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Osszefoglalds: A szerzok szovettanilag igazolt invaziv cervix carcinomabdél szarmazo szévet-
mintdkban vizsgaljdk a human papillomavirusok 6, 11, 16 és 18-as tipusdnak eléforduldsit Sou-
thern-blot DNS-hibridiziciés médszerrel, P32-vel jelzett teszt-DNS felhaszndldsival. A 16 és
18-as tipusoknak gyakorijelenlétuk alapjdn jelentdséget tulajdonitanak a méhnyakrak kialaku-
lasdban. Vizsgalataik szerint a rakos folyamat kiterjedésével parhuzamosan emelkedik a viru-
sok kimutathatdsaga, igy azoknak a betegség el6rehaladasaban is jelentdsége lehet.
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A méhnyakrak a misodik leggyakoribb ndgydgyiszati
rosszindulatu daganat, az dsszes daganat kozott pedig
az 016dik helyen all. A vilag minden tizedik rosszindu-
lani daganatos betege méhnyakrakban szenved. A fej-
l6dd orszagokban ez az ardny lényegesen magasabb,
eléri a 25%-ot (WHQO). Vilagszerte, évente tobb mint
félmilitd dj esetet ismernck fel. A korai szirdmddsze-
rek kiterjedt atkalmazdsa révén a fejlett orszapokbun
csokken az elSfordulasuk, de a fejlédé orszdagokban to-
vibbra is a legjelentdsebb ndgydgyaszati rosszindulati
daganat.

Taobb mint egy évszazada fenndll a gyanu, hogy nemi
uton atvihetd tényezdk is szerepet jatszanak a méh-
nyakrdk kialakulasdban. Sorolhatndnk a kiilonbozé
korszakokban kijelolt fekete bardanyokat, kezdve az
ugynevezett miazmavat, folytatva a smegmadval, a he-
mophtius vaginalissal és a chlamidia cervicalissal
{Blythe). Az clmuilt 20 évben a figyelem nagyrészt a vi-
rusokra terefddott. A 70-es években a genitdhis her-
peszvirusok jatszottdk a fekete bardny szerepét. Bar
rendkiviil sok adat gyl ossze a genitdlis korfolyama-
tokban igazolt jelentdségukrdl, a méhnyakrik kialaku-
lasiban Jatszott szerepuknek még ma sines késvel fog-
hato bizonyitéka ¢ Vonka). Ennek ellenére igen hasz-
nosnak bizonyult ez a faktor, ugyanis nagyban hoszdja-
rult a virus-replikdcio mechanizmusanak megtsmeré-
schez, arckombindns IDNS-technikdk kidolpozisihoz,
¢s végul, de nem utolso sorban az utod, a human papii-
lomavirusok szerepének felismeréséhez. Ezzel elérkez-
tunk a 80-as évek | fekete bardnydhoz”, melynek a je-
lentdscége bdr a kordbbiakéndl Iényegesen nagyobbnak
tinik, de azokhoz hasonldan nem tehetdk egyeddl fe-
lelossé a méhnyakrdk kialakuldsaért.

Retegek ¢s mddszerek

Vizsgilatainkata DOTE NaotKlinikdjan diagnosztizalt ilfetve ke-
zelt méhnyakrakeas betegekbdl szarmaza daganatszovet- nuntdkon
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viégeztuk el. A betegek atlag ¢letkora 50,2 (25—84) év volt, stadi-
um-megoszlisuk az [ tdblizaron lithaté. A viszonylag kis szdmud
beteganyag jol tukrdzi klinikdnk tobb évtizedes méhnyakrak-regisz-
terének hasonld paramctereit.

A probaexcizid vagy radikilis mitét sordn eltdvolitott tumorszo-
vetekbdl a DNS-t kivontuk és Southern blot DINS-hibridizdcios
mddszerrel vizsgdltuk a teszt-DNS komplementer szekvencidinak
jelenlétét {Southern). A hibridizdciot igen szoros feltételek mellett
(Tm-18C; 5x8SC; 50°% formamid) végeztiik (Fuchs, Czeglédy). A
probakat autoradiografiaitjdn, az egyes HPV-tipusok ismert képei
alapjan értékeltik.

Eredmények

Szdvettanilag azonositott 50 cervix carcinomas s20-
vetmintabal 33 esetbern tudtuk kimutatni a humdn pa-
pillomavirusok valamenyik tipusiat. A 33 (66% ) HPV-
pozitiv eset kozott leggyakrabban a 16-o0s tipus volt ki-
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Fipus-specifikus HPU DNS-ek eldfordudisa invaziv cervix-
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mutathata (IF tablizac). A 1o-os tdpusd HPV DNS-
szekvencidit a pozitiv mintdk S7%-a hordozta. A nem
onkogén természetii 665 Tl-estipust TH229% ) illetve 7
(149 esetben mutattuk ki. A humidn papiliomaviru-
sok negyedik legpyakoribb tipusdt, a 18-as tpust is vi-
szonylag nagy aranyban ( 189%) hordoztiak cervix carci-
nomas mintaink. Cervix adenocarcinoma escteiben el-
sosorban ez a tipus volt kimutathato,

Osszehasonlitidst alapul a virus-DNS jelentétének
vizsgdlatdt elvégeztak 22 normal cervixbdl szarmazo
szovetmintan is. Ezek az anyagok cervix-kiretthdi it-
letve rehabilitdcids cervix-plasztika sordn chavolitott
portidrésziethd! szarmaztak. Szemben a cervix carci-
nomds mintdkkal ezek kozott csak 3 esetben voltjelena
HPV-k valamelyik tipusdnak DNS-e (1f tablizat). A
HPV 6, 11 és 16-o0s tipusa egy-egy mintdban volt kimu-
tathatd, mig a 18-as tipus egyikben sem volt jelen. Ter-
mészetesen fokozott figyelemmel Kisérjitk annak a be-
tegnek a sorsat, akinét HPV-16 fertdzottséy ipazold-
dott.

I orahlazar
Fipns-specifibus HPV DNS-ek eloforduldsae normdl
cervivhdf szdrmazd szovetmingih ban
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A TV wiblazar az egyes HPV-tipusek stadiumon-
kénti megoszldsat mutatja be. Minden stiadiumban
6(%-nal magasabb volt a pozitiv mintak ardnya, leg-
magasabl a N1 stadiumban (93%). Ebben a stadium-
ban vett anyagek kozal érdekes madon egyik sem tar-
talmazott 6 &s 11-es HPY DNS-1, viszont | kivételldd
mindegyikitkben jelen volta 16 vagy 18-as tipus. A ko-
rai (1. 1Ly stadiumokban vett anyagok Kozott is igen
magas volt a virus-pozitiv mintak ardnya, de az onko-
gen tpusok mellett a 6 ¢s H-esvipus volt pyakrabban
Limutathatd, A 3 IV stadiumbol szirmazo nuntabal 2
volt virus-pozitiv és ezekben a vizsgdlt négy HPV-tipus
mindegyike jelen volt.

Mevheszéles

A sexudlisan atvihetd faktorok jelentdsége a méh-
nyakrdk kialakuldsaban régota ismert. A 80-as évek-
ben epyre nagyobb figyelem fordult o humiin papillo-
mavirusok karcinogenezishben jatszott szerepére. Hazai
vizsgdlatok ts igazoltak a cervix préhlasztomas clvilto-
zisainak kapcsolatat a HPV-fertczonségeel ¢ Flerndedi,
Nemes ). Nemzetkozi viszonylatban is viszonylag kevés
tanulmdny foglalkozik a definitiv cervix carcinomads
anyagok virusfertdzottségével (Ji, Wilczynski). Bar ez
érthetd a mdr kikristalyosodott kezelési elvek szem-
pontjibdl, de nem nélkilézhetd abban a vonatkozds-
ban, hogy a virusok daganatprogresszicban jdtszott
szerepének tanulmdnyozdsdval djabb tdmadisponto-
kat nyerhetiink a kezelés szamara.

50 szovettanilag igazolt invaziv cervix carcinomas
szovetminta 66%-aban mutattuk ki a HPV-K valame-
lyik tipusdt. Ji hasonld esetszamii anyagdban (43 be-
teg)ezazariny 69,8 % volt. Wilezynski 41 cervix carci-
nomas mintdbdl 26 esetben (639%) tudta kimutatni a
H”V-K killénbozo tipusaira jellemzd DNS-szekvenci-
at. Anyagunkban a 33 HPV-pozitiv eset kodzot leg-
gyakrabban (37%) a 16-o0s tipus volt kimutathatd. A
teljes anyagban a HPV-16 elofordulasi gyakorisiga
38%, igen hasonld Ji 44%-os eredményéhez valamint
Schneider és Wilczynskitanulmanyaiban kdzolt 50- il-
letve 41%-0s ardnyhoz. ElsGsorban azért érdekes ez a
hasonldsag, mert foldrajzilag és gazdasagilag igen el-
térd kinai, nyugatnémet és kaliforniai ponulicidt
reprezentdinak.

Az irodalomban nem ill rendelkezésre olyan adat,
amely a HPV-k stadiumonkénti kimutathatdsagdra
utalna. Vizsgalataink szerint eldrehaladort stadiumban
gyakrabban mutathatdk ki a humdn papillomavirusok-
ra jellemzo DNS-szakaszok és azon belil az onkogén
ripusok is emelkedd gyakorisdgot mutatnak. Mig a ko-
rai (1., I1.} stadivmbdl szarmazo mintdk kdzdr 9 (294%)
esetben mutattuk ki a 16 illetve 18-as HPV-tipust, ad-
dig az eldrehaladott (111, I'V. stadium) esetck mind-
egyike hordozta valamelyik onkogén tipust. Ezek alap-
jan jogosan feltétetezhetjik, hogy e vitusok a betegség
progresszidjaban is szerepet jatszanak. Természetesen
az ehhez hasonlo epidemioldgiai vizsgalatokbdl egyér-
telmi patogenetikai kovetkeztetés nem vonhatd le, s
igy toviabbra sem allithatjuk, hogy ebben az autdban a
HPV-k a voldnndl dlnek vagy csak utasként vannauk je-
len (Koss). Ahhoz, hogy ezt a kérdest eldontsik termé-
szetesen tovabbi vizsgdlatokra van szukséy.
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Poka. R, Czegliedi. J. Hernadi. Z.. Detection of Hu-
man Papillomavirus DNA-sequences in Tissue Samples From In-
vasive Cervical Cancer

Authors report on results of detecting human papillomaviruses 6,
15, 16 and 1R by type-specific DNA-sequences in tissuc samples
from histalogically proved invasive cervical cancer cases hy Sou-
thern DNA-hibridization method. By the data of high prevalences,
they set the significance of type 10 and I8 HPVsin the genesis of cer-
vical cancer. They found a stage — dependent increase in the detec-
tability of oncogenic viral types which may prove a substantial relati-
on to the advancement of the discase. Comparative international
dava arc presented.
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