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STRESZCZENIE
Rola wirusa brodawczaka ludzkiego (human papillomavirus, HPV) w patologii jamy ustnej i ustnej części gardła jest 
niepodważalna. Staje się on dominującym czynnikiem etiologicznym raków tych okolic, związanym m.in. ze zmianą 
zachowań seksualnych człowieka. HPV jest jedną z najczęstszych infekcji przenoszonych drogą płciową i jest przy-
czyną około 5% wszystkich nowotworów na świecie. Do czynników ryzyka nabycia infekcji należą: młody wiek; płeć 
męska, AIDS lub immunosupresja, palenie tytoniu, spożywanie alkoholu, używanie marihuany, dieta uboga w wa-
rzywa i antyoksydanty, wieloletnie stosowanie doustnych środków antykoncepcyjnych, niski status socjalno-eko-
nomiczny, wczesny wiek inicjacji, poligamia oraz rodzaj kontaktów seksualnych. Wirusy brodawczaka ludzkiego 
wywołują najczęściej łagodne zmiany kliniczne, wśród których wyróżnia się: brodawczaka płaskonabłonkowego, 
brodawkę pospolitą, ogniskową hiperplazję nabłonka (chorobę Hecka) i kłykciny kończyste. Istnieje również wiele 
publikacji dotyczących związków infekcji HPV i zmian przedrakowych, do których należą liszaj płaski jamy ustnej, 
leukoplakia (w tym leukoplakia brodawkowata), choroba Bowena, erytroplakia, jak również związków z nowotwo-
rami złośliwymi — rakiem płaskonabłonkowym i jego szczególną postacią, czyli rakiem brodawkującym. Wirus 
brodawczaka ludzkiego to najmniej doceniany społecznie wirus weneryczny, zwłaszcza w odniesieniu do patologii 
jamy ustnej. Staje się on ważnym problem zdrowia publicznego, wymagającym edukacji społecznej oraz wdrożenia 
szeroko pojętej profilaktyki. Ważną rolę w tym procesie mogą odegrać lekarze stomatolodzy, którzy często są leka-
rzami pierwszego, a nawet jedynego kontaktu przez długi okres życia. 
 
Słowa kluczowe: wirus brodawczaka ludzkiego, choroby jamy ustnej HPV-zależne.

ABSTRACT
The role of human papillomavirus (HPV) in oral and oropharyngeal pathology is incontestable. It becomes the pre-
dominant factor of cancers in these areas, related inter alia to changes in sexual behaviour. HPV is one of the most 
frequent sexually-transmitted infections and it causes approximately 5% of all cancers worldwide. HPV-infection 
risk factors include: young age, male sex, immunodeficiency in the course of AIDS and immunosuppression, tobacco 
smoking, drinking alcohol, marijuna use, a low-vegetable and antioxidant diet, long-term use of oral contraceptives, 
low socioeconomic status, early age of sexual debut, polygamy and the character of sexual intercourses (oro-ge-
nital, oro-anal). Human papillomaviruses sometimes cause mild clinical lesions, such as: squamous cell papilloma, 
oral verruca vulgaris, focal epithelial hyperplasia (Heck’s disease) and verruca genitalis. There are also a number 
of publications about the relation between HPV infection and precancerous lesions, including oral lichen planus, 
leukoplakia (and proliferative verrucous leukoplakia), Bowen’s disease, erythroplakia, as well as malignant tumours 
— squamous cell carcinoma and its subtype verrucous carcinoma. The human papillomavirus is the most socially 
underestimated venereal virus, especially in reference to oral pathology. It becomes a serious public healthissue, 
which requires sexual education and broadly defined prevention. Dentists may play an important role in this pro-
cess since they are often physicians first contacted — or even the only ones contacted — by patients throughout 
a long period of time. 
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Wstęp
Rola wirusa brodawczaka ludzkiego (human papil-
lomavirus, HPV) w patologii jamy ustnej i ustnej czę-

ści gardła jest niepodważalna. Staje się on dominu-
jącym czynnikiem etiologicznym raków tych okolic, 
związanych m.in. ze zmianą zachowań seksualnych 
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człowieka. HPV jest jedną z najczęstszych infekcji 
przenoszonych drogą płciową i jest przyczyną oko-
ło 5% wszystkich nowotworów na całym świecie. 
Najwyższy procent zakażenia wirusem HPV wystę-
puje u kobiet w wieku poniżej 25 lat. Typy HPV 6 
i 11 częściej zauważalne są u dziewcząt i młodych 
kobiet od 14 do 19 roku życia, podczas gdy w gru-
pie wiekowej 20–24 lata częściej występuje HPV 16 
i 18 [1]. Wśród mężczyzn około 50% jest zakażonych 
wirusem, zaś wśród homoseksualistów procent za-
każenia jest wyższy i sięga nawet 90% u mężczyzn 
zakażonych dodatkowo wirusem HIV [2].

Większość infekcji HPV zostaje nabyta w ciągu 
pierwszych kilku lat po inicjacji seksualnej [1]. Ten-
dencja do uprawiania seksu oralnego wśród na-
stolatków powoduje większą transmisję HPV w tej 
grupie wiekowej. 

Do czynników ryzyka nabycia infekcji należą: 
młody wiek, płeć męska, AIDS lub immunosupresja, 
palenie tytoniu, spożywanie alkoholu, używanie 
marihuany, dieta uboga w warzywa i antyoksydan-
ty, wieloletnie stosowanie doustnych środków anty-
koncepcyjnych, niski status socjalno-ekonomiczny, 
poligamia, rodzaj kontaktów seksualnych [1, 3–9]. 

Wirusy brodawczaka ludzkiego wywołują naj-
częściej łagodne zmiany kliniczne, wyróżnia się 
wśród nich: brodawczaka płaskonabłonkowego, 
brodawkę pospolitą, ogniskową hiperplazję na-
błonka (chorobę Hecka) i kłykciny kończyste. Ist-
nieje wiele publikacji dotyczących związków infek-
cji HPV i zmian przedrakowych, do których należą 
liszaj płaski jamy ustnej, leukoplakia (w tym leuko-
plakia brodawkowata), choroba Bowena, erytro-
plakia [6], jak również związków z nowotworami 
złośliwymi — rakiem płaskonabłonkowym i jego 
szczególną postacią, rakiem brodawkującym [6]. 

Biologia wirusa
Wirus brodawczaka ludzkiego jest DNA wirusem 
atakującym selektywnie skórę i błony śluzowe. 
Szacuje się, że co roku diagnozowanych jest 6 mi-
lionów infekcji wśród ludzi, a zakażeni wirusem 
HPV stanowią nawet 9–13% światowej populacji 
[10]. Według badań epidemiologicznych infekcje 
HPV stanowią obecnie największy odsetek wśród 
chorób przenoszonych drogą płciową. Powodem, 
dla którego warto zwrócić uwagę na zakażenia 
wirusem brodawczaka, jest coraz częstsza trans-
misja choroby w wyniku seksualnych kontaktów 
oralno-genitalnych i oralno-analnych [6, 10, 11–14]. 
Manifestacje HPV w obrębie błony śluzowej jamy 
ustnej i implikacje związane z transformacją no-
wotworową stanowią ważny obszar diagnostyki 
współczesnej stomatologii.

 Charakterystyczny, dwuniciowy genom wirusa 
zorganizowany jest w trzy regiony: E Early, L Late 
i niekodujący regulatorowy region URR. Poszcze-
gólne obszary genomu kodują białkowe determi-
nanty cyklu życiowego i potencjału onkogennego 
wirusa. Sekwencje L1 i L2 odpowiadają za budo-
wę białkowego kapsydu i są podobne we wszyst-
kich, ponad stu opisanych podtypach HPV [15]. 
Fragmenty regionu E1 i E2 umożliwiają namnaża-
nie poprzez regulację transkrypcji i replikacji. Pro-
dukty genów E6 i E7 indukują onkogenność kera-
tynocytów poprzez inaktywację białka p53 i pRb, 
doprowadzając do niekontrolowanych podziałów 
komórkowych i zaburzenia różnicowania keraty-
nocytów [16, 17]. Białko E5 ma słabsze działanie 
onkogenne, sprzyjające niekontrolowanej prolife-
racji komórek. 

Wrotami zakażenia są mikrourazy powstałe 
na powierzchni nabłonka, które stanowią miejsca 
wnikania wirusa. Replikacja rozpoczyna się, gdy 
HPV dotrze do warstwy komórek podstawnych. 
Dojrzałe postacie wirusa uwalniane są na drodze 
złuszczania nabłonka, który wykazuje cechy akan-
tozy, parakeratozy i hiperkeratozy. Cykl wirusa od-
bywa się w całości wewnątrzkomórkowo, a repli-
kacja nie prowadzi do lizy keratynocytów (cykl 
lizogeniczny), dlatego okres wylęgania choroby 
jest stosunkowo długi. Fakt ten sprzyja mniejsze-
mu kontaktowi antygenów HPV z komórkami ukła-
du odpornościowego. Rozwinięcie się konkretnych 
objawów może trwać od miesiąca do 2 lat (średnio 
3–4 miesiące) [15]. Jednak w większości przypad-
ków, zanim pojawią się manifestacje kliniczne, wi-
rus zostaje wyeliminowany z ustroju dzięki układo-
wi odpornościowemu. Upośledzenie odporności 
sprzyja powstaniu przewlekłego zakażania wiru-
sem. Kolejną cechą charakteryzującą ten typ za-
każeń jest duża skłonność do nawrotów. Pomimo 
przeprowadzonej terapii prawidłowe pod wzglę-
dem histologicznym komórki nabłonka mogą za-
wierać przetrwały genom HPV. Błona śluzowa bez 
objawów klinicznych może stanowić rezerwuar wi-
rusa, będący źródłem kolejnych zakażeń [18].

Do transmisji dochodzi na drodze pośredniej, 
przez kontakt z zainfekowanym sprzętem medycz-
nym oraz w wyniku bezpośredniej styczności z za-
każoną tkanką: kontakt seksualny, kontakt mat-
ka-dziecko oraz samozakażenie [18]. Dotychczas 
nie udowodniono transmisji przez ślinę [18].

Potencjał onkogenny
Dotychczas zostało zidentyfikowanych przeszło 
200 typów wirusa brodawczka (papilloma virus, 
PV) [1]. Opisano ponad 120 typów wirusa gatunku 
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Homo sapiens (human papilloma virus, HPV) oraz 64 
typy wirusa innych ssaków, a także innych gromad 
(3 typy ptaków i 2 gadów), przy czym istnieją do-
wody na transmisję międzygatunkową [19]. Szereg 
chorób HPV-zależnych wśród ludzi wiąże się z no-
wotworami złośliwymi [6, 20].

Wirusy infekują tkankę nabłonkową, mając tro-
pizm do określonego jej rodzaju [1]. W większości 
przypadków bytują w niej subklinicznie, znikając 
w okresie od 6 miesięcy do 2 lat od zakażenia [21]. 
Niekiedy odpowiadają jednak za powstanie pato-
logicznych zmian nabłonkowych, zarówno łagod-
nych, jak i złośliwych. Określone typy wirusa HPV 
predysponują do występowania konkretnych jed-
nostek chorobowych, a także różnią się między 
sobą potencjałem onkogennym. Ryzyko transfor-
macji nowotworowej wiąże się także z przedłużają-
cym się w czasie bytowaniem wirusa w komórkach. 
Ze względu na potencjał onkogenny wyróżnia się 
dwie grupy wirusów, dzieląc je na wirusy o niskim 
i wirusy o wysokim ryzyku transformacji nowotwo-
rowej (Tabela 1).

Warto podkreślić, że wirusy o wysokim poten-
cjale złośliwości mogą być odpowiedzialne także 
za powstanie zmian łagodnych [20]. Typy HPV 6, 11 
i 16 są najczęstszymi przyczynami zmian w obrę-
bie jamy ustnej. Typy HPV 6 i 11 są odpowiedzialne 
za większość zmian łagodnych, typy HPV 16 i 18 są 
kolejno pierwszym i drugim najczęściej występują-
cymi w zmianach złośliwych. Należy także pamię-
tać, że nie ma deterministycznej relacji pomiędzy 
określonym typem wirusa a typem brodawczaka, 
jedynie choroba Hecka wiąże się prawie zawsze 
z zakażeniem HPV 13 lub 32 [22]. 

Niegdyś raki związane były głównie z pode-
szłym wiekiem, spożywaniem alkoholu, nikotyni-
zmem; aktualnie występują one u młodych doro-
słych bez używek w wywiadzie, wraz ze zmianą 
zachowań seksualnych [1, 6, 23] oraz z utrzymu-
jącą się tendencją wzrostową dla raków HPV-
-pozytywnych [24]. Zakażeniom HPV sprzyja pale-
nie tytoniu oraz zakażenie wirusem HIV, co wiąże 
się ze wzrostem ryzyka transformacji nowotworo-
wej [24, 25]. Według niektórych badań szacunko-
wych przewiduje się, że w Stanach Zjednoczonych 
w najbliższym czasie liczba przypadków raka ust-

nej części gardła może przerosnąć liczbę przypad-
ków raka szyjki macicy [26]. 

Diagnostyka
Obecnie istnieje wiele metod wykrywania HPV 
w patologicznych zmianach błony śluzowej. Wy-
różnia się metody proste, takie jak makroskopia, 
mikroskopia świetlna, elektronowa czy badania 
immunohistochemiczne. Nie są one jednak wy-
starczająco czułe, aby za ich pomocą wykryć za-
każenia letalne, nie mówiąc o rozróżnieniu, który 
typ wirusa jest czynnikiem etiologicznym w kon-
kretnym przypadku [27]. W związku z powyższym 
najbardziej praktyczne i pewne w rozpoznawaniu 
wirusa są metody molekularne. 

Makroskopia, czyli badanie kliniczne (wizualne) 
jest pomocne jedynie w przypadku infekcji klinicz-
nej, charakteryzującej się występowaniem widocz-
nych gołym okiem egzofitycznych tworów bro-
dawkowatych na błonie śluzowej (lub skórze).

Ocena materiału pochodzącego z cytologii 
złuszczeniowej lub biopsji wycinkowej z wykorzy-

staniem mikroskopu świetlnego uważana jest za 
najprostsze narzędzie w diagnostyce wczesnych 
zmian wywołanych przez HPV. O pozytywnym wy-
niku świadczy zgrubienie nabłonka, hiperkeratoza, 
obecność tzw. koilocytów czyli komórek o acen-
trycznym, hiperchromatycznym, przesuniętym 
przez dużą przyjądrową wakuolę, umiarkowanie 
powiększonym jądrze [28, 29].

Mikroskopią elektronową (EM) można ziden-
tyfikować tylko cząstki HPV, ale nie typ HPV. EM 
może wykryć obecność wirionu w jądrach koilo-
cytów i komórkach dyskeratotycznych, ale jest to 
ograniczona metoda badania zakażenia [30].

Główną wadą metod mikroskopowych jest fakt, 
że przy ich wykorzystaniu można jedynie potwier-
dzić obecność infekcji HPV o manifestacji klinicznej 
oraz stwierdzić infekcję subkliniczną.

Inną drogą w diagnostyce zakażenia HPV są ba-
dania immunohistochemiczne, oparte na detekcji 
nadekspresji genu supresorowego p16 w komór-
kach nowotworowych zainfekowanych HPV. Wy-
kazano, że IHC p16 jest odpowiednim testem dla 
przewidywania rokowania pacjentów z rakiem pła-
skonabłonkowym głowy i szyi [31–33].

Tabela 1. Potencjał onkogenny poszczególnych typów HPV
Table 1. Oncogenic potential of various HPV types

Niski potencjał nowotworzenia 1, 2, 6, 11, 42, 43, 44
Wysoki potencjał nowotworzenia 16, 18, 31, 33, 35, 39, 40, 43, 45, 51, 52, 53, 54, 55, 56, 58, 66, 69
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Techniki hybrydyzacji kwasów nukleinowych 
polegają na wzajemnym oddziaływaniu pomię-
dzy badanym fragmentem kwasu nukleinowego 
a sondą molekularną, które prowadzi do wytwo-
rzenia hybrydy o dwuniciowej strukturze. W ba-
daniach ilościowych nadmiar sondy ulega rozkła-
dowi za pomocą nukleazy, a ilość sondy, która nie 
uległa rozkładowi, stanowi miarę stężenia badanej 
sekwencji [34]. Najpopularniejszymi metodami hy-
brydyzacji są: FISH, Southern blot, Northern blot 
oraz dot blot. 

Hybrydyzacja in situ (fluorescence in situ hybridi-
zation, FISH) to praktyczna i ekonomiczna technika 
badania przesiewowego pod kątem HPV w obrazie 
patologii klinicznej podejrzewanej o związek z tym 
wirusem. Hybrydyzacja in situ pozwala również na 
bezpośrednie porównanie lokalizacji wirusowego 
DNA z morfologią histologiczną ponieważ bada-
nie wykonywane jest na szkiełku i oceniane pod 
mikroskopem [35]. 

W diagnostyce chorób jednogenowych i cho-
rób zakaźnych stosowana jest metoda Southern 
blot (DNA–DNA), oparta na elektroforetycznym 
rozdziale fragmentów DNA. Głównym celem jest 
klasyfikacja i identyfikacja nowych typów wiru-
sa. Minusem tej metody jest pracochłonna tech-
nika oraz wymagana całkowita długość cząstecz-
ki DNA [34, 36]. Dot blot jest uproszczoną metodą 
Southern blot, wymagającą mniej skomplikowane-
go oprzyrządowania. Ze względy na niską czułość 
jest rzadko używana [37]. 

Metoda Northern blot (RNA–DNA, rzadko RNA
–RNA), jest analogiczną metodą do wyżej wymie-
nionych badań, jednak w przeciwieństwie do nich 
analizie poddawane jest RNA [34].

W przypadku próby wykorzystania techniki hy-
brydyzacji w diagnostyce chorób zakaźnych na-
leży dysponować w próbce oligonukleotydami 
o dokładnie znanej sekwencji znajdującej się w ma-
teriale genetycznym patogenu, którego obecność 
ma być potwierdzona lub wykluczona [38].

Obecnie standardową metodą wykrywania 
w typowaniu HPV jest oznaczanie genomu wiru-
sowego PCR (polymerase chain reaction). Test ten 
charakteryzuje się wysoką czułością do wykrywa-
nia DNA HPV w dowolnej próbce. Jest bardzo sku-
teczny zarówno w przypadku wykrywania zmian 
przednowotworowych, jak i zmian o złośliwym 
charakterze. Metoda ta jest uznana za złoty stan-
dard wykrywania HPV w próbkach SCC (antygen 
raka płaskonabłonkowego) [39]. Niezaprzeczalną 
zaletą jest wysoka swoistość testu, jak i możliwość 
badania świeżych próbek oraz tkanek utrwalonych 
w formalinie (FFPE) [40]. 

Współcześnie strategia PCR ukierunkowana 
jest na stosowaniu jako primerów PCR onkogen-
nych sekwencji E6 i / lub E7, które są zatrzymywa-
ne przez zainfekowane komórki po integracji z ge-
nomem wirusa, dzięki czemu badanie to staje się 
bardziej czułe [41].

W piśmiennictwie spotyka się również opisy za-
stosowania testów serologicznych w diagnostyce 
zakażenia wirusem brodawczaka ludzkiego [33, 40, 
41]. Najczęściej stosowanymi testami serologiczny-
mi HPV są oznaczenia immunologiczne na bazie 
cząstek wirusopodobnych (VLP). Jednak odczyn-
niki laboratoryjne użyte do tych testów nie są wy-
standaryzowane i nie ma norm mówiących o usta-
leniu progu dla wyniku dodatniego [33, 42].

Wykrywanie przeciwciał IgG HPV-swoistych 
w surowicy jest przydatnym markerem w celu 
określenia statusu wcześniej przebytej, jak i obec-
nej infekcji HPV [43]. W badaniach Cameron et al. 
ukazano, że przeciwciało IgG HPV-swoiste jest 
obecne w surowicy i ślinie u osób zakażonych HIV 
z podwyższonym ryzykiem w przypadku zakażeń 
HPV [44]. Markery serologiczne nie są specyficzne 
dla konkretnego miejsca i mogą powstać z powo-
du infekcji HPV w innych lokalizacjach niż jama ust-
na, a zatem mają znaczący wpływ na ograniczoną 
specyfikę testu ze stomatologicznego punktu wi-
dzenia. 

Obecnie na rynku amerykańskim dostępny jest 
jeden test laboratoryjny oparty na badaniu śliny 
(OralDNA Labs, Eden Prairie, MN, USA), którego za-
daniem jest określenie ryzyka rozwoju infekcji wy-
wołanej przez HPV. Podstawą badania jest wykry-
cie wysokoonkogennych typów wirusa HPV (typ 8, 
11, 16, 18) przy użyciu PCR z materiału pochodzą-
cego z płukania jamy ustnej 0,9% roztworem soli 
fizjologicznej przez 30 sekund. Wyżej wymienione 
metody pobierania próbek poprzez płukanie jamy 
ustnej są jednak nadal obiektem badań oraz wy-
magają dalszych ulepszeń [45].

Na polskim rynku dostępne są wykrywające za-
każenie wirusem HPV testy firmy Nucleagena prze-
znaczone tylko i wyłącznie do diagnostyki zmian 
błony śluzowej jamy ustnej i gardła. Oparte są one 
na metodzie PCR. Do wyboru są dwa testy: HPV 14 
i HPV 37. Badanie HPV 14 to test jakościowy z geno-
typowaniem wirusów niskiego i wysokiego ryzyka 
— identyfikacja 14 różnych typów wirusa brodaw-
czaka ludzkiego (typy: 6, 11, 16, 18, 31, 33, 35, 39, 
45, 51, 52, 56, 58, 59). Badanie HPV 37 również jest 
testem jakościowym z genotypowaniem wirusów 
niskiego i wysokiego ryzyka. Wykrywa infekcję na-
stępującymi typami wirusa: 6, 11, 16, 18, 26, 31, 33, 
35, 39, 40, 42, 45, 51, 52, 53, 54, 55, 56, 58, 59, 61, 62, 
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64, 66, 67, 68, 69, 70, 71, 72, 73 (MM9), 81, 82 (MM4), 
83 (MM7), 84 (MM8), IS39 oraz CP6108 [46, 47].

Obraz kliniczny 
Najpowszechniejszym obrazem zakażenia wiru-
sem brodawczaka ludzkiego jest brak klinicznych 
zmian w obrębie błony śluzowej. Częstość bezob-
jawowych zakażeń HPV u ludzi, według niektórych 
badań, sięga od 0 do 81%, średnio dając wynik 11% 
[6]. W subklinicznej infekcji HPV histologicznie nie 
stwierdza się żadnych zmian, a jedynie metody in-
żynierii molekularnej są w stanie wykryć DNA wiru-
sa. Kliniczny obraz infekcji wirusem brodawczaka 
może przybierać różne formy. 

Brodawczak płaskonabłonkowy (squamous cell 
papilloma) to najczęstszy nowotwór łagodny wy-
stępujący w jamie ustnej. Wirus HPV typu 6 i 11 zo-
stał wykryty w ponad 50% badanych brodawcza-
ków i jest uważany za jego przyczynę. Objawia się 
jako mała, różowo-biała, egzofityczna i niebolesna 
grudka o średnicy poniżej 1 cm. Powierzchnia jest 
zazwyczaj gładka i może mieć małe palczaste wy-
pustki. Podstawa zmiany jest uszypułowana i do-
brze ograniczona. Najczęstszym miejscem wy-
stępowania jest podniebienie, języczek, dziąsło 
właściwe. Obecność licznych brodawczaków roz-
rastających się na dużej powierzchni błony śluzo-
wej określa się jako brodawczakowatość (papillo-
matosis).

Brodawka zwykła (oral verruca vulgaris) to czę-
sto występujące zmiany zakaźne na błonie śluzo-
wej jamy ustnej. Zmiany wywołane podziałem ko-
mórkowym wirusa mają charakterystyczny obraz 
kliniczny. Powierzchnia zmian jest szorstka, unie-
siona, z białymi palczastymi wypustkami. Białe za-
barwienie zmian rożni się od stopnia rogowacenia 
powierzchni. U podstawy zmiana może być zabar-
wiona na różowo. Zmiana osadzona jest na sze-
rokiej podstawie i zwykle nie przekracza wielko-
ści 1 cm. Klinicznie przypomina brodawczaka, ale 
osadzona jest na szerszej podstawie i ma płytsze 
bruzdy. Brodawki występują we wszystkich okoli-
cach jamy ustnej — na błonie śluzowej warg, po-
liczków, dziąsła właściwego, języka. Niekiedy zmia-
ny ustępują samoistnie, ale możliwe są nawroty. 
U osób z brodawkami skórnymi jest ryzyko wystą-
pienia zmian w jamie ustnej w wyniku samozaka-
żenia [48].

Brodawczak płaskonabłonkowy i brodawka 
zwykła są klinicznie nierozróżnialne. Różnice hi-
stologiczne między nimi są subtelne, niemniej sta-
nowią podstawę rozpoznania. Brodawczak zwią-
zany jest z HPV typu 6 i 11, a brodawka zwykła 
z HPV typu 2, 4, 6, 7, 10, 40; nie ma konieczności 

identyfikacji typu wirusa celem rozpoznania [49]. 
Zmiany są egzofityczne, o nadmiernym rozroście 
nabłonka wielowarstwowego z cechą parakerato-
zy lub ortokeratozy, a także bez keratynizacji [20], 
ale generalnie bez cech atypii komórkowej. Obec-
ność sopli nabłonkowych, hyperkeratoza, warstwa 
komórek ziarnistych z obecnością ziaren kerato-
hialiny oraz koilocyty stanowią podstawę do roz-
różnienia brodawczaka od brodawki [6, 50]. Cza-
sem są zauważane eozynofilowe wtręty wirusa 
w warstwie ziarnistej brodawki zwykłej, co nie wy-
stępuje w brodawczaku [6]. W brodawce zwykłej 
poprzez drażnienie zmiany mogą powstać lokalne 
ogniska zapalne, a także może dojść do zezłośli-
wienie guzka [51]. 

Brodawki płciowe, kłykciny kończyste (verruca 
genitalis condyloma acuminatum) to zakaźny roz-
rost brodawczakowaty, występujący w ciepłych 
i wilgotnych miejscach — narządach płciowych, 
w okolicy odbytu, na błonie śluzowej jamy ustnej. 
Związane są z HPV 6, 11, 16, 18. Wirus przenoszo-
ny jest do jamy ustnej przez stosunki orogenitalne 
lub w wyniku samozakażenia. Kłykciny kończyste 
to zazwyczaj rozrosty małe, pojedyncze lub mno-
gie, barwy bladoróżowej lub szarawej. Powierzch-
nia jest kalafiorowata lub płaska. Zmiana osadzona 
jest na szerokiej podstawie, a brzegi są uniesione 
i zaokrąglone. Brodawki weneryczne mogą two-
rzyć skupiska. W jamie ustnej występują na bocz-
nej powierzchni języka, dnie jamy ustnej, podnie-
bieniu miękkim, błonie śluzowej warg i policzków, 
wędzidełku języka. Zmiany są niebolesne, ale duże 
skupiska mogą wywołać dyskomfort, trudności 
w połykaniu. Wzrost zmiany odbywa się przez roz-
rastające sople nabłonkowe. Obecna jest parakera-
toza i zmiany jądrowe (koilocytoza) [52, 53]. 

Choroba Hecka (focal epithelial hyperplasia) wy-
stępuje endemicznie u Eskimosów i Indian, pierw-
szy raz została opisana w 1965 roku przez Archarda. 
Choroba dotyczy obu płci i występuje we wszyst-
kich grupach wiekowych, ale częściej jest notowa-
na u dzieci. Klinicznie charakteryzuje się wieloma 
ograniczonymi, miękkimi grudkami zlokalizowany-
mi na błonie śluzowej jamy ustnej. Grudki i tarczki są 
zwykle koloru normalnej błony śluzowej, ale mogą 
być blade lub rzadziej białe. Przerostowe zmiany są 
niewielkie — od kilku milimetrów do 1 cm. Zmia-
ny mogą być umiejscowione w okolicy błon śluzo-
wych warg, policzków oraz języka. Przebieg choro-
by jest łagodny, istnieje możliwość spontanicznej 
remisji. Zmiany nie wykazują ryzyka transforma-
cji nowotworowej. Jednostka wywoływana przez 
HPV 13 i 32, w rzadkich przypadkach można wy-
izolować wirusa HPV 1 i HPV18. Cechy histologicz-
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ne są bardziej charakterystyczne niż w dwóch po-
przednich jednostkach. Są to zmiany egzofityczne, 
z obecnością akantozy i parakeratozy, przypomina-
jące kłykciny kończyste, ale o mniej zarysowanym 
brodawczakowatym charakterze. Zwykle są obser-
wowane koilocyty, pyknotyczne jądro i ciałka przy-
pominające figury mitotyczne (mitosoid bodies), 
które są charakterystyczne, lecz niespecyficzne dla 
choroby Hecka. Podstawa zmiany jest płaska i nie 
występuje rozrost sopli nabłonkowych [20].

W obrazie mikroskopowym należy różnicować 
tę infekcję z niektórymi podobnymi jednostkami, 
takimi jak przerosty włóknisto-nabłonkowe (fibro-
epithlelial hyperplasia), polipy włóknistonabłonko-
we (fibroepithlelial polyps), nadziąślak włóknisty (fi-
brous epulis), brodawczaki związane z kandydozą 
lub stomatopatiami protetycznymi (papillary hy-
perplasia associated with candidal infection or den-
tures) [20]. 

Ekstensywne, licznie występujące brodawcza-
ki (extensive multiple papillomas) powinny budzić 
podejrzenia: niedoboru odporności, rogowacenia 
ciemnego (acanthosis nigricans), naevus unius late-
ralis, syndromu Goltza, zespołu Cowdena lub raka 
brodawkującego [20]. 

Istnieje wiele publikacji dotyczących powią-
zania infekcji HPV i zmian przedrakowych (liszaj 
płaski jamy ustnej, leukoplakia, leukoplakia bro-
dawkowata, choroba Bowena, erytroplakia) i złośli-
wych (rak płaskonabłnkowy i jego podtyp rak bro-
dawkujący) [6].

Leczenie i profilaktyka
W chwili obecnej nie jest znana żadna metoda era-
dykacji wirusa. Z tego powodu należy skupić się 
na wykrywaniu zmian oraz dolegliwości związa-
nych z jego obecnością w obrębie błony śluzowej. 
Znanych jest wiele metod leczenia zmian w okoli-
cy narządów płciowych, niewiele jednak jest ba-
dań dotyczących obszaru głowy i szyi. Uważa się, 
że mniej więcej połowa populacji jest nosicielem 
wirusa HPV. Część osób nie jest świadoma obecno-
ści wirusa, gdyż zakażenie przebiega bezobjawo-
wo. Ważne w tym przypadku są badania kontrolne 
jamy ustnej, ze szczególnym uwzględnieniem bło-
ny śluzowej, oraz edukacja prozdrowotna [54]. 

Istnieją doniesienia, że u osób zdrowych zmia-
ny mogą ulec samoistnej regresji w ciągu 1–2 lat 
[1]. Wskazaniami do leczenia są zmiany nawracają-
ce, duże, bolesne i powodujące dyskomfort, wzglę-
dy estetyczne, a także przypadki, w których zmia-
ny zagrażają życiu (np. brodawki krtani blokujące 
drogi oddechowe, zagrożenie asfiksją czy zmiany 
zezłośliwienne) [1].

Zabieg chirurgiczny pozostaje podstawą le-
czenia zmian łagodnych wywołanych HPV. Polega 
na usunięciu zmiany w znieczuleniu miejscowym, 
a pobraną tkankę przesyła się do badania histo-
patologicznego celem potwierdzenia diagnozy 
i określenia marginesu wycięcia zmiany. Jednak 
zmiany często nawracają, co najprawdopodob-
niej jest spowodowane obecnością sekwencji DNA 
HPV w prawidłowym klinicznie i histologicznie na-
błonku przylegającym do obszaru zmiany i poza 
tym obszarem, i wiąże się z koniecznością wykona-
nia kolejnych zabiegów. Niektórzy autorzy zaleca-
ją włączenie leczenia immunomodulacyjnego jako 
terapii uzupełniającej [1]. Bardzo istotne jest lecze-
nie współistniejących stanów zapalnych, gdyż czę-
sto doprowadza do ustąpienia zmian wywołanych 
przez HPV [55]. 

Strategia zapobiegania powinna wykorzysty-
wać wszystkie dostępne zasoby, obejmujące pier-
wotną profilaktykę (immunizacja, prezerwatywy 
i koferdam, nazywany prezerwatywą naustną), 
wtórną profilaktykę (skrining), a także profilakty-
kę trzeciorzędową (leczenie). Zalecane są rutyno-
we szczepienia zarówno dziewcząt, jak i chłopców 
[2, 5]. Obecnie w Polsce dostępne są trzy rodzaje 
szczepionki przeciw HPV: dwuwalenta skierowana 
przeciw typom 16 i 18, czterowaletna skierowana 
przeciw typom 16, 18, 6 i 11 i dziewięciowalentna 
skierowana przeciw typom 6, 11, 16, 18, 31, 33, 45, 
52, 58. Przykładem zaawansowanych działań pro-
filaktycznych w zapobieganiu nowotworom zależ-
nym od HPV jest Australia, która wprowadziła obo-
wiązkowe szczepienia dziewcząt w wieku 12–13 
lat, przyczyniając się do 50% ograniczenia często-
ści raka szyjki macicy, a także ograniczenia nowo-
tworów zależnych od HPV w jamie ustnej i ustnej 
części gardła [56]. 

Bardzo istotne jest również wykrywanie zmian 
w obrębie jamy ustnej, które powinno polegać na 
dokładnym badaniu całej jamy ustnej ze szczegól-
nym uwzględnieniem błony śluzowej oraz wdroże-
nie w razie potrzeby właściwego leczenia [57].

Można stwierdzić, że wirus brodawczaka ludz-
kiego to najmniej doceniany społecznie wirus wene-
ryczny, zwłaszcza w odniesieniu do patologii jamy 
ustnej. Wciąż istnieje problem związany z edukacją 
społeczeństwa na temat infekcji wirusem HPV, któ-
ry dotyczy zarówno kobiet, jak i mężczyzn [2]. Staje 
się on ważnym problemem zdrowia publicznego, 
wymagającym edukacji społecznej oraz wdrożenia 
szeroko pojętej profilaktyki. Ważną rolę w tym pro-
cesie mogą odegrać lekarze stomatolodzy, którzy 
często są lekarzami pierwszego, a nawet jedynego 
kontaktu przez długi okres życia. 
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