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Bevezetés: Az andlis carcinoma incidencidja az utdbbi évtizedekben folyamatosan emelkedett, kiilondsen a human
immundeficientia virussal fert6zott homoszexudlis populicidoban. Az andlis laphdmrik potencidlis prekurzora az ana-
lis intraepithelialis neoplasia, amelynek elédleges sztirGtesztje a citolégiai vizsgilat. Célkitiizés: A szerz6k a Semmel-
weis Egyetem, B6r-, Nemikortani és B8ronkoldgiai Klinika Orszdgos STD Centrumaban human immundeficientia
virus pozitiv betegeknél végzett andlis citologiai vizsgilatok eredményének értékelését tlizték ki célul. Modszer: 2011.
november 1. és 2014. augusztus 31. kozott a klinikin 140 betegnél 155 andlis citoldgiai vizsgilat tortént. Eredmé-
nyek: A betegek 44%-4nal taldltak andlis dysplasidt, és minddssze 1,6%-ban high grade laesiét. Nagyobb betegszamu
vizsgalatokkal Osszehasonlitva ez az ardny alacsonyabb. Kovetkeztetések: A vizsgilat felhivja a figyelmet a kockdzati

oz

csoportban végzett rendszeres szlirévizsgalat fontossagara. Orv. Hetil., 2015, 156(1), 24-27.
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Anal cytology

Introduction: The incidence of anal cancer has increased in recent decades, particularly among human immunodefi-
ciency virus infected men who have sex with men. Anal intraepithelial neoplasia is a potential precursor lesion of anal
cancer. Anal cytology is the primary screening test for anal intraeptithelial neoplasia. Aém: The authors aimed to ana-
lyze the results of anal cytology of patients with human immunodeficiency virus infection at the National Centre of
STD, Department of Dermatology, Dermatooncology and Venereology, Semmelweis University. Method: 155 anal
cytological examinations were performed in 140 patients between November 1, 2012 and August 31, 2014. Results:
44% of patients were found to have anal dysplasia, and only 1.6% of patients had high-grade lesions. This rate is
lower as compared to published studies including larger number of patients. Conclusions: The study underlines the
necessity of screening for anal lesions in the population at-risk.
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Roviditések

AIN = andlis intraepithelialis neoplasia; HIV = human immun-
deficientia virus; HPV = humdn papillomavirus; HRA = high
resolution anoscopy; KART = kombinalt antiretroviralis terd-
pia; MSM = (men who have sex with men) homoszexudlis férfi

A human papillomavirusok (HPV) okozta fertézések a
szexualis ton terjedd leggyakoribb fert6zések kozé tar-
toznak, a HPV prevalencidja a szexudlisan aktiv korosz-

talyban a legmagasabb. Az ép immunrendszer a HPV-
fert6zést rendszerint eliminalja, ezért a fert6zés
atmeneti, ezzel szemben immunszupprimalt betegeknél
— transzplantalt, vagy HIV-fert6zott betegeket — a ferts-
zés perzisztal [1]. A HIV-fert6z6tt MSM-csoportban az
analis HPV prevalencidja magasabb, mint 90% és tobb
HPV-tipus egyiittes jelenléte jellemzd, a leggyakoribb
tipus az onkogén HPV-16 [2], ezért ezeknél a betegek-
nél nagyobb eséllyel alakul ki HPV-asszocialt rosszindu-
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lata daganat. Az andlis carcinoma incidencidja az utobbi
évtizedekben folyamatosan emelkedett, kiilonosen a
HIV-pozitiv MSM-populdcidban, ahol 37-szer maga-
sabb, mint az atlagpopuldciéban [3], illetve az egyik
leggyakoribb nem AIDS-indikitor tumor [4]. A virusin-
dukalt tumor incidenciaemelkedésének a hatterében el-
sGsorban a folyamatos immundeficientiat és a KART-nak
koszonhetS hosszabb talélést valoszindsitik [5].

Az anilis intraepithelialis neoplasia potenciilis prekur-
zora az andlis laphdmraknak. Patofiziolégidja hasonlé a
tobbi HPV indukalta intraepithelialis neoplasidhoz, mint
a cervicalis intraepithelialis neoplasia (CIN), a vulva int-
racpithelialis neoplasidja (VIN), a penis intraepithelialis
neoplasidja (PIN), vagy az ordlis intraepithelialis neopla-
sia (OIN). A HIV-fert6zott MSM-populdcidban az AIN
relativ rizik6ja 60-szor magasabb, mint az atlagpopuldci-
Oban [6]. Az AIN kialakulasidnak rizik6faktorai a perzisz-
tilo6 HPV-fert6zés (els6sorban HPV-16 és HPV-18),
valamint az alacsony CD4+ T-lymphocyta-szim (<500/
ul) [7]. AKART az AIN kialakuldsanak kockdzatat nove-
li, mivel a talélés hosszabb, azonban a kezelésnek nincs
vagy minimalis hatdsa van az AIN-ra [1], bar egy 2014-
ben kozolt vizsgilat a KART-ot protektiv faktornak véle-
ményezte az analis dysplasia szempontjabol [8].

A CIN-hez hasonléan, az AIN elsédleges szlirGtesztje
a citolégiai vizsgalat. Az anilis citolégiai vizsgilat elvég-
zése a rizikocsoportban 1-2 évente javasolt, amely kolt-
séghatékony eljards az andlis carcinoma megelGzése
szempontjabol [9]. A mbdszer szenzitivitasat 699 3%-os-
nak, specificitasit 32-59%-osnak talaltidk [10], a koros
andlis citologiai vizsgalat pozitiv prediktiv értéke 95,7%
volt [10]. Kéros andlis citoldgiai eredmény esetén prok-
tologiai vizsgalat sziikséges. A high resolution anoscopy
(HRA) kival6 eszkoz az analis dysplasia azonositsara és
kezelésére. Kivitelezése hasonld, mint a hagyomdnyos
kolposzkopia, az eszkoz pedig azonos, amellyel 30-szo-
ros nagyitassal lehet d4tnézni a distalis rectumot, az dtme-
neti zOndt, analis csatornat és a perianalis bort [1]. Az
intraanalis dysplasia lapos vagy kiemelked§, leukoplakia-
hoz hasonl6 laesio, a HPV-fert8zés olyan jeleivel, mint a
szurkaltsig és mozaicizmus, condylomadra jellemz&ek a
pontszerd erek, mig a neovascularizicid, érkaliber-inga-
dozas rosszindulatti betegségre utal [1]. A vizsgalat so-
ran lehet8ség van biopszia végzésére is.

Vizsgalatunk célja a 2011. november és 2014 augusz-
tusa kozott HIV-fert6zott MSM-betegeknél végzett
andlis citolégiai vizsgalatok eredményének értékelése.
Vizsgalatunk jelentSségét az adja, hogy a HIV-fert6zott
MSM-populiciéban az egyik leggyakoribb nem AIDS-
indikdtor tumor az anilis carcinoma, amelynek prekur-
zora az andlis intraepithelialis neoplasia, ennek el6dleges
szlirGvizsgalata az anilis citoldgiai vizsgilat.

Moébdszer

2011. november 1. és 2014. augusztus 31. kozott a
Semmelweis Egyetem, B6r-, Nemikoértani és Béronkolo-
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giai Klinika Orszigos STD Centrumdaban kezelt, illetve
konzultalt HIV-fert6zott MSM-betegekre terjedt ki. A
mintavétel vattapalcaval tortént, az analis csatornaba el-
lenallasig helyezve, majd rotdlé és korkorés mozgatas
utan targylemezre forgattuk a vattapalcat, ezt kovetSen a
mintit fixaltuk. A citologiai vizsgilat a Semmelweis
Egyetem, 1. Patolégiai és Kisérleti Rakkutaté Intézetben
tortént. A citologiai eredmények osztalyozasa az alabbi-
ak szerint tortént: negativ (megtartott hamszerkezet);
enyhe dysplasia; enyhe, kisebbrészt kozepes dysplasisa;
kozepes dysplasia; kozepes, kisebbrészt stlyos dysplasia
és sulyos dysplasia. A vizsgalt adatok kozé tartozott a
beteg életkora, aktualis CD4+ T-lymphocyta-szam, anti-
retroviralis kezelés, tovibba a citoldgiai vizsgilat sordn
az esetleges HPV-fert6zés morfolégiai jeleit is vizsgal-
tuk.

Eredmények

2011. november 1. és 2014. augusztus 31. kozote a kli-
nikdn 155 andlis citolégiai vizsgilat tortént, a vizsgilat
140 HIV-fert6z6tt MSM-betegre terjedt ki. A betegek
atlagéletkora 36 év volt (19-70). A vizsgalat id6pontja-
ban 48-an részesiiltek kombinalt antiretrovirilis kezelés-
ben. Negativ volt 87 vizsgilat eredménye (56%), ebben
a csoportban dsszesen 2 esetben (2%) észleltitk a HPV-
fert6zés morfologiai jeleit, 35 beteg (40%) részesiilt
kombinalt antiretroviralis kezelésben, a betegek CD4+
T-lymphocyta-szdmanak dtlaga 502 /ul (74-1357) volt.
Enyhe dysplasiat 43 esetben (28%) észleltiink, 12 vizsga-
latnal (28%) észleltiink HPV-fert&zésre utalé6 morfologi-
ai jeleket, 8 beteg (17%) kapott kezelést, a betegek atla-
gos CD4+ T-lymphocyta-szima 469 /ul (34-934) volt.
Enyhe, kisebbrészt kozepes dysplasiat 8 esetben (5%)
észleltiink, HPV-fert6zésre utalé jeleket 2 esetben
(25%), 1 beteg (12%) kapott kezelést, a betegek CD4+
T-lymphocyta-szimanak atlaga 412 /ul (80-885). Koze-
pes dysplasiat 14 citolégiai vizsgalat (9%) sordn észlel-
tiink, 5 esetben (36%) HPV-fert6zés morfolégiai jelei-
vel, az datlagos CD4+ T-lymphocyta-szam 456/l
(157-752) volt. Kézepes, kisebbrészt stlyos dysplasiat 2
vizsgilat (1%) sordn észleltiink, HPV-fert6zés jelei nél-
kiil, egy esetben a vizsgalat idSpontjaban a beteg keze-
1ést kapott (50%), a betegek dtlagos CD4+ T-lymphocy-
ta-szama 900/ul (600-1201) volt. Stlyos dysplasit 1
esetben (0,6%) észleltiink, HPV-fert§zésre utalé morfo-
légiai jelek nélkiil, a beteg antiretrovirdlis kezelést nem
kapott, a beteg CD4+ T-lymphocyta-szima 548 /ul volt.
Az eredményeinket az 1. tdblazatban foglaltuk ossze.

Megbeszélés

A HIV-fert6zés kezelésére alkalmazott KART ellenére az
analis dysplasia incidencidja és prevalencidja folyama-
tosan emelkedik [11]. A HIV-fert6zés okozta
immunszuppressziot és HPV-fert6zést — melynek riziko-
faktora a védekezés nélkiili szexualis kapcsolat — valdszi-
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1. tiblazat A 2011. november 1. és 2014. augusztus 31. kozott végzett
anilis citolégiai vizsgalatok eredményei
Osszesen CD4+ HPV HPV
155 T-lympho- morfo- morfo-
cytaszam logiai jelei  logiai
nélkiil jeleivel
Negativ 87 74-1357 /nl 85 2
502 /ul
KART 35 20/ 35 0
Enyhe dysplasia 43 34-934/nl 31 12
469 /ul
KART g (09D 3
Enyhe, kisebbrészt 8 80-885/ul 6 2
kozepes dysplasisa (412 /ql)
KART 1 0 1
Kozepes dysplasia 14 157-752 /nl 9 5
456/l
KART 3 (456 1 2
Kozepes, 2 600-1201 /pl 2 0
kisebbrészt stlyos
dysplasia
KART 1 (900,/nl) 1 0
Stlyos dysplasia 1 548 /nl 1 0
KART 0 0 0

KART = kombindlt antiretroviralis terdpia.

ndsitik a legfontosabb tényezdnek az andlis dysplasia ki-
alakuldsiban a HIV-fert6z6tt betegeknél [12]. HIV és
HPV kozotti interakcié mechanizmusa egyelére nem
pontosan tisztizott, de valdszinGsitik a HPV-antigének-
re adott, HIV-fert6zés okozta, csokkent sejtes immunva-
laszt [13], a fokozott citokinexpressziét (példdul interle-
ukin-6) [14], amely a HPV-génexpressziot szabalyozza,
illetve lehetséges, hogy a HIV-1 Tat protein fokozza a
HPV E6 és E7 onkogének expresszidjit a fert6zott kera-
tinocytakban [15]. Mivel az AIN az anilis carcinoma
prekurzora, ennek korai diagnézisa és kezelése indokolt.
AIN sziirésére citologiai vizsgalatot hasznalunk, a vizs-
galat elvégzése a rizikocsoportban 1-2 évente javasolt,
amely koltséghatékony eljaras az andlis carcinoma meg-
el6zése szempontjabol [9]. A citoldgiai vizsgalatok ered-
ménye osztilyozhaté a Bethesda-klasszifikicié szerint,
ennck megfelel6en az eredmény lehet negativ, koros,
neoplasztikus hdmelvéltozasokra; atipusos laphdmsejtek
meghatirozhaté ok nélkiil (ASC-US: atypical squamous
cells of undetermined significance); enyhe fok lapham-
eredetd intraepithelialis laesio (LISL — low-grade squa-
mous intraepithelial lesion); silyos foka laphdmeredetd
intraepithelialis laesio (HISL - high-grade squamous
intraepithelial lesion); laphdmrik [16]. Az analis dyspla-
sia szOvettanilag a kovetkezd harom csoportba oszthato:
AINI1: az epithelium alsé harmadanak érintettsége,
AIN2: az epithelium alsé kétharmadanak érintettsége,
AIN3: a teljes epithelium érintettsége [17], a LSIL az
AIN1-nek, a HSIL az AIN2 /3-nak felelnek meg [12].
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Az altalunk hasznalt csoportok koziil a negativ a Bethes-
da-osztalyozasnak megfelelGen szintén negativ, az enyhe
dysplasia LISL-nak felel meg, az enyhe, kisebbrészt ko-
zepes dysplasia, a kozepes dysplasia, a kozepes, kisebb-
részt sulyos, valamint a stlyos dysplasia HISL-nek felel
meg. Vizsgalatunkban a betegek 44%-4nal taldltunk and-
lis dysplasidt, és 1,6%-ban high grade laesiot, Osszeha-
sonlitva nagyobb betegszamu vizsgilatokkal, ez az ariny
alacsonyabb. Palefsky és mitsai dltal 2005-ben kozolt, 357
HIV-fert6zott MSM-betegre kiterjed6 vizsgilataban a
betegek 81%-4nal taldltak AIN-t, a betegek 52%-andl volt
high grade laesio (AIN2/AIN3) [18]. Kreuter és mtsai
446 HIV-fert6zott MSM-beteget vizsgilva 71,5%-ban
észleltek andlis dysplasiat, 35%-ban taldltak high grade
AIN-t (AIN2/AIN3/HISL), 2,5%-ban anilis carcino-
miét [12]. Az eltér§ ariny adédhat a nagyobb beteg-
szdmbol, valamint az altalunk gondozott betegek jobb
immunstitusdbol — mivel az el6rehaladott HIV-ferts-
zottek kezelése és gondozasa a jelenleg hatilyos jogsza-
baly értelmében a Szent Liszl6 Kérhiazban torténik —,
tovabbd a fenti vizsgilatokban a betegnél HRA is tor-
tént, amellyel célzott mintavétel, illetve biopszia is vé-
gezhetd.

Optimalis esetben az andlis citologiai vizsgalat és a
HRA egy id6ben végezhetd, utdbbi esetben biopsziira
és kezelésre is lehetéség van. Amennyiben erre nincs le-
het8ség, és a citoldgiai eredmény abnormalis, a betegnél
proktolégiai vizsgalat sziikséges. Az altalunk vizsgilt be-
tegek esetében az Osszes enyhe, kisebbrészt kozépstlyos;
kozépsualyos; kozépsulyos, kisebbrészt silyos és salyos
dysplasiit eredményezd vizsgilat esetén, valamit HPV-
fert6zésre utalé morfolégiai jelek esetén (39 beteg)
proktolégiara irdnyitottuk a betegeket. A betegek koziil
osszesen 10 jelent meg proktoldgiai szakrendelésen
(26%), 5 betegnél condylomaeltavolitas tortént, ezek ko-
zil 2 betegnél véleményezett a citologiai vizsgilat HPV-
fert6zésre utalé morfoldgiai jeleket.

Habidr AIN kezelésével kapcsolatban jelenleg nem 4ll-
nak rendelkezésre nagy betegszamu, kontrollalt vizsgala-
tok, abban a szakért6k egyetértenek, hogy minden high
grade és klinikailag lathaté laesiot kezelni kell, mivel a
betegnél rovid id§ alatt kialakulhat az analis carcinoma
[1, 12]. A kezelés lehet ablativ, mint elektrokauter, 1ézer,
valamint lokdlis, mint imiquimod, triklérecetsav, 5-fluo-
rouracil, a sebészi kezelés esetén magas a kitjulasi rata és
gyakoriak a szovédmények [1].

Az andlis citolégiai vizsgalat elvégzése a rizikbesoport-
ban 1-2 évente javasolt [9], low grade, illetve high grade
dysplasia esetén fél, illetve negyedévente javasolt a kont-
roll, természetesen proktologiai vizsgalattal egytitt [12].

Az anilis carcinoma és HPV-fert6zés kozott okozati
osszefliggés van [12]. 2009-ben kozolt két metaanalizis
alapjan az anilis carcinomdk 73,4%-it, illetve 65,6%-at
okozza a HPV 16-o0s genotipusa [19, 20]. A fent emli-
tett Kreuter és mitsai altal kozolt 446 HIV-fert6zott
MSM-betegre kiterjedd vizsgilatban az andlis carcino-
mak 55%-a volt HPV-16-pozitiv. Amennyiben a HPV-
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vakcina férfiakban is hasonléan effektiv a HPV-16 okoz-
ta fert6zés prevencidjaban, mint nék esetében, az andlis
carcinomdk jelentGs hinyada megel6zhetd lenne [12].

Kovetkeztetések

Az anilis dysplasia a HIV-fert6zott MSM-populacio je-
lentés hianyaddban jelen van, a high grade laesiék ezen
betegek kozott gyorsan progredialnak analis carcinoma-
ba, ezért fontos ezen laesiok korai diagnoézisa és kezelése.
Az andlis dysplasia sziirésére a rizikdcsoportban évente
végzett andlis citologiai vizsgilat koltséghatékonynak bi-
zonyult.

Anyagi tamogatds: A kozlemény megirisa és a hozzd
kapcsolédd kutatbmunka anyagi timogatisban nem ré-
szesiilt.

Szerzoi munkamegosztas: 'T. B.: A kézirat sszedllitisa.
S. Z.: Az anilis citoldgiai vizsgalat elvégzése. B. D., M.
M., K. S.: A kézirat szerkesztése és korrigilasa. A szerz6k
a cikk végleges viltozatat elolvastak és jovahagytik.

Erdekeltségek: A szerzéknek nincsenek érdekeltségeik.
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