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SOUHRN 

Anální karcinom je nádor s nízkou prevalencí, ale vysokou morbiditou. Díky vzácnosti tohoto nádoru proto nebylo 
donedávna ani uvažováno o jeho screeningu. V posledních dekádách však dochází k nárůstu počtu případů hlavně 
v populaci HIV pozitivních mužů majících sex s muži. Vzhledem k tomu, že většina případů análního karcinomu jsou 
dlaždicobuněčné karcinomy asociované s infekcí lidskými papilomaviry (HPV), máme obdobně jako v případě karci-
nomu děložního hrdla i v případě análního karcinomu možnost sekundární prevence pomocí vhodného screeningu. 
Základem současných screeningových vyšetření je digitální anorektální vyšetření, cytologické vyšetření a anoskopie. 
Včasné zachycení léčitelných forem je důležité i vzhledem k tomu, že díky kulturním změnám a prevalenci rizikových 
faktorů lze v budoucnu předpokládat nadále zvyšování incidence tohoto nádoru. Ke zvýšení efektivity screeningu je 
však nutná taktéž edukace a motivace rizikových skupin pacientů, hlavně rozšiřováním povědomí o análním karcino-
mu a roli rizikového sexuálního chování a HPV infekce.
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SUMMARY 
Anal Cancer and Its Screening 

Anal cancer is a  tumour with a  low prevalence but high morbidity. Due to the rarity of this tumour, therefore, its 
screening has not been considered until recently. However, in recent decades there has been an increase in the 
number of cases, especially in the population of HIV-positive men having sex with men. Since the most cases of anal 
cancer are squamous cell carcinomas associated with human papillomavirus (HPV) infection, as in the case of cervical 
cancer, there is the possibility of secondary prevention through appropriate screening. The basis of current screening 
examinations are digital anorectal examination, cytological examination and anoscopy. Early detection of treatable 
forms is important, also based on the fact that due to cultural changes and the prevalence of risk factors, an increase 
in the incidence of this tumour can be expected. However, education and motivation of at-risk groups of patients are 
necessary to increase the effectiveness of the screening, mainly by raising awareness of anal cancer and the role of 
risky sexual behavior and HPV infection.
Key words: anal cancer – screening – cytology – HPV – MSM – HIV – anoscopy
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nebylo donedávna ani uvažováno o  jeho screeningu. 
V posledních dekádách však dochází k nárůstu počtu 
případů hlavně v  populaci HIV pozitivních mužů ma-
jících sex s  muži (MSM). Vzhledem k  tomu, že většina 

ÚVOD						             

Anální karcinom je nádor s nízkou prevalencí, ale vy-
sokou morbiditou. Díky vzácnosti tohoto nádoru proto 
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vat i na datech z ČR (obr. 1). Velké studie v USA prokázaly 
téměř dvojnásobný nárůst v  incidenci mezi roky 1975 
a 2000 nejen u mužů, ale také u žen. V minulosti se anální 
karcinom vyskytoval hlavně u mužů a žen kolem 7. dece-
nia, v posledních letech však přibývá hlavně u mladších 
mužských pacientů s HIV infekcí [40]. Několik epidemio-
logických studií prokázalo, že incidence análního kar-
cinomu mezi HIV pozitivními muži majícími sex s muži 
(MSM) přesahuje 130 případů na 100 tisíc obyvatel. Re-
centně provedená metaanalýza na podkladě několika 
desítek epidemiologických studií potvrdila nejvyšší rizi-
ko u HIV pozitivních MSM (85 případů na 100 tisíc oby-
vatel), mezi další rizikové skupiny patří heterosexuální 
osoby s HIV infekcí (32 případů na 100 tisíc obyvatel), HIV 
negativní MSM (19 případů na 100 tisíc obyvatel), ženy 
s HPV asociovanými karcinomy či prekancerózami (9 pří-
padů na 100 tisíc obyvatel) či pacienti po transplantaci 
solidních orgánů (13 případů na 100 tisíc obyvatel) [12]. 
Z těchto dat je patrné, že existují výrazné rozdíly u spe-
cifických populací a zatímco v běžné populaci případný 
screening onemocnění není smysluplný, u  HIV pozitiv-
ních MSM je nutné ho provádět.

MALIGNÍ NÁDORY ANÁLNÍ OBLASTI		            

Anální karcinomy tvoří heterogenní soubor malignit, 
které se svým patologickým chováním až na výjimky 
chovají jako dlaždicobuněčné karcinomy (děložní hrd-
lo, orofaryng). Vzácnější typy nádorů, jako je perianální 
skvamózní karcinom, mají spíše průběh jako rakovina 
vulvy či penisu. Dlaždicobuněčné karcinomy tvoří ko-
lem 90  % všech případů análních karcinomů, zbylých 
10 % případů tvoří adenokarcinomy, bazocelulární kar-
cinomy, vzácně melanomy, lymfomy či nediferencova-
né tumory [54].

případů análního karcinomu jsou dlaždicobuněčné 
karcinomy asociované s  infekcí lidskými papilomaviry 
(HPV), máme obdobně jako v  případě karcinomu dě-
ložního hrdla i v případě análního karcinomu možnost 
sekundární prevence pomocí vhodného screeningu. 
Díky anatomické lokalitě, která je obtížně samovyšetři-
telná a pro mnohé pacienty velmi citlivá, dochází často 
ke zpoždění správné diagnózy o mnoho let, kdy se již 
pacient nachází ve stadiích onemocnění, která nejsou 
léčitelná. Díky tomu, že máme poměrně jasně defino-
vanou rizikovou populaci, je možné správnou primár-
ní prevencí i  včasným screeningem přednádorových 
stavů předejít velkému počtu těchto karcinomů. Sou-
časně lze očekávat, že vzhledem ke kulturním změnám 
a prevalenci rizikových faktorů se bude nadále výskyt 
análního karcinomu zvyšovat. Výrazným problémem 
je pozdní diagnostika, kdy téměř polovina pacientů 
přichází s již velmi pokročilým onemocněním ve stadiu 
diseminace. Tento trend výrazně zhoršuje prognózu 
pacientů, neboť v  časných stadiích anální karcinom 
může být resekabilní a velmi dobře reaguje na kombi-
novanou chemoradioterapii, zatímco v  pozdějích sta-
diích vyžaduje obtížné chirurgické operace s  trvalou 
kolostomií zatížené vysokou morbiditou a negativním 
dopadem na kvalitu života [1].

EPIDEMIOLOGIE				          

Anální karcinom patří mezi vzácné nádory, tvoří pou-
ze kolem 1,5  % gastrointestinálních malignit. V  České 
republice (ČR) se jeho incidence dlouhodobě pohybuje 
mezi 0,6–1 případem na 100 tisíc obyvatel, s mortalitou 
kolem 0,2–0,4 případů na 100 tisíc obyvatel [20]. V po-
sledních desetiletích však výskyt rakoviny konečníku vy-
kazuje celosvětově rostoucí trend, což je možné pozoro-

Obr. 1. Incidence a mortalita análního karcinomu v České republice v letech 2000–2018
(zdroj: www.svod.cz)
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můžeme setkat s  condylomata lata (obr. 3), projevem 
sekundární syfilis, který je charakteristický široce při-
sedlými často macerovanými či erodovanými papulami 
až plaky [73].

KLINICKÝ OBRAZ A SYMPTOMY		         

Klinicky se anální karcinom může manifestovat jako 
exofyticky rostoucí nehomogenní masa nebo nehojící 
se vřed. Anální karcinom se často projevuje krvácením, 
ale tento symptom bývá mylně zaměněn za krvácení 
z  hemoroidů. Mezi ostatní časté symptomy patří bo-
lestivost, pruritus ani, výtok, časté nucení na stolici, 
ztenčení stolice (tužkovitá stolice), inkontinence stolice 
či rozvoj píštělí. Většina z těchto symptomů je však již 
známkou pokročilého onemocnění [49].

Podobnost análního karcinomu s karcinomem 
děložního hrdla

Mezi dlaždicobuněčnými nádory děložního hrdla 
a  anu existuje mnoho podobností. Oba typy nádorů 

Dlaždicobuněčný/ spinocelulární karcinom 
Dlaždicobuněčné karcinomy vznikají, jak název na-

povídá, z buněk dlaždicobuněčného epitelu, které jsou 
přítomné jak v análním kanálu, tak na kůži jeho okraje 
(typicky však v  oblasti přechodového epitelu – trans-
formační zóny). Dlaždicobuněčné karcinomy v  oblasti 
perianální kůže jsou obdobné spinocelulárním karcino-
mům na jiných částech těla a i jejich terapie je shodná.

Adenokarcinom
Adenokarcinom vzniká v buňkách, které lemují hor-

ní část konečníku v  oblasti rekta. Méně často může 
vycházet ze žlázových buněk pod anální sliznicí, které 
uvolňují sekret do análního kanálu. Adenokarcinomy 
mohou také vznikat v apokrinních žlázách. Specifickou 
jednotkou je Pagetova choroba, což je typ karcinomu 
apokrinních žláz, který se šíří povrchovou vrstvou kůže. 
Pagetova choroba může postihnout kůži kdekoli v těle, 
ale nejčastěji postihuje kůži perianální oblasti, vulvy 
nebo prsu [33].

Bazocelulární karcinom
Bazocelulární karcinomy jsou mnohem častější 

v  oblastech pokožky vystavených slunci, jako je obli-
čej a ruce. Vzácně se může objevit v oblasti perianální 
kůže. Terapie je obdobná jako u jiných lokalizací bazo-
celulárních karcinomů, tedy chirurgická excize [42].

Melanom
Melanomy v anální oblasti jsou vzácné, ale vzhledem 

k přítomnosti melanocytů jak v oblasti perianální kůže, 
tak ve sliznici análního kanálu, je nutné v  této oblasti 
pomýšlet i na tuto diagnózu. Tvoří však méně než 1 % 
nádorů v této anatomické lokalizaci. Pokud je melanom 
diagnostikován v  počátečním stadiu, lze ho odstranit 
chirurgickým výkonem a výhled na dlouhodobé přežití 
je velmi dobrý, nicméně protože anální melanomy jsou 
těžko viditelné, většina je nalezena v pokročilé fázi one-
mocnění, kdy již resekce celého nádoru není možná, či 
jsou přítomné metastázy [58].

BENIGNÍ AFEKCE V OBLASTI ANU		        

V anální oblasti se častěji vyskytují benigní léze, které 
je nutné mít na paměti v  rámci diferenciální diagnos-
tiky. Nejčastěji můžeme pozorovat polypy, což jsou 
malé pendulující výchlipky sliznice s rozdílnou etiologií 
vzniku (zánětlivé polypy, lymfoidní polypy a  fibroepi-
teliální polypy). Jedná se o  benigní útvary, které mo-
hou obtěžovat mechanicky. Z ostatních běžných afekcí 
mohou být obdobného vzhledu fibromy. Anogenitální 
bradavice způsobené nízkorizikovou HPV infekcí (pře-
vážně typy HPV6 a HPV11) mají charakter pendulujících 
měkkých papul růžové barvy či barvy kůže. Zpravidla 
bývá přítomno více bradavic, které mohou zasahovat 
i  do oblasti análního kanálu (obr. 2). V  rámci diferen- 
ciální diagnostiky genitálních bradavic se zvláště u MSM 

Obr. 3. Perianální condylomata lata
(archiv Dermatovenerologické kliniky 2. LF UK a FN Bulovka)

Obr. 2. Perianální condylomata acuminata
(archiv Dermatovenerologické kliniky 2. LF UK a FN Bulovka)
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podle sexuální orientace. Zatímco u heterosexuálních 
mužů se pohybuje kolem 25  %, ve skupině MSM je 
prevalence mezi 70–90 % [24, 44].

K přenosu HPV z jedné osoby na druhou či k autoin- 
okulaci dochází přímým kontaktem s kůží či sliznicí z in-
fikované oblasti těla. Nejčastěji se tedy virus přenáší 
během sexu, a to nejenom vaginálního, ale také anál-
ního a orálního. Ačkoliv je HPV infekce častá a k infekci 
dojde během života u většiny sexuálně aktivní popu-
lace, klinické projevy se objeví vzácně, neboť většina 
těchto infekcí je úspěšně odstraněna imunitním systé-
mem. Vzhledem k tomu, že životní cyklus HPV probíhá 
v keratinocytech, je pro indukci efektorové T-buněčné 
odpovědi zásadní prezentace virových antigenů Lan-
gerhansovými buňkami. Při odstraňování infikovaných 
buněk specifickými CD4+ pomocnými Th1 lymfocyty 
nedochází, jako u  jiných infekcí, k  masivní apoptóze 
či buněčné smrti infikované buňky. HPV jsou schopny 
účinně unikat imunitnímu dozoru a navodit latentní in-
fekci v bazálních buňkách epitelu. Tuto teorii potvrzují 
nálezy perzistujícího genomu viru v bazálních buňkách 
i po letech od regrese léze [36]. Vlivem imunosuprese či 
změn hormonálních hladin může dojít k reaktivaci viru, 
která opět spustí replikační cyklus viru. Průměrná doba 
clearance HPV infekce se pohybuje mezi 6–8 měsíci, 
pro HPV16 je průměrná doba delší než jeden rok [22].

Pokud imunitní aparát není schopen virovou infekci 
účinně potlačit, zvyšuje se pravděpodobnost perzis-
tentní infekce. Ta v případě HR HPV může vést k imor-
talizaci a  následné transformaci hostitelských buněk, 
k  selekci maligního klonu a  vzniku intraepiteliálních 
neoplazií s  následnou progresí do invazivního karci-
nomu [39]. Ani přes intenzivní výzkum však zatím není 
jasné, jak často přechází aktivní infekce do perzistent-
ní a jak dlouho může HPV infekce perzistovat [25]. Lze  
tedy shrnout, že perzistence viru je způsobena přede-
vším selháním imunitní odpovědi.

HIV infekce
Několika studiemi bylo potvrzeno, že HIV infekce je 

nezávislým rizikovým faktorem análního karcinomu. 
Vzhledem k rostoucímu počtu HIV pozitivních MSM se 
mluví o „epidemii“ análního karcinomu v této specifické 
populaci. Jen přítomnost HIV infekce zvyšuje celoživot-
ní riziko análního karcinomu 30krát a 5letou mortalitu 
4krát [13]. V případě HIV infekce se riziko zvyšuje s hor-
ším imunologickým stavem pacienta, zvláště při počtu 
CD4+ buněk pod 200 buněk/mm3. Zatímco v případě 
mnoha onemocnění asociovaných s pokročilou HIV in-
fekcí (AIDS), kde je antiretrovirová léčba protektivním 
faktorem, nemá ani účinná terapie HIV pozitivní efekt 
na výskyt análního karcinomu [7].

Sexuální chování
Rizikové sexuální chování je významným faktorem 

pro získání HPV i  HIV infekce, a  v  důsledku toho i  vý-
skytu análního karcinomu (obdobně jako pro karcinom 
děložního hrdla u  žen). Typickými rizikovými faktory 

jsou v převážné většině případů způsobeny perzistent-
ní infekcí vysocerizikovými (HR) typy HPV a  vyskytují 
se v  transformační zóně epitelu (cervix, anální kanál). 
Transformační zóny v oblasti děložního hrdla a anu jsou 
typické epitelem s  vysokou replikační aktivitou, který 
je díky tomu velmi náchylný ke genetickým změnám. 
K dalšímu ovlivnění buněčného dělení, opravných me-
chanismů syntézy DNA a navození nestabilního stavu 
v buňkách dochází po infekci HPV, což může vést k roz-
voji malignit. Současně u obou onemocnění hraje vý-
raznou roli imunosuprese, která usnadňuje ustavení 
perzistentní HPV infekce [28, 32]. Obdobně jako u kar-
cinomu děložního hrdla je většina nádorů způsobena 
infekcí onkogenním typem HPV16 [28]. U  obou typů 
nádorů je taktéž výrazný rozdíl v  prognóze pacien-
tů při včasné diagnostice oproti pozdnímu zachycení 
nádoru. U  brzkých stadií rakoviny konečníku je 5leté 
přežití u  více než 80  % pacientů, v  případě pozdních 
stadií u méně než 30 % [32]. V případě obou těchto ná-
dorových onemocnění je tedy zásadním cílem zamezit 
infekci rizikovými HPV pomocí vakcinace nejenom u dí-
vek, ale také chlapců.

RIZIKOVÉ FAKTORY				          

V současnosti jsou známé rizikové faktory asociova-
né s vyšším rizikem análního karcinomu (tab. 1).

HPV infekce
Četné studie ukazují, že většina dlaždicobuněčných 

análních nádorů je spojena s infekcí HR HPV, stejnými 
viry, které způsobují karcinom cervixu a vulvy, penisu 
a  orofaryngu [19, 28]. Dále bylo prokázáno, že ženy 
s anamnézou karcinomu či prekancerózy děložního hr-
dla mají i zvýšené riziko rakoviny konečníku [62].

HPV jsou velkou rodinou dvouvláknových malých 
DNA virů s  transformačním potenciálem, které infiku-
jí buňky bazální vrstvy dlaždicobuněčného epitelu. 
V současnosti je popsáno více než 200 typů HPV. Kro-
mě nejčastěji detekovaného typu HPV16 jsou s  anál-
ním karcinomem etiologicky spojeny i některé další HR 
typy, HPV18, HPV31, HPV33 a HPV45 [26, 27].

V  oblasti análního kanálu je HPV infekce u  žen té-
měř stejně častá jako v genitální oblasti [26]. V mužské 
populaci se prevalence anální HPV infekce výrazně liší 

Tabulka 1. Rizikové faktory pro anální karcinom

HR HPV infekce

HIV infekce

Rizikové sexuální chování (MSM)

Dlouhodobá imunosuprese

Kouření

Ženské pohlaví

Crohnova choroba
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Základním léčebným postupem u  mírné dysplazie 
(low-grade skvamózní intraepiteliální léze – LSIL) je 
dispenzarizace, v  případě HSIL je doporučován odběr 
biopsie a případná léčba, která je uvedena dále v textu [1].

Progrese análních prekanceróz do karcinomu
Rychlost a  pravděpodobnost progrese prekanceróz 

do invazivního karcinomu není zcela známa. Kazuis-
tické práce v minulosti zdokumentovaly přechod anál-
ních mírně dysplastických lézí, přes závažné dysplazie 
až do análního karcinomu (obr. 4 a 5). Starší práce uvá-
děly progresi prekanceróz do invazivního karcinomu 
do 10  % případů [37]. Novější data však naznačují, že 
zvláště u  imunokompromitovaných pacientů se riziko 
pohybuje mezi 13–50  %. Na podkladě těchto dat ně-
kteří autoři odhadují riziko progrese AIN po invazivní 
karcinom přibližně 10 % za 5 let [32]. Rychlost progrese 
však velmi pravděpodobně závisí na mnoha faktorech, 
a  proto je tato data nutné interpretovat opatrně. Re-
centní práce provedené na HIV pozitivních MSM uka-
zují rychle se zvyšující zastoupení těžkých dysplazií ve 
sledované kohortě o více než 10 % ročně [57].

jsou dřívější zahájení sexuálního života, vyšší počet 
sexuálních partnerů a styky s partnerem, který v prů-
běhu života měl vyšší počet sexuálních kontaktů. Vý-
znamným rizikovým faktorem pro anální karcinom jsou 
receptivní anální styky, a to nejenom u mužů, ale také 
u žen, hlavně do 30 let života, což výrazně zvyšuje rizi-
ko získání HPV infekce v této oblasti se všemi nepřízni-
vými důsledky [66].

Kouření
Kouření je nezávislým rizikovým faktorem pro 

anální karcinom [16]. Studie provedená na vzorcích 
análního epitelu kuřáků a  celoživotních nekuřá-
ků prokázala, že látky vznikající při kouření tabáku 
v těle působí změny v genomu análního epitelu [48]. 
Přestat s kouřením je smysluplné, neboť se toto rizi-
ko částečně snižuje [4].

Dlouhodobá imunosuprese
Obdobně jako u ostatních HPV asociovaných malig-

nit, i v případě análního karcinomu dlouhodobá imu-
nosuprese, např. u pacientů po transplantaci, zvyšuje 
riziko jeho vzniku. U  pacientů po transplantaci jater 
či ledvin je 30–100krát vyšší oproti běžné populaci  
[2, 47].

Pohlaví
V minulosti převažovaly případy análního karcinomu 

u  žen, hlavně díky poměrně jednoduchému přenosu 
HPV infekce z oblasti genitálu do anální oblasti. Studie 
provedená na ženách s těžkou dysplazií děložního hr-
dla prokázala známky rizikové HPV infekce u více než 
50 % pacientek v této skupině [30]. V posledních dvou 
dekádách je anální karcinom častější u  mužů, hlavně 
v populaci MSM [69].

Crohnova choroba
Chronický zánět v perianální oblasti způsobený Croh- 

novou chorobou a  jejími komplikacemi je význam-
ným rizikovým faktorem pro rozvoj análního karci-
nomu. U pacientů s Crohnovou chorobu tvoří anální 
karcinom 14  % ze všech kolorektálních karcinomů, 
zatímco v  běžné populaci bez Crohnovy choroby je 
to 1,4 % [59].

Anální intraepiteliální neoplazie
Obdobně jako cervikální intraepiteliální neoplazie 

(CIN) v  případě karcinomu cervixu jsou anální intra- 
epiteliální neoplazie (AIN) prekurzory invazivního kar-
cinomu anu a  hodnotí dysplastické změny v  epitelu 
análního kanálu [51]. Podle starší terminologie exis-
tují 3 stupně těchto dysplazií – mírná, střední a těžká. 
Vzhledem k  biologickému chování jednotlivých lézí 
je v současnosti pro středně těžkou a těžkou dysplazii 
využíván pojem high-grade skvamózní intraepiteliální 
léze (HSIL) nebo high-grade anální intraepiteliální neo-
plazie (HGAIN), neboť jsou asociovány s vyšším rizikem 
progrese do análního karcinomu [55].

Obr. 5. Anální karcinom 
(archiv Chirurgické kliniky 2. LF UK a FN Motol)

Obr. 4. Anální karcinom 
(archiv Chirurgické kliniky 2. LF UK a FN Motol)
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anální sliznice. Stěr pro anální cytologii se provádí nej-
častěji pomocí dakronového tampónu nebo speciál-
ního kartáčku pro odběr anální cytologie, následně se 
buňky uvolní do tekutého media (cytologie na tenké 
vrstvě – LBC – liquid-based cytology) nebo jsou natře-
ny na cytologické sklíčko a po obarvení jsou odečteny 
cytoscreenerem a/nebo patologem. Nálezy v  anální  
cytologii jsou klasifikovány zhruba jako v  cervikálním 
cytologickém screeningu pomocí systému Bethesda: 
NILM (bez intraepiteliální léze a  malignity), ASC-US 
(atypické dlaždicové buňky nejistého významu), LSIL 
(low-grade/mírná dysplazie dlaždicového epitelu, ASC-H  
(atypické dlaždicové buňky – nelze vyloučit těžkou dys- 
plazii), HSIL (high-grade/těžká dysplazie dlaždicového 

SCREENINGOVÁ VYŠETŘENÍ ANÁLNÍHO 	      
KARCINOMU

Cílem screeningu análního karcinomu je provádět 
pravidelné vyšetření u  vybraných skupin populace 
s výrazně vyšším rizikem pro vznik tohoto nádoru, tedy 
hlavně HIV pozitivních mužů majících sex s muži.

Digital anorectal exam (DARE)
Digitální anorektální vyšetření (DARE) je v  součas-

nosti považováno za jedno ze základních vyšetření 
pro screening análního karcinomu, ačkoliv jeho senzi-
tivita ani specificita zatím nebyly prokázány [45]. DARE 
je však bezpečné a rychlé vyšetření, které nevyžaduje 
speciální instrumentárium a může společně s vizuální 
aspekcí perianální krajiny a anoskopií sloužit jako vhod-
ný základ screeningu análního karcinomu [3].

Lékař provádí DARE pomocí prstu (zpravidla uka-
zováku), který zasune přiblizně 5 cm za anální okraj 
a  následně provede v  rozsahu 360° palpaci kanálu 
a  distálního konečníku. Účelem DARE je detekovat 
abnormality perianální, análního kanálu, distálního 
konečníku a u žen rektovaginálního septa. Procedura 
je rychlá, obvykle netrvá déle než 1 minutu a pro pa-
cienty zpravidla představuje pouze lehký diskomfort. 
Díky stále častějšímu užívání této metody byly pub-
likovány podrobné pokyny, standardy a  metriky pro 
zajištění kvality DARE v  rámci screeningu análního 
karcinomu, které patří k základnímu vyšetření [45].

Anální cytologie
Anální cytologie je často primárním nástrojem scree-

ningu análního karcinomu. Obdobně jako je tomu 
v případě cytologického screeningu karcinomu dělož-
ního hrdla, anální cytologie využívá skutečnosti, že lze 
detekovat HPV virem indukované transformační změny 
epitelu v odloučených buňkách, které se získají stěrem 

Obr. 7. LSIL (low-grade skvamózní intraepiteliální léze) – 
anální cytologické nátěry LBC (liquid-based cytology) dia-
gnostikované jako LSIL obsahují velké dysplastické buňky 
skvamózního původu vykazující znaky odpovídající infekci 
HPV (šipky) 

(barvení podle Papanicolaou, zvětšení 400x)

Obr. 6. NILM (negativní pro intraepiteliální lézi a malignitu) – 
obecně jsou anální cytologické LBC (liquid-based cytology) 
nátěry méně buněčné než cervikální LBC
Keratotické šupinky (šipky) jsou často hojně přítomny.

(barvení podle Papanicolaou, zvětšení 200x)

Obr. 8. HSIL (high-grade skvamózní intraepiteliální léze) 
– vzácné malé dysplastické buňky (šipky) skvamózního 
původu s  vysokým nukleocytoplazmatickým poměrem 
a tmavým nepravidelným jádrem

(barvení podle Papanicolaou, zvětšení 400x)
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kanálu pomocí HRA efektivně doplňuje limitace cyto-
logického či HPV testování. V současnosti je HRA dopo-
ručována všem pacientům ve screeningu s abnormální 
cytologií [32]. Longitudinální studie asymptomatických 
MSM, kteří byli v průměru sledováni po 4 roky, prokáza-
la, že HRA odhalila high-grade dysplaie u 11 % pacientů 
s normálními cytologickými nálezy [17]. Základní barié- 
rou výraznějšího užití HRA je její dostupnost i přesto, 
že nákladová efektivita tohoto vyšetření byla prokázá-
na [29]. Nutnost přístrojového vybavení je pouze částí 
problému, velmi důležitý je i trénink a zkušenost léka-
řů, kteří vyšetření provádějí. Vyšší úspěšnost správné 
diagnostiky rizikových lézí je dosažena u  lékařů, kteří 
mají provedených několik stovek HRA vyšetření [50]. 
Z těchto všech důvodů je proto v současnosti HRA vy-
užívána až jako screeningový nástroj druhé linie u pa- 
cientů s abnormální cytologii či HPV testy. V ČR mož-
nosti tohoto vyšetření v  současnosti prakticky ne- 
existují. Na základě zkušeností autorů této publikace 
a  nedostupnosti HRA byl vytvořen návrh screeningu 
análního karcinomu u rizikových populací, který je sou-
částí této publikace.

Bariéry screeningu análního karcinomu
Kromě nedostupnosti vyšetření a omezeného počtu 

center nabízející tento screening, který byl již v tomto 
textu diskutován, existují četné bariéry i na straně pa-
cientů. Jedním ze základních úskalí všech screeningo-
vých programů je adherence pacientů se screeningem. 
Podle dosud provedených studií je právě compliance 
se screeningem análního karcinomu velkým problé-
mem zvláště u HIV pozitivních MSM [64]. V současnosti 
jsou doporučovány notifikace (e-mail, telefon) pro pa-
cienty, kteří mají mít screeningovou návštěvu. V praxi 
však takovéto upozorňování pacientů naráží na omeze-
ný počet administrativního personálu, který by se této 
aktivitě mohl věnovat [31].

Pacienti se taktéž často obávají bolestivosti či dis-
komfortu při  vyšetření, a  mohou proto screening či 
jeho opakování odmítnout. Studie zaměřující se na po-
zitivní prediktory u pacientů, kteří pravidelně dochází 
na screening análního karcinomu, zjistila, že vyšší com-
pliance mají edukovaní pacienti, pacienti se subjektiv-
ními obtížemi a diagnózu HSIL [65].

Dalším výrazným problémem je stále poměrně nízké 
povědomí o HPV infekci a její rizikovosti mezi HIV pozi-
tivními MSM. Studie zabývající se touto problematikou 
zjistila, že 35 % MSM nikdy neslyšelo o HPV infekci a jen 
43 % vědělo, že HPV infekce může probíhat asympto-
maticky. Zatímco 46  % respondentů vědělo, že HPV 
způsobuje genitální bradavice, méně než 20  % mělo 
povědomí, že taktéž způsobuje rakovinu penisu, anu 
a  orofaryngu. Obdobně méně než polovina respon-
dentů věděla, že existuje vakcína proti HPV infekci 
a případný zájem o očkování měla méně než polovina 
z těchto pacientů [6]. Z těchto dat vyplývá, že existují 
velké mezery v edukaci rizikových skupin pacientů ne-
jen stran análního karcinomu, ale také HPV infekce.

epitelu) a karcinom [61]. Citlivost anální cytologie pro 
detekci těžkých lézí se pohybuje u  různých studií od 
69 % do 93 %, ale specificita je nižší, a to mezi 32–59 % 
[32]. Stupeň dysplazie určený pomocí anální cytologie 
může být poměrně často nepřesný, proto je jako riziko-
vý nález brán již cytologický nález ASC-US [5]. 

HPV testace
Nižší citlivost a specificita anální cytologie pro detek-

ci análního karcinomu a těžkých prekanceróz by mohly 
být kompenzovány doplněním o testování dalšího bio-
markeru, ideálně z jediného odběru buněk do tekutého 
média (LBC). Cervikální cytologii takto doplňuje HR-HPV  
test detekující 12–14 vysoce rizikových HPV typů, kte-
ré jsou zodpovědné za 99 % cervikálních dlaždicobu-
něčných karcinomů. V  případě screeningu análního 
karcinomu u  vysoce rizikové populace je však využití 
HR-HPV testu omezené díky vysoké prevalenci HR-HPV 
v análním stěru. Specificita HR-HPV DNA testu je tedy 
velmi nízká, kolem 23 % při citlivosti detekce těžkých 
análních prekanceróz 95  % [11]. Vyšší potenciál pro 
využití ve screeningu análního karcinomu mají spíše 
HPV testy detekující nižší počet HR-HPV typů, zejména 
HPV16 a HPV18, nebo testy detekující transkripční ak-
tivitu HR-HPV onkogenů E6/E7, tedy testy založené na 
detekci specifické HPV mRNA [41].

Metylace DNA
Velmi slibně se pro použití ve screeningu análního 

karcinomu jeví jiný typ biomarkeru, a to metylace DNA. 
Metylace patří mezi epigenetické modifikace DNA. Je-
jím principem je vazba metylové skupiny na DNA v ob-
lasti tzv. CpG ostrůvků za pomoci enzymů metyltransfe-
ráz, což ovlivňuje přepis konkrétního genu do cílového 
proteinu. Vyšší míra metylace určitých lidských i  HPV 
genů je spojena s těžkou prekancerózou a karcinomem 
děložního hrdla a může být klinicky využívána pro stra-
tifikaci rizika HR-HPV pozitivních žen ve screeningu [18, 
34]. Díky analogii v patogenezi cervikálního a análního 
karcinomu se předpokládá podobný metylační vzorec 
i u těžkých análních prekanceróz a karcinomů, což bylo 
na několika studiích prokázáno [35]. Přínos analýzy me-
tylace DNA ve screeningu análního karcinomu je však 
nutné ověřit také klinickými daty [68].

Anoskopie a anoskopie s vysokým rozlišením
Anoskopické vyšetření je ekvivalentem kolposkopic-

kého vyšetření u žen. Běžná anoskopie má však nízkou 
senzitivitu a  její využití pro screening análního karci-
nomu není vhodné. Z  toho důvodu je doporučováno 
vyšetření anoskopií s vysokým rozlišením (high-resolu-
tion anoscopy – HRA), díky kterému je možné zkoumat 
celý anální kanál a perianální kůži pod pečlivou vizuální 
kontrolou [17]. Díky tomu je možné odebrat opravdu 
cílenou biopsii ze suspektního ložiska pod vizuální kon-
trolou. K lepšímu zviditelnění rychle rostoucích buněk 
lze užít 5% roztok kyseliny octové, který způsobí dočas-
né zbělání těchto oblastí. Možnost vizualizace análního 
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dií dosaženo u  22–78  % pacientů s  high-grade AIN. 
Recidiva lokální se objevuje u přibližně 39 % ošetře-
ných lézí, podle dosud provedených studií je riziko 
recidivy výrazně nižší u  HIV negativních oproti HIV 
pozitivním pacientům. Vedlejší účinky jsou časté 
a  patří mezi ně bolestivost, krvácení, vznik anální 
stenózy či infekce. Vzhledem k bolestivosti je většina 
výkonů prováděna v lokální anestezii, některými au-
tory je proto navrhováno provádění elektrokauteri-
zace v sedaci či celkové anestezii, což by umožňovalo 
lepší zobrazení a přístup k suspektním lézím. Ve stu-
dii srovnávající toleranci elektrokauterizace oproti 
5-fluoruracilu, udávali pacienti po půl roce od léčby 
vyšší kvalitu života a  lepší sexuální funkci při léčbě 
5-fluoruracilem [10, 38].

Infračervená koagulace – je novější metodou, která 
využívá aplikaci sondy do análního kanálu, která směruje 
krátké výboje infračerveného světla do ošetřovaných 
oblastí. V  současnosti existuje šest studií zkoumající 
účinnost této metody na AIN. Úplného odstranění lézí 
bylo dosaženo u 3–71 % pacientů. Obdobně jako ostat-
ní ablativní metody patří mezi nežádoucí účinky terapie 
bolestivost, krvácení, ale méně často oproti elektrokau-
terizaci či chirurgické excizi [8, 15].

Radiofrekvenční ablace – je metodou využívanou 
hlavně u endoskopických výkonů, využívá více elektrod 
k  zajištění radiofrekvenční energie, která způsobuje 
koagulaci tkáně při vysokých teplotách. V současnosti 
dvě recentní studie na terapii AIN, jež se zaměřovaly 
pouze na recidivu, která se pohybovala mezi 0–14  % 
v  jednom roce po opakovaném ošetření. Vzhledem 
k omezeným znalostem není tedy vhodné tuto terapii 
využívat v první či druhé linii léčby [23].

Fotodynamická terapie – využívá fotodynamického 
senzibilizátoru lokálně či systémově aplikovaného, který 
je aktivován UV zářením. Dvě studie prokázaly úplnou 
odpověď na terapii u  27–40  % pacientů s  recidivami 
u 20 % pacientů. Mezi nežádoucími účinky bylo svědění, 
bolestivost a krvácení v ošetřované oblasti [67, 70].

HPV vakcinace – představuje profylaktický přístup 
zabránění HPV infekce u  naivních osob před expozicí 
viru. Několik menších nezaslepených studií zpočátku 
poukazovalo na regresi lézí či nižší riziko rekurence po 
očkování kvadrivalentní vakcínou u  pacientů s  high- 
-grade AIN [46]. Velká randomizovaná, placebem 
kontrolovaná studie však neprokázala žádný benefit 
kvadrivalentní vakcinace u  pacientů s  AIN v  průběhu 
3,5 roku sledování [63]. Z toho důvodu nelze očekávat 
terapeutický přínos HPV vakcinace u pacientů s AIN na 
jejich současné léze či jejich recidivu [71].

DIAGNOSTIKA ANÁLNÍHO KARCINOMU	      

Případnou diagnostiku samotného análního karcino-
mu již provádí zpravidla chirurg (proktolog). Vzhledem 
k  tomu, že neexistují typické diagnostické znaky pro 
anální karcinom, zůstává základem histologická verifi-

LÉČBA ANÁLNÍ INTRAEPITELIÁLNÍ NEOPLAZIE	        

V součanosti existuje poměrně velké spektrum mož-
ností terapie AIN. Studie o  účinnosti a  bezpečnosti 
jednotlivých léčebných modalit jsou však zpravidla 
založeny na nízkých počtech nižších desítek pacientů, 
a proto je jejich výpovědní hodnota omezená [8].

Imiquimod – je aplikován ve formě 5% krému, jedná 
se o  imunomodulační terapii, která aktivuje produkci 
cytokinů ve virem zasažených buňkách. Jedná se off-
-label terapii, která je však běžně využívána. Účinnost 
imiquimodu na léze AIN se podle recentně provedené 
metaanalýzy pohybuje mezi 14–86 %. Riziko rekurencí 
je však vysoké a pohybuje se mezi 39–71 % během 3 
let. Mezi nežádoucí účinky léčby patří svědění, bolesti-
vost či krvácení v místě aplikace. Nicméně compliance 
s léčbou bývá vysoká, kolem 80–100 % [8, 21].

5-fluoruracil – je analogem pyrimidinu, který inhi-
buje thymidylát syntetázu – enzym podílející se na syn-
téze thymidinu, který je součástí DNA. Obdobně jako 
u imiquimodu je i jeho užití na léze AIN off-label, neboť 
je indikováno na bazocelulární karcinomy a  aktinické 
keratózy. Na základě 4 klinických studií je kompletního 
odstranění AIN dosaženo u 9–86 % pacientů. Klinická 
studie však prokázala výrazné snížení virové nálože 
HPV16 i u pacientů, kteří nedosáhli úplného odstranění 
lézí. Recidivy se objevují u 9–58 % pacientů v průběhu 
jednoho roku. Vedlejší účinky terapie v  anální oblasti 
jsou časté a postihují až 85 % pacientů, typicky mezi ně 
patří anální diskomfort, bolestivost a krvácení [52, 60].

Cidofovir – je analogem cytidinového nukleotidu, 
u  něhož se prokázala in vitro účinnost na odstranění 
HPV infekce. Současné poznání je však stále omezené 
a  existují pouze dvě studie, v  nichž kompletního od-
stranění AIN bylo dosaženo u 59 % pacientů, recidiva se 
objevila pouze u 18 % pacientů. Vedlejší účinky terapie 
(pálení, bolestivost, krvácení) udávalo 97  % pacientů, 
vzhledem k tomu není v současnosti tato terapie dopo-
ručována v první ani druhé linii [8, 56].

Trichloroctová kyselina – je využívána v  80–85% 
koncentraci k  naleptání vrchních vrstev kůže. Podle 
dostupných studií se účinnost na úplné odstranění lézí 
pohybuje mezi 28–72  %, s  recidivami u  15–28  % pa- 
cientů v prvním půl roce po léčbě. Vedlejší účinky jsou 
obdobné jako u  ostatních lokálních terapií a  zahrnují 
svědění, bolestivost a krvácení postižené oblasti [14].

Chirurgická excize – se využívala hlavně v minulosti, 
než byly dostupné lokální preparáty k  léčbě AIN. 
V  současnosti se od ní upouští vzhledem k  riziku 
vzniku anální stenózy či špatné sexuální funkce. Studie 
zkoumající účinnost chirurgické excize prokázaly 
recidivu u 18–30 % high-grade AIN. Důležitým výsled-
kem je také to, že kompletního odstranění lézí (AIN ne-
zasahujících do okrajů resekátu) bylo dosaženo pouze 
u 14 % pacientů [9, 72].

Elektrokauterizace – při elektroktrokauterizaci 
se využívá k  odstranění suspektních lézí diatermie. 
Úplného zhojení lézí bylo podle šesti klinických stu-
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by měl být přednostně prováděn v institucích se zkuše-
nostmi s multiviscerálními resekcemi [49].

Nicméně je nutné si uvědomit, že vzhledem k  po-
měrně vzácnému výskytu análního karcinomu je po-
čet randomizovaných klinických studií různých terapií 
análního karcinomu stále omezený.

ZÁVĚR						          

Vzhledem ke stárnutí populace, zvyšujícímu se počtu 
HIV pozitivních pacientů a prodlužování délky jejich ži-
vota, lze nadále očekávat nárůst případů análního kar-
cinomu celosvětově. Implementace screeningových 
programů v nejvíce rizikových populacích, jako jsou HIV 
pozitivní MSM je proto nezbytná. Ačkoliv efektivní vy-
šetřovací metody screeningu análního karcinomu jako 
HRA existují, v praxi extrémní nedostupnost tohoto vy-
šetření tento způsob screeningu v současnosti prakticky 
znemožňuje. Základem screeningu tedy nadále zůstává 
pravidelné cytologické vyšetření. Zda další vyšetřovací 
metody, jako je digitální anorektální vyšetření, HPV tes-
tování či metylace DNA, jsou vhodnými metodami pro 
triáž rizikových pacientů, stále není jasné. Nedílnou sou-
částí screeningového algoritmu musí být úzká spoluprá-
ce infektologů, dermatovenerologů a  chirurgů pečují-
cích o tyto rizikové pacienty (obr. 9). Ke zvýšení efektivity 
screeningu je však nutná taktéž edukace a motivace rizi-
kových skupin pacientů, hlavně rozšiřováním povědomí 
o análním karcinomu a roli HPV infekce.
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kace bioptickým vyšetřením, následována stagingem 
pomocí zobrazovacích metod. Základním vyšetře-
ním je endoanální ultrazvukové vyšetření, které může 
pomoci objasnit hloubku invaze nádoru do oblasti 
análního svěrače, naopak je však velmi limitující pro 
zobrazení postižených lymfatických uzlin. Klasickým 
stagingovým vyšetřením je CT vyšetření a MRI. Výho-
dou MRI je detailnější zobrazení postižené tkáně s dob-
rou vizualizací lymfatických uzlin. PET/CT je využíváno 
hlavně v případě pokročilého onemocnění k vizualizaci 
možných vzdálených metastáz [49].

LÉČBA ANÁLNÍHO KARCINOMU		        

Primárním cílem léčby je dosáhnout vyléčení pomo-
cí lokální kontroly onemocnění se zachováním funkce 
análního svěrače s  co možná nejlepší dosažitelnou 
kvalitou života. Na volbě nejvhodnější terapie by se  
měl podílet multidisciplinární tým obsahující onkolo-
ga, chirurga (proktologa), radiologa a patologa. Sou-
časná terapeutická doporučení se výrazně liší u karci-
nomů v oblasti análního kanálu, kde je první volbou 
chemoradioterapie, zatímco v případě menších karci-
nomů v oblasti análního okraje je první volbou excize 
nádoru [49].

Chirurgické radikální odstranění análních karcinomů 
bylo základem terapie do poloviny 80. let minulého sto-
letí, výsledky studií však následně potvrdili lepší efektivitu 
kombinované chemoradioterapie, a proto byla chirurgie 
jako primární terapeutické metoda (až na nádory v oblasti 
análního okraje) opuštěna. Hlavním důvodem bylo časté 
porušení funkce análního svěrače, které vedlo k výrazně 
negativnímu vlivu na kvalitu života pacientů [49].

Chemoradioterapie kombinuje systémové podání 
5-fluoruracilu a  jiných cytotoxických léků (mitomycin C, 
cisplastina) s radioterapií. Tato léčba prokázala v klinických 
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omezené, proto se v  monoterapii nedoporučuje, ale 
může být použitelná jako stimulační prostředek po re-
akci na chemoradioterapii [53].

U  pacientů s  lokálně perzistentním, progresivním 
nebo rekurentním onemocněním je třeba zvážit radikál-
ní chirurgické řešení. Jen velmi malá část pacientů může 
být v  této fázi léčena lokální resekcí. U většiny pacien-
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protože dosažení negativního resekčního okraje se jeví 
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pánevní oblasti a takto komplikovaný chirurgický výkon 
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