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Einleitung

Bis heute wurden Uber 100 Arten des humanen Papillomavirus (HPV),
einem RNA-Virus, das ganz spezifisch fur den Menschen ist, identifiziert.
Eine Infektion mit dem HPV ruft Lasionen der Haut oder der Schleimhaut
hervor. Die Art der Lasionen héngt von der Art des HPV ab: zum Beispiel
HPV-Typ 1 und 2 fir gemeine Warzen, Typ 6 und 11 fir Condylome und
Typ 16 und 18 fur die Mehrzahl der Krebse des Gebarmutterhalses. Das
Spektrum der Neoplasien, die durch onkogene Papillomaviren
hervorgerufen werden (Hochrisikotypen, meist die HPV-Typen 16 und 18),
ist gross und umfasst die rezidivierende Papillomatose der Atemwege,
bestimmte anogenitale Krebse beim Mann (Penis, Anus) und bei der Frau
(Zervix, Vagina, Vulva und Anus) und bestimmte nicht keratinisierende
Karzinome des Oropharynx [1,2]. Die Ubertragung der Viren erfolgt tiber
einen engen Kontakt Uber die Haut (bei Warzen) oder sexuell (genital,
anal oder moglicherweise oral bei Condylomen, Plattenepitheldysplasie
und Karzinomen). Mehr als 80% der Frauen haben im Laufe des Lebens
eine Genitalinfektion mit HPV, was diese Infektion zur haufigsten sexuell
Ubertragbaren Infektion macht. Die Mehrzahl dieser Infektionen heilt
jedoch spontan. Nur ein kleiner Teil der Infektionen und damit das Risiko
der Entwicklung einer Plattenepitheldysplasie, eines Carcinoma in situ und
schliesslich eines invasiven Krebses bleiben bestehen.

Abbildung 1: Hochgradige Plattenepitheldysplasie: Plattenepithelzellen mit vergrossertem
hyperchromatischen Zellkern mit unregelméssigen Konturen und mit umgekehrtem Kern-
Zytoplasma-Verhéltnis

Primarpravention

Die wiederholte Verwendung eines Kondoms bei jungen Frauen von
Beginn der sexuellen Aktivitdt an Uber ein Jahr reduziert das
Infektionsrisiko um 70%. [3]

In der Schweiz sind zwei Impfstoffe gegen das Papillomavirus erhéltlich,
das vierwertige Gardasil (HPV 6, 11, 16, 18) und das zweiwertige Cervarix
(HPV 16, 18); die beiden Impfstoffe haben wenig Nebenwirkungen,
insbesondere lokale Reaktionen an der Injektionsstelle. Der Impfstoff wird
im Wallis von den schulmedizinischen Diensten an Médchen im Alter von
11 bis 14 Jahren verabreicht. Wenn die erste Dosis vor dem Alter von 15
Jahren verabreicht wird, reichen zwei Impfungen im Abstand von 6
Monaten aus, ansonsten sind drei Dosen zum Zeitpunkt O, 1-2 und 6
Monate erforderlich [4]. Ein Nachholen ist méglich und wird bis zum Alter
von 26 Jahren empfohlen. Der Impfstoff hat nur dann einen Effekt, wenn
er vor einer HPV-Infektion verabreicht wird, also idealerweise vor dem
Alter des Beginns sexueller Aktivitat. Die Wirksamkeit der beiden
Impfstoffe gegen den Hochrisikovirustyp 16 und 18 wurde (nach 5 Jahren)
nachgewiesen und zeigt sich in einer starken Verringerung prakanzeroser
Lasionen (high grade squamous intraepithelial lesion (HSIL)), einer
Reduktion der Zahl abnormer Abstriche, Kolposkopien und Konisationen.
Es wird eine Wirkung auf die Inzidenz des Zervixkarzinoms erwartet, da
Plattenepitheldysplasien durch HPV eine zwangslaufige Etappe bei der
Entstehung von 99% dieser Art von Krebs sind.

Mehrere Lander (USA, Kanada, Osterreich und Australien) haben
begonnen, Jungen zu impfen, um Krebs bei Mannern zu verhindern,
insbesondere das Analkarzinom bei Mannern, die homosexuellen Verkehr

haben. Die Langzeitwirkung der beiden verfugbaren Impfstoffe ist noch
nicht bekannt, und maoglicherweise sind Auffrischungen erforderlich. Da
die Zahl der onkogenen HPV-Typen (mit hohem Risiko) sich auf mehr als
10 erhoht hat und die Impfstoffe nur gegen die Typen 16 und 18 schiitzen,
missen Programme zum Gebarmutterhalskrebs-Screening weitergefiihrt
werden.

Sekundére Pravention: Screening

Das Screening auf L&sionen des Gebarmutterhalses mittels Zytologie
nach der von Papanicolaou entwickelten Methode, die in den 60er Jahren
eingefuhrt wurde, ist das wirksamste bisher bekannte
Screeningprogramm. In Finnland wurde das Praventionsprogramm in den
60er Jahren eingefihrt und konsequent durchgefiihrt, und es hat dazu
gefuhrt, dass die Zahl der Zervixkarzinomfélle von 15 Féllen pro 100'000
Einwohnern auf ca. 5 Félle gesunken ist, einer der niedrigsten Werte in
Europa.[5] In der Schweiz wurden mit demselben Programm zwischen
2006 und 2010 5,3 Falle von Zervixkarzinom pro 100000 Einwohner und
pro Jahr diagnostiziert (National Institute for Cancer Epidemiology and
Registration, Zirich). Die Sensitivitat und Spezifitdt der Zytologie ist
teilweise beschrankt, und es wird empfohlen diese Art von Abstrichen
regelméassig zu wiederholen. Die Zytologie im flissigen Milieu (Flussig-
Zytologie) verbessert die Qualitat des Ablesens (bessere Empfindlichkeit,
weniger nicht spezifische Resultate). Manche Resultate bleiben jedoch
zweifelhaft (atypische Plattenepithellasionen, atypische Drisenlésionen)
und filhren zu Beunruhigung bei den Patientinnen und zu unnétigen
Kosten. Die HPV-Typisierung mittels PCR, einer neuen sehr sensiblen
und mit Zytologiematerial einfach durchzufihrenden Methode, ermdglicht
die Bestimmung von Hochrisiko-HPV; allerdings ist sie auch in Fallen von
Infektionen ohne Lésion, die spontan heilen kdnnen, positiv. Heute lasst
sich mit einer Kombination dieser beiden Methoden (Zytologie und PCR)
der Nachweis dieser prakanzerésen Lasionen (hochgradige
Plattenepithellasionen) verbessern. [6]

Kunftige Herausforderungen

Im Wallis erhielten im Jahr 2010 60% der Madchen im Alter von 16 Jahren
mindestens zwei Dosen des Impfstoffes gegen HPV. Folglich wird
mittelfristig eine Abnahme der Plattenepitheldysplasien und langfristig
eine Verringerung der Zahl der Zervixkarzinome erwartet. Auf das
zytologische Gebarmutterhalskrebs-Screening lasst sich dennoch nicht
verzichten: Die Mehrzahl der Falle von Zervixkarzinom (60%), die
heutzutage in den USA diagnostiziert werden, tritt bei Patientinnen auf,
die sich keinem zytologischen Screening unterzogen haben.

Leistungen des ZIWS :

Zytologische Untersuchung : 22,85 bis 91,98 Tarmed-Punkte, je nach
Resultaten

PCR-HPV (Typisierung): Position 3156, Tarif 180 Punkte BSV

Nachholen der Impfung gegen HPV bei Frauen :

e zwischen 15 und 19 Jahren (vor dem 20. Geburtstag) im Rahmen
des kantonalen Nachholimpfprogrammes (bis 2017);

e empfohlen bis zum 26. Lebensjahr; die Kosten Ubernimmt die
obligatorische Grundversicherung (keine Franchise).
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