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Резюме
Инфекцията с човешкия папиломен вирус (human papilloma 
virus, HPV) играе важна роля в етиопатогенезата на някои 
злокачествени и доброкачествени заболявания както на 
половите органи, така и на устната кухина и фаринкса. В 
настоящия обзор се представят основните епидемиоло-
гични аспекти на тази инфекция, отразени в подбрани 
чуждестранни публикации през последните години. Имат 
се предвид няклои характеристики на съчетаната орална 
и орофарингеална и на съчетаната орална и генитална 
инфекция с HPV. Обръща се внимание на епидемиологи-
ческите особености на предизвиканите от HPV плоскокле-
тъчен рак на главата и шията и орофарингеален рак.
Ключови думи: човешки папиломен вирус, орална и 
орофарингеална инфекция, орална и генитална инфекция, 
епидемиология

Abstract
Human papilloma virus (HPV) infection plays a crucial role in 
the etiopathogenesis of certain malignant and benign diseases 
not only of the genital tract but also of the oral cavity and 
pharynx. In the present survey, the basic epidemiological 
aspects of this infection reflected in selected foreign publications 
during the recent years were presented. Some characteristics 
of the combined oral and oropharyngeal as well as of the 
combined oral and genital HPV-infection were considered. 
Attention was paid to epidemiological peculiarities of the 
squamous-cell head and neck cancer and of the oropharyngeal 
cancer caused by HPV.
Key words: human papilloma virus, oral and oropharyngeal 
infection, oral and genital infection, epidemiology

През последните години се наблюдава засилен 
интерес към ролята на човешкия папиломен 
вирус (human papilloma virus, HPV) за въз-

никването и развитието на различни злокачествени 
и доброкачествени заболявания на устната кухина 
и фаринкса и към нарастващия епидемиологичен 
товар на тази инфекция в световен мащаб. HPV 
са комплексна група от патогенни вируси, набро-
яваща повече от 80 типа и причиняваща инфекци-
озно заболяване при човека (6). Понастоящем са 
идентифицирани повече от 100 генотипа на HPV 
(3). Международната онкологична общност недву-
смислено установи значението на инфекцията с 
HPV за повишаването на риска от орофарингеален 
рак и препоръча изследването за HPV като неотме-
нима част от диагностичния процес при болните 
с това злокачествено заболяване. Приема се, че 
съществува нисък и висок риск за HPV (26).
Епидемиологията на оралната инфекция с HPV и 
ролята на този патоген за появата и развитието на 
рака на главата и шията е обект на редица обзорни 
публикации (2, 5, 10, 14, 15). Днес се приема, че 
инфекцията с HPV е най-честата от предаваните по 
полов път в световен мащаб при мъжете и жените 
(3, 25). Тя може да е безсимптомна или да причини 
развитието на доброкачествени и злокачествени 
тумори на лигавицата на половите органи, устната 
кухина и конюнктивата. Счита се, че между 13 и 18 
лигавични генотипа на HPV притежават онкогенен 
потенциал (25). Поне един орален тип на HPV се 
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открива в смивове при 7,3% от възрастното 
население на САЩ, а поне един онкогенен тип 
на HPV – при 3,1% от това население (20). 
Установяването на ДНК на HPV в амниотичната 
течност, мембраните на плода и кръвта в пъпна-
та връв се свързва с пренаталното пренасяне на 
тази инфекция, достигащо според някои мета-
анализи от последните години до 20% от слу-
чаите. Преобладават инфекциите на оралната 
лигавица, но те се срещат при по-малко от 10% 
от децата. Счита се, че майката е основният, но 
не единственият преносител на инфекцията с 
HPV при децата (22).

Орална и орофарингеална инфекция  
с HPV
Проучването на резултатите от 18 системни 
проучвания върху ДНК на оралния HPV 16 при 
общо 4581 болни без раково заболяване показва 
наличие на HPV 16 при 1,3% от 3977 здрави 
лица, на канцерогенен HPV при 3,5% от 4441 
лица и какъвто и да е HPV при 4,5% от 4070 
лица. Оралният HPV 16 се среща при 28% от 
случаите на HPV в устната кухина. Честотата на 
оралната инфекция с HPV е сходна при мъжете 
(47 от 1017 случая, или 4,62%) и при жените 
(163 от 3690 случая, или 4,42%) (12).
Честотата на оралната инфекция с HPV е про-
учена в рамките на международно кохортно 
изследване при общо 1668 клинично здрави 
мъже на възраст между 18 и 74 г. от САЩ, 
Мексико и Бразилия. Установяват се следните 
генотипове на HPV – 16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 
51, 52, 56, 58, 59, както и неканцерогенни типове. 
Орална инфекция с HPV се открива при 67 от 
1680 случая, положителни за β-глобин (4,0%), 
а канцерогенни типове – при 1,3% от случаите. 
Най-честа е оралната инфекция с канцерогенния 
HPV 16 – при 0,6% от случаите. HPV 55 е много 
по-чест в Мексико (при 3%), отколкото в САЩ 
(при 0,2%) и в Бразилия (при 0% от случаите) 
(13).
Честотата на инфекцията с HPV е изследвана 
при кохорта от 212 студенти чрез генотипи-
зиране на HPV 16 и други 36 алфа-генотипа 
с помощта на полимеразна верижна реакция. 
Заболяемостта от орална инфекция с HPV при 
постъпването на студентите в университета е 
7,5%, а кумулативната честота след 12 месеца 
– 12,3%. Съответните стойности на HPV 16 са 
2,8% и 0,8%. Въз основа на разработения мулти-

вариационен модел се доказва, че инцидентната 
орална инфекция с HPV е свързана с честия ора-
лен полов контакт (повече от веднъж седмично), 
анален секс с хомосексуални мъже, наличие на 
инфекция със същия тип на HPV на половите 
органи и хипонихиума (7).
При 140 жени в Южна Италия на средна въз-
раст от 36 г. е изследвана честотата на оралната 
инфекция с HPV. При 76 от тях вече е доказана 
генитална инфекция със същия вирус, а при 
останалите 64 тази инфекция липсва. Орална 
инфекция с HPV се открива при две жени, което 
отговаря на обща честота от 1,4% и на честота 
от 2,6% спрямо болните с генитална инфекция 
с HPV (р = 0,19). Прави се заключението, че 
инфекцията на маточната шийка не предраз-
полага към орална инфекция с HPV, въпреки 
орогениталните сексуални контакти на изслед-
ваните жени (23).
Общо 45 от 4150 ученици (1,08% от случаите) 
във Велкополска област в Полша са носители на 
четири генотипа на орофарингеален HPV. Най-
често се среща HPV 11 (при 38 случая), докато 
HPV 6 и HPV 12 се установяват поотделно при 3 
случая, а HPV 57 – при един случай (6).
В рамките на изследване „случай-контрола“ 
при 332 контролни амбулаторно пациенти и 
210 мъже на възраст между 18 и 23 г. се уста-
новява честота на оралната инфекция с HPV на 
контролните болни от 4,8%, нарастваща в хода 
на живота с увеличаване на броя на оралните  
(р = 0,007) или на вагиналните полови парт-
ньори (р = 0,003), а тази на младите мъже – от 
2,9%, нарастваща с увеличаване на броя на 
новите партньори (р = 0,046) или на партньори-
те, целуващи с отворена уста (р = 0,023), но не 
и на вагиналните полови партньори (4).

Орална и генитална инфекция с HPV
Общата честота на оралната и анална инфек-
цията с HPV при 166 хомосексуални мъже с 
налична HIV-инфекция в Северна Италия е 
сходна в началото и края на проучването (20,1% 
и 21,3%). Честотата на високорисковите гено-
типове на HPV-положителните проби е 24,3%. 
Общо 75% от 68 болни с първоначално ниско-
рисков, високорисков или неопределен генотип 
са с персистиращ HPV, който се среща при 
71,4% от високорисковите и 76,7% – при ниско-
рисковите инфекции (19). 
Проучването върху успоредното инфектиране 
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с HPV на оралната лигавица и лигавицата на 
маточната шийка при извадка от 98 жени в 
Италия показва честота на оралната инфекция 
от 14,3% и на успоредната инфекция от 27,0% 
(р = 0,05). Анализът на данните от мета-анализ 
на 9 проучвания върху 1017 болни показва 
честота на оралната инфекция от 18,1% и на 
успоредната – от 27,0% (р = 0,002) (24).

Плоскоклетъчен рак на главата и  
шията и HPV
Новите епидемиологични изследвания показват, 
че повече от 25% от случаите с плоскоклетъ-
чен рак на главата и шията се предизвикват от 
HPV (11). Пътната карта EUROGIN 2012 се 
отнася главно за сравнителната епидемиоло-
гия на свързания с HPV риск от развитие на 
плоскоклетъчния рак на главата и шията (8). 
Неговата честота в глобален аспект е подобна 
на тази на рака на маточната шийка, макар че 
се причинява от HPV в много по-малък брой от 
болните. Сходствата между HPV-положителния 
плоскоклетъчния рак на главата и шията и рака 
на маточната шийка по отношение на хромозом-
ните аберации, генната експресия, метилиране-
то и профилите на микро-РНК свидетелстват за 
общи пътища на карциногенеза (8).
Статифицираният риск от развитие на рак на 
главата и шията е подобен при пушачите, които 
са серологично положителни и серологично 
отрицателни за HPV, от една страна, и лицата, 
системно злоупотребяващи с алкохол, от друга. 
Сходни са и рисковите профили на тези катего-
рии лица при орофарингеалния рак и при рака 
на устната кухина. Следователно сама по себе си 
инфекцията с HPV не причинява рак, но изисква 
и допълнително клетъчно увреждане (21).
Изследването на 103 болни с плоскоклетъчен 
рак на устната кухина в ранен стадий в една 
болница в Тайван през 1997-2003 г. установява 
31 болни (30,1%), положителни за инфекцията с 
HPV. При 16 болни (51,6%) се касае за HPV 16, 
а при 7 (22,6%) – за HPV 18. Инфекцията с HPV 
18 е свързана и с появата на второ първично зло-
качествено заболяване (р = 0,033) (9).

Орофарингеален рак и HPV
Етническите различия в честотата на орофа-
рингеалния рак и рака на устната кухина, диаг-
ностицирани при жителите от южноазиатски и 
китайски произход и населението на Британска 
Колумбия в Канада са проучени през периода от 
1980 и 2006 г. Стандартизираната заболяемост 
на рака на устната кухина намалява, а тази на 
орофарингеалния рак нараства при двата пола. 
Мъжете боледуват по-често от жените. Ракът 
на устната кухина е най-чест сред мъжете от 
южноазиатски произход и жените от китайски 
произход. Орофарингеалният рак е най-чест 
сред мъжете от китайски произход и жените от 
останалото население на Канада (1). 
HPV се установява по-често при орофарингеал-
ния рак – при 16 от 22 болни (при 73% от случа-
ите), отколкото при рака на устната кухина – при 
2 от 53 болни (при 4% от случаите). Налице е 
връзка между туморите, положителни за HPV, и 
възрастта на болните между 40 и 60 г. (р = 0,02) и 
увеличените лимфни възли (p < 0,0001). Най-чес-
тият тип е HPV 16, докато останалите установени 
типове са HPV 6, HPV 18, HPV 33, HPV 35, HPV 
45 и HPV 52/58 (17).
Плоскоклетъчният рак на сливиците, на езика 
и небцето при млади мъже на възраст под 50 
г., които не са алкохолици и пушачи, зачестява 
през последното десетилетие. Той се свързва с 
инфекцията с HPV 16 (18). HPV се открива при 
13 от 36 болни с рак на езика в стадий T1 и T2 
(36% от случаите) и при един от 25 контролни 
лица (4% от случаите). HPV 16 се среща най-
често – при 11 болни (85% от случаите с поло-
жителен HPV) (16).
Проблемите на епидемиологията и профилакти-
ката на оралната и орофарингеалната инфекция 
с HPV все още не са разработвани в българската 
медицинска литература. Необходими са систем-
ни съвместни проучвания на специалисти по 
вирусология, оториноларингология и социална 
медицина, с които да се създадат предпоставки 
за намаляване на честотата на тази инфекция и 
свързаните с нея злокачествени заболявания.
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