθώλ 

ζπληξόθσλ 

4  

> 3 εξσηηθνί ζύληξνθνη 130/235 55,3% 

Μέζε ειηθία έλαξμεο 

ζεμνπαιηθήο δξαζηεξηόηεηαο 

17,4 έηε  

Γπλαίθεο κε έλαξμε 

ζεμνπαιηθώλ επαθώλ πξηλ ηα 

18 έηε 

70/235 29,8% 

Αλαθεξόκελε ζπζηεκαηηθή 

ρξήζε πξνθπιαθηηθνύ 

140/235 59,6% 

Αλαθεξόκελεο πξσθηηθέο 

επαθέο 

126/235 53.6% 

Ιζηνξηθό δηαθνπήο θύεζεο 85/235 36,2% 

Ιζηνξηθό ηειεηνκήλσλ 

θπήζεσλ 

92/235 39,1% 

Καπλίζηξηεο 104/235 44.3% 
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Δηθνζηκία γπλαίθεο έπαζραλ από θαξθίλν ηξαρήινπ, 76 είραλ CIN 2/3, 65 είραλ 

νμπηελή θνλδπιώκαηα, , 59 ήπηεο θπηηαξνινγηθέο αιινηώζεηο ζην ηεζη 

Παπαληθνιάνπ, ηέζζεξεηο VIN, κία θαξθίλν αηδνίνπ θαη ελλέα ήηαλ κάξηπξεο (δει. 

γπλαίθεο πνπ παξαπέκθζεθαλ ζηε Γπλαηθνινγηθή θιηληθή γηα ελδείμεηο άζρεηεο από 

ηνλ HPV). 

ην πξσθηηθό επίρξηζκα αληρλεύζεθαλ HPV DNA, high-risk HPV DNA, high-risk 

mRNA ζε 109 (46.4%), 72 (30.6%) θαη 19 (8.1%) γπλαίθεο αληηζηνίρσο. Λνίκσμε 

από πνιιαπινύο ηύπνπο βξέζεθε ζε 40/235 (17%) γπλαίθεο. ηελ θπηηαξνινγηθή 

εμέηαζε ηνπ πξσθηηθνύ επηρξίζκαηνο ηα 30/202 επηρξίζκαηα ηαμηλνκήζεθαλ σο 

ASCUS/LSIL, ρσξίο λα ππάξμνπλ θαζόινπ πςειόβαζκεο θπηηαξνινγηθέο 

αιινηώζεηο. 

 

Εικόνα 6. Θετικότητα στον πρωκτό ανά ηλικία 
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Έγηλε κειέηε ηεο ζπζρέηηζεο ηνπ απνηειέζκαηνο ηεο πξσθηηθήο θπηηαξνινγίαο κε ηα 

πξσθηηθά απνηειέζκαηα HPV DNA, high-risk HPV DNA and high-risk mRNA κε ηε 

ρξήζε ηνπ ζπληειεζηή phi. O ζπληειεζηήο ήηαλ 0,353 γηα θπηηαξνινγία/HPV DNA 

θαη 0,336 γηα θπηηαξνινγία/ high-risk mRNA. 

ην ηξαρειηθό επίρξηζκα αληρλεύζεθαλ HPV DNA, high-risk HPV DNA and high-

risk mRNA ζε 131 (55.7%), 91 (38.7%), 60 (25.5%) γπλαίθεο αληηζηνίρσο. Σν πιηθό 

ήηαλ αλεπαξθέο γηα DNA & mRNA εμέηαζε ζε 15/235 (6.4%) πξσθηηθά επηρξίζκαηα 

θαη 4/235 (1.7%) ηξαρειηθά επηρξίζκαηα. Η ζηαηηζηηθή αλάιπζε κε ην Fisher's exact 

test απνθάιπςε ζηαηηζηηθώο ζεκαληηθή δηαθνξά κεηαμύ πξσθηηθώλ θαη ηξαρειηθώλ 

επηρξηζκάησλ κόλν σο πξνο ηελ ζεηηθόηεηα γηα mRNA θαη ηνλ αξηζκό ησλ 

αλεπαξθώλ δεηγκάησλ θαη όρη σο πξνο ηε ζεηηθόηεηα γηα HPV DNA θαη high-risk 

HPV DNA (Πίλαθαο 3).  

Πίλαθαο 3. Θεηηθόηεηα βηνδεηθηώλ ζην ηξαρειηθό θαη ην πξσθηηθό επίρξηζκα 

Βηνδείθηεο Θεηηθό ζηνλ 

ηξάρειν 

Θεηηθό ζηνλ 

Πξσθηό 

P (Fisher exact) 

HPV DNA  131/235 (55.7%) 109/235 (46.4%) 0.053 

HPV hr DNA  91/235 (38.7%) 72/235 (30.6%) 0.081 

HPV mRNA (flow)  60/235 (25.5%) 19/235 (8.1%) <.001 

Λνίκσμε από 

πνιιαπινύο ηύπνπο 

52/235 (22.1%) 40/235 (17%) 0.2 

Με ηθαλνπνηεηηθό 

δείγκα 

4/235 (1.7%) 15/235 (6.4%) 0.017 
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Η ηαπηόρξνλε ιήςε ηξαρειηθνύ θαη θνιπηθνύ επηρξίζκαηνο από θάζε γπλαίθα 

επέηξεςε ηε κειέηε ηεο ζπλάθεηαο ησλ ηύπσλ HPV πνπ κνιύλνπλ ηηο δύν αλαηνκηθέο 

πεξηνρέο. Απόιπηε ζπλάθεηα (αθξηβώο νη ίδηνη ηύπνη ζηηο δύν πεξηνρέο) 

παξαηεξήζεθε ζε 24.6%, κεξηθή ζπλάθεηα (κεξηθνί αιιά όρη όινη νη ηύπνη ίδηνη) ζε 

49% θαη θακία ζπλάθεηα (εληειώο δηαθνξεηηθνί ηύπνη) ζε 26.4%. Οη πην ζπρλνί ηύπνη 

ήηαλ νη 6 θαη 18 γηα ηνλ πξσθηό θαη ν 16 γηα ηνλ ηξάρειν.  

Σν πνζνζηό πξνζέιεπζεο γηα κηθξνπξσθηνζθόπεζε (HRA) ήηαλ ρακειό (19,8%) 

πηζαλώο ιόγσ θόβνπ γηα ηε δηαδηθαζία. Σα απνηειέζκαηα ηεο HRA καδί κε ηεο 

βηνςίαο, όπνπ απηή ήηαλ απαξαίηεηε, ζηηο 25 γπλαίθεο πνπ πξνζήιζαλ 

(ζπκπεξηιακβαλνκέλσλ θαη 4 από ηηο 19 mRNA ζεηηθέο) ήηαλ ηα αθόινπζα: 

θπζηνινγηθά επξήκαηα ζε 17, ελδνπξσθηηθά θνλδπιώκαηα ζε 7 (δύν από ηηο νπνίεο 

ήηαλ mRNA ζεηηθέο) θαη AIN I ζε κία. 
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Δηθόλα 7. HRA κε ελδνπξσθηηθά νμπηελή θνλδπιώκαηα ζε αζζελή ηεο κειέηεο 

καο 

 

Σα απνηειέζκαηα ηεο logistic regression αλάιπζεο γηα ηελ αλαγλώξηζε 

πξνβιεπηηθώλ παξαγόλησλ γηα πξσθηηθή HPV ζεηηθόηεηα αλαγξάθνληαη ζηνλ πίλαθα 

4. Δπηγξακκαηηθά νη θύξηνη πξνβιεπηηθνί παξάγνληεο γηα πξσθηηθή HPV DNA 

ζεηηθόηεηα ήηαλ ην ηζηνξηθό πεξηζζνηέξσλ από ηξηώλ ζεμνπαιηθώλ ζπληξόθσλ θαη ε 

ζεηηθόηεηα γηα HPV DNA ζηνλ ηξάρειν. Γηα ηελ high-risk HPV DNA ζεηηθόηεηα ν 

κόλνο πξνβιεπηηθόο παξάγνληαο κε ζηαηηζηηθή ζεκαληηθόηεηα ήηαλ ε ζεηηθόηεηα γηα 

high-risk HPV DNA ζηνλ ηξάρειν. Σέινο γηα ηελ πξσθηηθή high-risk mRNA 

ζεηηθόηεηα ν κόλνο πξνβιεπηηθόο παξάγνληαο ήηαλ ε high-risk mRNA ζεηηθόηεηα 

ζηνλ πξσθηό.  
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Πίλαθαο 4. Απνηειέζκαηα Logistic regression: odds ratios κε 95% δηαζηήκαηα 

αμηνπηζηίαο γηα ζεηηθό βηνδείθηε 

Independent 

variables 

+HPV DNA +hr HPV DNA +HPV mRNA 

 

+ Κπηηαξνινγία 

Ηιηθία >35 NS NS NS NS 

Έλαξμε 

ζεμνπαιηθήο 

δξαζηεξηόηεηαο 

<18 

NS NS NS NS 

>3 εξσηηθνί 

ζύληξνθνη 

2.27 (1.13–

4.6) 

NS NS NS 

Πξσθηηθέο επαθέο NS NS NS NS 

Υξήζε 

πξνθπιαθηηθνύ 

NS NS NS NS 

Αηνθία NS NS NS NS 

Κάπληζκα NS NS NS NS 

Δθηξώζεηο NS NS NS NS 

Αληίζηνηρν ηεζη 

ζεηηθό ζηνλ 

ηξάρειν 

2.44 (1.23–

4.84) 

3.25 (1.67–

6.33) 

5.22 (1.84–

14.76) 

NS 
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Από ηηο 76 γπλαίθεο πνπ έθαλαλ Loop εθηνκή σο ζεξαπεία γηα CIN2/3, 30 

ππεβιήζεζαλ θαη ζε δεύηεξν πξσθηηθό επίρξηζκα 6–12 κήλεο κεηά ηε ζεξαπεία. Από 

απηέο 4 ήηαλ HPV αξλεηηθέο ζηνλ ηξάρειν αιιά HPV ζεηηθέο ζηνλ πξσθηό, 12 ήηαλ  

δηπιά αξλεηηθέο,  8 ήηαλ HPV ζεηηθέο ζηνλ ηξάρειν θαη αξλεηηθέο ζηνλ πξσθηό θαη 6 

ήηαλ δηπιά ζεηηθέο  6–12 κήλεο κεηά ηε ζεξαπεία. Απηό ζεκαίλεη όηη 6–12 κήλεο κεηά  

από Loop εθηνκή 53% ησλ γπλαηθώλ ήηαλ HPV αξλεηηθέο ζηνλ ηξάρειν, αιιά ην 

25% απηώλ παξέκελαλ HPV ζεηηθέο ζηνλ πξσθηό.. 
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πδήηεζε 

Η HPV ινίκσμε ζηνλ πξσθηό κπνξεί λα νδεγήζεη ζε ζνβαξέο επηπηώζεηο όπσο ε 

πξσθηηθή ελδνεπηζειηαθή λενπιαζία (AIN) θαη ν θαξθίλνο ηνπ πξσθηνύ. Ο θαξθίλνο 

ηνπ πξσθηνύ είλαη ζπάληνο αιιά ε επίπησζή ηνπ είλαη ηδηαίηεξα πςειή ζε 

επηιεγκέλεο ππννκάδεο ηνπ πιεζπζκνύ πνπ ζπγθεληξώλνπλ θάπνηνπο παξάγνληεο 

θηλδύλνπ όπσο ην θάπληζκα, ε ειηθία >50, ην ηζηνξηθό παζεηηθώλ πξσθηηθώλ 

επαθώλ, ε αλνζνθαηαζηνιή, ε ρξόληα θιεγκνλή θαη ε αθηηλνζεξαπεία [17]. Μηα 

ηέηνηα ππννκάδα είλαη νη HIV νκνθπιόθηινη άλδξεο (men who have sex with men -

MSM). Η επίπησζε ηνπ AIN θαη ηνπ θαξθίλνπ ζε απηόλ ηνλ πιεζπζκό είλαη 40 

θνξέο κεγαιύηεξε απηήο ηνπ γεληθνύ πιεζπζκνύ. Αθόκα θαη HIV αξλεηηθνί MSM 

έρνπλ κεγαιύηεξε επίπησζε πξσθηηθώλ βιαβώλ [18,19]. Απηόο ν θίλδπλνο νδήγεζε 

ζηε δεκηνπξγία θαηεπζπληήξησλ νδεγηώλ καδηθνύ ειέγρνπ γηα ηελ πξόιεςε ηνπ 

θαξθίλνπ ηνπ πξσθηνύ ζηνπο MSM. HIV ζεηηθνί MSM ππνβάιινληαη ζε πξσθηηθό 

θπηηαξνινγηθό επίρξηζκα θαη δαθηπιηθή εμέηαζε ηνπ πξσθηνύ εηεζίσο, ελώ HIV 

αξλεηηθνί MSM θάζε 2–3 έηε [20,21]. Άλδξεο κε ζεηηθά επξήκαηα ζα πξέπεη λα 

παξαπέκπνληαη γηα HRA.  
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Δηθόλα 8. Οδεγίεο πξνιεπηηθνύ ειέγρνπ MSM ζηηο ΗΠΑ 

 

Ωζηόζν ν θαξθίλνο ηνπ πξσθηνύ δελ είλαη απνθιεηζηηθόηεηα ησλ νκνθπινθίισλ 

αλδξώλ. Σν 2010 ζηηο ΗΠΑ εκθαλίζηεθαλ πεξίπνπ 5000 λέα πεξηζηαηηθά θαξθίλνπ 

ηνπ πξσθηνύ θαη νη πεξηζζόηεξεο εμ απηώλ (3000) αθνξνύζαλ γπλαίθεο [22]. 

Πξνθύπηεη ινηπόλ όηη ν θαξθίλνο ηνπ πξσθηνύ είλαη ζπλεζέζηεξνο ζηηο γπλαίθεο από 

όηη ζηνπο άλδξεο θαη ζπλεπώο δελ κπνξεί λα ζεσξεζεί λόζνο ησλ νκνθπινθίισλ. 

Από κειέηεο έρεη θαλεί όηη ν θίλδπλνο θαξθίλνπ πξσθηνύ ζε HIV ζεηηθέο γπλαίθεο 

είλαη επηαπιάζηνο ηνπ γεληθνύ πιεζπζκνύ [20,21]. Μία άιιε νκάδα πςεινύ 

θηλδύλνπ κε ηδηαίηεξε ζεκαζία γηα απηή ηε κειέηε είλαη νη γπλαίθεο πνπ έρνπλ 

ππνβιεζεί ζε ζεξαπεία γηα CIN3. Ο ζρεηηθόο θίλδπλνο γηα θαξθίλν ηνπ πξσθηνύ ζε 

απηέο ηηο γπλαίθεο είλαη 5 [23]. Απηό κπνξεί λα απνηειέζεη έλα ηζρπξό επηρείξεκα γηα 

ηε δεκηνπξγία ελόο πξνγξάκκαηνο πξνιεπηηθνύ ειέγρνπ ηνπ πξσθηνύ ζε γπλαίθεο κε 

ηζηνξηθό  HPV ζρεηηδνκέλσλ λενπιαζηηθώλ αιινηώζεσλ νπνπδήπνηε ζην θαηώηεξν 

γελλεηηθό ζύζηεκα. Πξνο πεξαηηέξσ ζηήξημε απηήο ηεο άπνςεο κία άιιε κειέηε 205 

γπλαηθώλ κε CIN, VIN ή VAIN βξήθε  12% επηπνιαζκό AIN [38]. Σν ζέκα ηνπ 
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πξσθηηθνύ screening ζε γπλαίθεο πςεινύ θηλδύλνπ δελ έρεη επξέσο κειεηεζεί. Η 

πιεηνλόηεηα ησλ ζρεηηθώλ κειεηώλ αθνξά άλδξεο [39,40]. ε κία από ηηο ειάρηζηεο 

δεκνζηεύζεηο ζε γπλαίθεο κειεηήζεθαλ 104 HIV ζεηηθέο γπλαίθεο κε πξσθηηθή 

θπηηαξνινγία θαη βξέζεθε 6% επίπησζε high grade AIN [41]. Ωζηόζν δελ ππάξρνπλ 

δεκνζηεπκέλα ζηνηρεία γηα ηε ρξήζε ησλ βηνδεηθηώλ ηεο HPV ινίκσμεο (HPV DNA 

testing θαη E6&7 mRNA testing) σο κέζα πξσθηηθνύ screening. Με δεδνκέλν όηη ην 

HPV DNA έρεη αλώηεξε επαηζζεζία από ηελ θπηηαξνινγία γηα ηελ αλίρλεπζε CIN2-

3 [42], ζα ήηαλ ινγηθό λα δηεξεπλεζεί ε πηζαλή ρξήζε ηνπ ζηε αλίρλεπζε AIN. ηε 

κειέηε καο\ο ζπκπεξηιάβακε θαη ηελ εμέηαζε γηα E6&7 mRNA θαζώο πξόζθαηα 

δεδνκέλα γηα ην ηεζη απηό ππνδειώλνπλ όηη απμάλεη ηελ εηδηθόηεηα ηνπ HPV DNA 

test [43].  

Σα πςειά πνζνζηά ζεηηθόηεηαο HPV DNA ζηνλ πξσθηό (46% νπνηνζδήπνηε ηύπνο, 

30% high risk ηύπνη) πνπ παξαηεξήζεθαλ ζηε κειέηε καο ππνδειώλνπλ όηη ην HPV 

DNA testing είλαη αθαηάιιειε κέζνδνο δηαινγήο γηα ηνλ ζπγθεθξηκέλν πςεινύ 

θηλδύλνπ πιεζπζκό γπλαηθώλ. ε αληίζεζε ην πνζνζηό ζεηηθόηεηαο mRNA ζηνλ 

πξσθηό ήηαλ αξθεηά ρακειόηεξα από απηό ηνπ HPV DNA, (8% πξνο 46%) θάηη πνπ 

θάλεη απηό ην ηεζη κηα θαιύηεξε επηινγή δηαινγήο. Η εμέηαζε γηα ηελ έθθξαζε 

E6&7 mRNA ζην πξσθηηθό επηζήιην ζα κπνξνύζε λα βνεζήζεη ζηε δηάθξηζε 

αλάκεζα ζηηο πξσθηηθέο HPV ινηκώμεηο πνπ ζα ππνζηξέςνπλ θαη ζε απηέο πνπ ζα 

εμειηρζνύλ ζε πξνθαξθηληθέο αιινηώζεηο.  

Σν ρακειόηεξν πνζνζηό έθθξαζεο E6&7 ζηνλ πξσθηό ζε ζρέζε κε ηνλ ηξάρειν 

όπσο απηό αληρλεύεηαη από ηελ θπηηαξνκεηξία (8% πξνο 25%) κπνξεί λα εγείξεη ηελ 

ππόζεζε όηη ε πξσθηηθή δώλε κεηάπιαζεο κπνξεί λα κελ είλαη ηόζν επάισηε ζηελ 

θαξθηλνγέλεζε όζν ε αληίζηνηρε ηξαρειηθή. Απηό αληηθαηνπηξίδεηαη θαη ζηνλ 

ρακειό επηπνιαζκό πςειόβαζκσλ πξσθηηθώλ αιινηώζεσλ ζε απηή ηε κειέηε, αλ 
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θαη απηό ην εύξεκα ζα πξέπεη λα εμεηάδεηαη ππό ην πξίζκα ηνπ πςεινύ πνζνζηνύ κε 

πξνζέιεπζεο γηα HRA. Γηα ηνλ ίδην ιόγν επηιέμακε λα κελ ππνινγίζνπκε δείθηεο 

δηαγλσζηηθήο αθξίβεηαο ησλ βηνδεηθηώλ γηα ηελ αλίρλεπζε AIN. Ωζηόζν, θαζώο ην 

εύξεκα ησλ ελδνπξσθηηθώλ θνλδπισκάησλ ήηαλ ζπρλό ζηηο γπλαίθεο κε γελλεηηθά 

θνλδπιώκαηα, θαιό ζα ήηαλ ε HRA λα απνηειεί κέξνο ηεο εμέηαζεο όισλ ησλ 

γπλαηθώλ κε γελλεηηθά θνλδπιώκαηα θαη ηζηνξηθό πξόζθαηεο πξσθηηθήο επαθήο.  

Γελ είκαζηε όκσο ζε ζέζε βάζεη ησλ δεδνκέλσλ καο λα ππνζηεξίμνπκε ηελ εμέηαζε 

ηνπ πξσθηηθνύ ζσιήλα ζε όιεο ηηο γπλαίθεο πνπ πξνζέξρνληαη ζην ηαηξείν 

θνιπνζθόπεζεο. 

 Έλα άιιν εύξεκα ήηαλ όηη ηα κε ηθαλνπνηεηηθά πξσθηηθά δείγκαηα ήηαλ πην ζπρλά 

από όηη ηα ηξαρειηθά (6.4% vs 1.7%). Απηό ζεκαίλεη όηη ε απνθνιίδσζε ησλ 

θπηηάξσλ από ην πξσθηηθό επηζήιην είλαη πην πεξηνξηζκέλε θάηη πνπ ζα πξέπεη λα 

γλσξίδνπλ νη ηαηξνί θαη ην παξαταηξηθό πξνζσπηθό πνπ ιακβάλνπλ πξσθηηθά 

επηρξίζκαηα. 

 ηελ κειέηε καο ν θίλδπλνο πξσθηηθήο HPV ινίκσμεο δελ ζρεηηδόηαλ κε ην 

θάπληζκα ή ηηο ζεμνπαιηθέο ζπλήζεηεο. Απηό είλαη ζε ζπκθσλία κε κία πξνεγνύκελε 

κειέηε ζε παξόκνην αιιά κηθξόηεξν πιεζπζκό [24]. Έλα από ηα θύξηα επξήκαηα ηεο 

κειέηεο ήηαλ όηη ε πξσθηνγελλεηηθή πεξηνρή απνηειεί έλα εληαίν πεδίν γηα ηε 

κνιπζκαηηθή θαη θαξθηλνγόλν δξάζε ηνπ HPV. Απηό απνξξέεη από ην πςειό 

πνζνζηό HPV DNA ζεηηθόηεηαο ζην πξσθηηθό δείγκα , παξόκνην κε ηνπ ηξαρειηθνύ 

(46% vs 55%), ην πςειό πνζνζηό απόιπηεο ή κεξηθήο ηαύηηζεο ηύπσλ (75%) 

αλάκεζα ζην πξσθηηθό θαη ην ηξαρειηθό επίρξηζκα θαη από ηα επξήκαηα ηεο logistic 

regression αλάιπζεο. Η logistic regression αλάιπζε απέδεημε όηη ν πην ζεκαληηθόο 

πξνβιεπηηθόο παξάγνληαο γηα ηελ πξσθηηθή HPV ινίκσμε ζε απηόλ ηνλ πιεζπζκό 

είλαη ε ηξαρειηθή HPV ινίκσμε. Δπνκέλσο ζα ήηαλ ινγηθό λα ππνζέζνπκε όηη ε 
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θάζαξζε ηνπ ηνύ από ην αλνζνπνηεηηθό ζύζηεκα ζα επεξέαδε παξάιιεια θαη ηηο δύν 

πεξηνρέο. Αλ ν ηόο θαηαζηξαθεί από ην αλνζνπνηεηηθό ζύζηεκα ζηελ πεξηνρή ηνπ 

ηξαρήινπ, ηόηε ζα πεξηκέλακε ηαπηόρξνλε θάζαξζε ηνπ θαη από ηελ πεξηνρή ηνπ 

πξσθηνύ. Απηή ε ππόζεζε κπνξεί λα έρεη θιηληθή ζεκαζία ζηελ πεξίπησζε 

παξαθνινύζεζεο γπλαηθώλ κεηά από ζεξαπεία (LEEP, LASER θηι.) γηα CIN2-3. Σα 

δεδνκέλα κέρξη ηώξα πξνηείλνπλ ηε ρξήζε  ελόο HPV test 6–12 κήλεο κεηά από 

ζεξαπεία γηα ηελ ηαμηλόκεζε ησλ γπλαηθώλ σο ρακεινύ ή πςεινύ θηλδύλνπ γηα 

ππνηξνπή θάηη ην νπνίν κπνξεί λα νδεγήζεη ζε αλάινγε ηξνπνπνίεζε ηνπ ηξόπνπ 

παξαθνινύζεζεο  [44]. Όκσο ε κειέηε καο έδεημε όηη γπλαίθεο κε αξλεηηθό HPV test 

ζηνλ ηξάρειν κεηά από ζεξαπεία κπνξεί λα εμαθνινπζνύλ λα έρνπλ ζεηηθό ηεζη ζηνλ 

πξσθηό θαη επνκέλσο λα κελ είλαη πξαγκαηηθά αξλεηηθέο γηα ηνλ ηό. Δπνκέλσο 

πξνηείλνπκε κηα πην πξνζεθηηθή πξνζέγγηζε ηνπ ζέκαηνο ηεο αξλεηηθνπνίεζεο κεηά 

από ζεξαπεία. Αθόκα θαη αλ ν ηξάρεινο γίλεη πξαγκαηηθά αξλεηηθόο ζηνλ HPV, ν 

πξσθηόο ζα κπνξνύζε λα απνηειέζεη ξεδεξβνπάξ γηα ηελ ηξαρειηθή επαλακόιπλζε. 

Η πηζαλόηεηα HPV ζεηηθόηεηαο κεηά από ζεξαπεία γηα  CIN (47%) ζε απηή ηε 

κειέηε είλαη πςειόηεξε από κειέηεο όπνπ ρξεζηκνπνηήζεθε ην  the hybrid capture 2 

test (29%) [28]. Απηό νθείιεηαη πηζαλώο ζηε κεγαιύηεξε αλαιπηηθή επαηζζεζία ηεο 

PCR πνπ ρξεζηκνπνηήζεθε ζηε κειέηε καο θαη ζην γεγνλόο όηη γηα ηνλ νξηζκό ηεο 

ζεηηθόηεηαο δελ ζπκπεξηιάβακε κόλν ηελ παξνπζία πςεινύ θηλδύλνπ ηύπσλ. 

Άιισζηε κηα άιιε κειέηε ζηελ νπνία ρξεζηκνπνηήζεθε PCR βξέζεθαλ παξόκνηα 

πνζνζηά (43%) HPV ζεηηθόηεηαο κεηά από ζεξαπεία [45].  

ηε κειέηε καο απνδείμακε όηη ε ρξήζε βηνδεηθηώλ ζε πξσθηηθά επηρξίζκαηα είλαη 

εθηθηή. Αλ θαη δελ πξνηείλεηαη ε ρξήζε ηνπο ζην γεληθό πιεζπζκό, ζα κπνξνύζαλ λα 

ρξεζηκνπνηεζνύλ ζηνλ εηδηθό πιεζπζκό ησλ γπλαηθώλ πνπ πξνζέξρνληαη ζην ηαηξείν 

θνιπνζθόπεζεο γηα ηελ αλίρλεπζε πξσθηηθώλ αιινηώζεσλ. Καηεπζύλζεηο 
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κειινληηθήο έξεπλαο ζην αληηθείκελν ζα κπνξνύζαλ λα απνηειέζνπλ ν ππνινγηζκόο 

ηνπ θηλδύλνπ ΑΙΝ ζην ζπγθεθξηκέλν εηδηθό πιεζπζκό εθαξκόδνληαο HRA ζε όζν 

γίλεηαη πεξηζζόηεξεο γπλαίθεο, όπσο θαη ε ζύγθξηζε ηεο δηαγλσζηηθήο αθξίβεηαο ηεο 

πξσθηηθήο θπηηαξνινγίαο κε ηνπο βηνδείθηεο σο κεζόδνπο screening tools, ζέκαηα ηα 

νπνία ζεσξνύληαη αθόκα αλαπάληεηα από ηελ ππάξρνπζα ηαηξηθή βηβιηνγξαθία [46]. 
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ΤΜΠΔΡΑΜΑΣΑ 

 Η ρξήζε βηνδεηθηώλ ζε πξσθηηθά επηρξίζκαηα είλαη εθηθηή. 

 Η απνθνιίδσζε ησλ θπηηάξσλ από ην πξσθηηθό επηζήιην είλαη πην 

πεξηνξηζκέλε 

 Ο θίλδπλνο πξσθηηθήο HPV ινίκσμεο δελ ζρεηίδεηαη κε ην θάπληζκα ή κε ηηο 

ζεμνπαιηθέο ζπλήζεηεο 

 Ο βαζηθόο παξάγνληαο θηλδύλνπ γηα πξσθηηθή ΗPV ινίκσμε ζε απηόλ ηνλ 

πιεζπζκό είλαη ε ηξαρειηθή ινίκσμε 

 Η πξσθηνγελλεηηθή πεξηνρή απνηειεί έλα εληαίν πεδίν γηα ηε κνιπζκαηηθή 

θαη θαξθηλνγόλν δξάζε ηνπ HPV 

 Η πξσθηηθή δώλε κεηάπιαζεο κπνξεί λα κελ είλαη ηόζν επάισηε ζηελ 

θαξθηλνγέλεζε όζν ε αληίζηνηρε ηξαρειηθή. 

 Η HRA λα απνηειεί κέξνο ηεο εμέηαζεο όισλ ησλ γπλαηθώλ κε γελλεηηθά 

θνλδπιώκαηα θαη ηζηνξηθό πξόζθαηεο πξσθηηθήο επαθήο. 

 Γπλαίθεο κε αξλεηηθό HPV test ζηνλ ηξάρειν κεηά από ζεξαπεία κπνξεί λα 

εμαθνινπζνύλ λα έρνπλ ζεηηθό ηεζη ζηνλ πξσθηό θαη επνκέλσο λα κελ είλαη 

πξαγκαηηθά αξλεηηθέο γηα ηνλ ηό 
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ΠΔΡΙΛΗΦΗ 

Δηζαγσγή 

Γπλαίθεο κε δηαπηζησκέλε πξνθαξθηληθή βιάβε από ηνλ HPVζηνλ ηξάρειν ηεο 

κήηξαο ή ην αηδνίν έρνπλ πςειόηεξν θίλδπλν εκθάληζεο θαξθίλνπ πξσθηνύ. Ωζηόζν 

ηα δηαζέζηκα  ζηνηρεία δελ είλαη αξθεηά γηα λα ππνζηεξίμνπλ ηελ εθαξκνγή ελόο 

πξνγξάκκαηνο screening γηα πξσθηηθέο πξνθαξθηληθέο βιάβεο ή θαξθίλν ζε απηέο ηηο 

γπλαίθεο. θνπόο ηεο κειέηεο είλαη λα απνδείμεη θαηά πόζν είλαη εθηθηή ε ρξήζε ησλ 

HPV biomarkers  ζηελ εμέηαζε ησλ πξσθηηθώλ επηρξηζκάησλ,  λα ππνινγίζεη ηελ 

επίπησζε ηεο HPV ινίκσμεο ζηελ πξσθηηθή πεξηνρή ζηνλ ζπγθεθξηκέλν πιεζπζκό 

γπλαηθώλ θαη λα παξνπζηάζεη ηνπο πηζαλνύο παξάγνληεο θηλδύλνπ γηα ηε ινίκσμε. 

Μέζνδνη   

ηελ κειέηε καο ζπκπεξηιακβάλνληαη νη γπλαίθεο πνπ παξαπέκπνληαη γηα 

θνιπνζθόπεζε ιόγσ θιηληθήο HPV ινίκσμεο ηνπ θαησηέξνπ γελλεηηθνύ (CIN, VIN, 

θνλδπιώκαηα, θαξθίλνο ηξαρήινπ). 

Πξσθηηθό επίρξηζκα ζπιιέγεηαη κε εηδηθό βνπξηζάθη θαη κεηαθέξεηαη ζην Thin Prep 

κνληκνπνηεηηθό πγξό. Παξάιιεια ιακβάλεηαη ηξαρειηθό επίρξηζκα. Απηά 

εμεηάδνληαη κε θπηηαξνκεηξία ξνήο γηα αλίρλεπζε Δ6&7 mRNA, κε PCR γηα DNA 

αλίρλεπζε θαη ηππνπνίεζε θαη κε κνξθνινγηθή θπηηαξνινγία. 

Γπλαίθεο κε ζεηηθό απνηέιεζκα πξσθηηθώλ εμεηάζεσλ παξαπέκπνληαη γηα 

κηθξνπξσθηνζθόπεζε (High resolution anoscopy). Κάζε γπλαίθα δίλεη έλα 

ιεπηνκεξέο ηζηνξηθό ζεμνπαιηθήο δξαζηεξηόηεηαο. 

Απνηειέζκαηα 

πλνιηθά 235 γπλαίθεο έρνπλ ζπκπεξηιεθζεί ζηε κειέηε (κέζε ειηθία 34,2 έηε). 

Θεηηθό HPV DNA , high-risk HPV DNA, high-risk mRNA ζηνλ πξσθηό είραλ νη 109 

(46.4%), 72 (30.6%) θαη 19 (8.1%) γπλαίθεο αληίζηνηρα. Σα αληίζηνηρα πνζνζηά ζηα 

ηξαρειηθά επηρξίζκαηα ησλ γπλαηθώλ απηώλ ήηαλ 55.7%, 35.7% θαη 25.5%.  Σν Υ
2
 

έδεημε όηη ππάξρεη ζηαηηζηηθώο ζεκαληηθή δηαθνξά ζηελ πηζαλόηεηα ζεηηθόηεηαο 

mRNA κεηαμύ ηξαρήινπ θαη πξσθηνύ, όρη όκσο γηα ηε ζεηηθόηεηα ζε DNA θαη high 

risk DNA. Πνιιαπινύο ηύπνπο ζην πξσθηηθό επίρξηζκα είραλ 40/235 (17%). 
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Παξαηεξήζεθε απόιπηε ή κεξηθή ηαύηηζε ησλ ηύπσλ ηξαρήινπ θαη πξσθηνύ ζην 

73,5%.  

Από ηηο 63 γπλαίθεο πνπ είραλ ππνβιεζεί ζε LLETZ, 24 επαλήιζαλ γηα δεύηεξν 

πξσθηηθό επίρξηζκα 6-12 κήλεο κεηά ηε ζεξαπεία. Από απηέο πέληε (21%) ήηαλ ΗPV 

αξλεηηθέο ζηνλ ηξάρειν αιιά παξέκελαλ ζεηηθέο ζηνλ πξσθηό.  

Η logistic regression analysis έδεημε όηη ν βαζηθόο παξάγνληαο θηλδύλνπ γηα ζεηηθό 

απνηέιεζκα DNA θαη mRNA ζηνλ πξσθηό είλαη ε παξνπζία DNA θαη mRNA ζηνλ 

ηξάρειν αληίζηνηρα. 

πκπέξαζκα 

Η ρξήζε κνξηαθώλ δεηθηώλ γηα ηελ αλάιπζε ηνπ πξσθηηθνύ επηρξίζκαηνο είλαη 

εθηθηή. Οη γπλαίθεο πνπ πξνζέξρνληαη ζην ηαηξείν θνιπνζθόπεζεο έρνπλ πςειό 

θίλδπλν πξσθηηθήο HPV ινίκσμεο (άξα θαη αιινηώζεσλ ΑΙΝ) κηα θαη ε ηξαρειηθή 

θαη ε πξσθηηθή HPV ινίκσμε θαίλεηαη όηη είλαη αιιειέλδεηεο. Η έθθξαζε mRNA 

ζηνλ πξσθηό είλαη πην αζύλεζεο. Ο πξσθηόο κπνξεί λα απνηειέζεη εζηία 

επαλαινίκσμεο ηνπ ηξαρήινπ κεηά από ζεξαπεία γηα CIN , επνκέλσο ν 

ραξαθηεξηζκόο κηαο γπλαίθαο σο HPV αξλεηηθήο βάζε  κόλν ηνπ ηξαρειηθνύ 

επηρξίζκαηνο είλαη παξαθηλδπλεπκέλνο 
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A study of anal smears using HPV related molecular markers in women with 

cervical HPV infection 

 Olga Valari,  ΒSc Biochemist MSc in Applied Microbiology 

Summary 

Objective. Women with HPV related pathology of the lower genital tract are at higher 

risk for AIN and anal cancer than the general population. A strategy to identify anal 

disease in these women has not been formulated. The aim of this study is to examine 

the feasibility of HPV related biomarker testing on anal smears, to identify the risk 

factors for anal HPV positivity and to provide information of the clinical implications 

of anal HPV infection in this population. 

Methods. In women referred for colposcopy because of HPV related pathology of the 

lower genital tract (cervical cancer, CIN, VIN, warts) a detailed questionnaire, an anal 

smear and a cervical smear were taken. On each sample morphological cytology, flow 

cytometric evaluation of E6&7 mRNA, and HPV DNA detection and typing were 

performed. Women with a positive anal result were referred for high resolution 

anoscopy.  

Results. So far 235 women have been included (mean age 34.3). HPV DNA, high-risk 

HPV DNA, high-risk mRNA was detected in 45%, 31% and 8% of the anal smears 

and in 56%, 39% and 25% of the cervical smears respectively. Absolute or partial 

concordance of the types between the cervix and the anus was seen in 74%. Positivity 

for mRNA was significantly lower in the anus than the cervix (8% vs 25%). Logistic 

regression analysis revealed risk factors for the presence of anal HPV DNA (N3 

lifetime sexual partners and presence of cervical HPV DNA), hr HPV DNA (presence 

of cervical hr HPV DNA), and hr mRNA (presence of cervical hr mRNA). Twelve 
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months after LLETZ 53% of women were cervical HPV negative, but 25% of those 

were still HPV positive in the anus.  

Conclusions. HPV infection of the anus is common in this group and is interlinked 

with the cervical infection. Anal HPV E6&7mRNA expression is less common than 

in the cervix. Possible clinical implications of anal infection could be the development 

of AIN and recurrence of CIN after treatment due to cervical reinfection from the anal 

reservoir. The use of HPV biomarkers is feasible in anal smears, although especially 

DNA testing as triage method for referral to anoscopy is probably inappropriate due 

to high positivity rate. 
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