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Σκοπός της μελέτης ήταν η αναδρομική καταγραφή των περιπτώσεων εμφάνισης καρκίνου του πρωκτού σε 
HIV (+) ασθενείς και η διερεύνηση πιθανών παραγόντων κινδύνου. Μελετήθηκαν 3.105 ασθενείς θετικοί 
για HIV που παρακολουθήθηκαν στη Μονάδα Ειδικών Λοιμώξεων του Νοσοκομείου «Ανδρέας Συγγρός» σε 
διάστημα 36 ετών. Ανευρέθηκαν 31 περιπτώσεις καρκίνου του πρωκτού (29 άνδρες, 2 γυναίκες). Η ηλικία 
των ασθενών που εμφάνισαν καρκίνο ήταν 48.81 ± 10,19 έτη. Τα επίπεδα των CD4 λεμφοκυττάρων κατά 
την εμφάνιση της νεοπλασίας ήταν χαμηλά (378,6 ± 30,4 cells/mm3, 95% CI 262-495). Από τους 31 ασθενείς 
με καρκίνο πρωκτού, 14 απεβίωσαν εξαιτίας του καρκίνου του πρωκτού, 4 απεβίωσαν από άλλη αιτία, 10 
συνεχίζουν να παρακολουθούνται στη Μονάδα και οι υπόλοιποι 3 διέκοψαν την παρακολούθησή τους.
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The purpose of the study was the retrospecƟ ve recording of cases of anal cancer in HIV-posiƟ ve paƟ ents and 
the invesƟ gaƟ on of potenƟ al risk factors. A total of 3,105 HIV-posiƟ ve paƟ ents who were monitored at the 
Special InfecƟ ons Unit of Andreas Syggros Hospital over a period of 36 years were studied. Thirty-one cases 
of anal cancer were idenƟ fi ed (29 males, 2 females). The mean age of the paƟ ents diagnosed with cancer 
was 48.81 ± 10.19 years. The CD4 lymphocyte levels at the Ɵ me of cancer diagnosis were low (378.6 ± 30.4 
cells/mm³, 95% CI 262-495). Of the 31 paƟ ents with anal cancer, 14 died from anal cancer, 4 died from other 
causes, 10 are sƟ ll being monitored at the unit, and the remaining 3 disconƟ nued their follow-up.
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ΕΙΣΑΓΩΓΗ

Η αντιρετροϊκή θεραπεία οδήγησε σε σημαντική βελ-
τίωση της επιβίωσης των ασθενών με HIV, μετατρέπο-
ντας τη λοίμωξη από θανατηφόρα ασθένεια σε χρό-
νια κατάσταση. Η μακρά επιβίωση των ασθενών έχει 
φέρει στο προσκήνιο νέες προκλήσεις που πρέπει να 
απαντηθούν. Η αυξημένη επίπτωση των μη σχετιζό-
μενων με AIDS καρκίνων είναι μια από αυτές,  περι-
λαμβάνοντας κακοήθειες όπως καρκίνος του πνεύμο-
να, του ήπατος, του πρωκτού, λέμφωμα Hodgkin κ.ά. 
Αυτό αποδίδεται σε συνδυασμό παραγόντων όπως η 
χρόνια φλεγμονή, η ανοσοκαταστολή και η συνύπαρξη 
άλλων λοιμώξεων όπως ο HPV, o EBV, η ηπατίτιδα Β 
και η ηπατίτιδα C.

Συνήθης αιτία που συντελεί σε ανάπτυξη καρκίνου 
του πρωκτού είναι η συλλοίμωξη από τον ιό των αν-
θρώπινων θηλωμάτων (HPV). Οι τύποι 16 και 18 του 
HPV ευθύνονται για περισσότερο από 80% των καρκί-
νων του πρωκτού.1,2

Οι ασθενείς με HIV έχουν σημαντικά αυξημένο κίν-
δυνο ανάπτυξης καρκίνου του πρωκτού σε σύγκριση 
με το γενικό πληθυσμό, ιδιαίτερα όταν έχουν ταυτό-
χρονη λοίμωξη από HPV. Ο καρκίνος του πρωκτού εί-
ναι σημαντικά πιο συχνός στους HIV ασθενείς, ακόμα 
και σε αυτούς με φυσιολογικά επίπεδα CD4 λεμφοκυτ-
τάρων και μάλιστα ο κίνδυνος εμφάνισής του στους 
ασθενείς αυτούς είναι κατά 120 φορές υψηλότερος σε 
σύγκριση με τους μη-HIV, ιδιαιτέρως σε MSM.3-5

Με βάση όλα τα παραπάνω είναι αναγκαία η πε-
ραιτέρω διερεύνηση των παραγόντων που αφορούν 
στη συσχέτιση του καρκίνου του πρωκτού και των HIV 
ασθενών ώστε να μειωθεί η θνητότητα και να βελτι-
στοποιηθεί η ποιότητα ζωής των ασθενών. Η έγκαιρη 
διάγνωση και η θεραπεία είναι βασικά στοιχεία για τη 
μείωση της θνητότητας. Κατά συνέπεια, είναι εξαιρε-
τικά σημαντικός ο τακτικός έλεγχος, ιδίως σε ασθενείς 
υψηλού κινδύνου.

Σκοπός της μελέτης ήταν η αναδρομική καταγραφή 
των περιπτώσεων εμφάνισης καρκίνου του πρωκτού 
σε HIV (+) ασθενείς και η διερεύνηση πιθανών παρα-
γόντων κινδύνου.

ΑΣΘΕΝΕΙΣ ΚΑΙ ΜΕΘΟΔΟΙ

Μελετήθηκαν 3.105 ασθενείς θετικοί για HIV που 
παρακολουθήθηκαν στη Μονάδα Ειδικών Λοιμώξε-
ων του Νοσοκομείου «Ανδρέας Συγγρός» σε διάστη-
μα 36 ετών (01/01/1988 ως 31/12/2023). Η μέγιστη 
πλειονότητα των ασθενών ήταν άρρενες (2.609 άτομα, 
84.02%). Καταγράφηκαν δημογραφικά χαρακτηριστικά 

των πασχόντων, καθώς και η κατάσταση της υποκείμε-
νης ανοσοανεπάρκειας. 

ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΑ

Ανευρέθηκαν 31 (1%) περιπτώσεις καρκίνου του πρω-
κτού. Οι 29 από αυτές εμφανίσθηκαν επί αρρένων 
ομοφυλόφιλων και 2 σε γυναίκες. Σε ετεροφυλόφι-
λους άνδρες και χρήστες ενδοφλεβίων ναρκωτικών 
δεν σημειώθηκε κανένα κρούσμα.

Η κατανομή των περιπτώσεων ήταν πυκνότερη 
μετά την καθιέρωση της σύγχρονης, συνδυασμένης 
αντιρετροϊκής θεραπείας (1996) και ιδιαιτέρως μετά 
το 2001, όπου καταγράφηκαν τα 27 από τα 31 κρού-
σματα.

Η μέση ηλικία των ασθενών με καρκίνο κατά τη 
διάγνωσή τους ήταν 48.81 ± 10,19 έτη (διάμεση=47), 
σαφώς μεγαλύτερη από τη μέση ηλικία  του συνόλου 
των ασθενών κατά την διάγνωση της HIV λοίμωξης, 
που ήταν 37,40 ± 11,47 έτη (διάμεση=33). Τα επίπε-
δα των CD4 λεμφοκυττάρων κατά την εμφάνιση της 
νεοπλασίας ήταν γενικώς χαμηλά (378,6 ± 30,4 cells/
mm3, 95% CI 262-495,1), εν τούτοις παρουσίαζαν ευ-
ρεία διακύμανση (50-1.503) (Πίνακας 1). Αξιοσημείω-
το εύρημα ήταν ότι η ελάχιστη τιμή (ναδίρ) των CD4 
λεμφοκυττάρων πριν την έναρξη της αντιρετροϊκής 
θεραπείας ήταν σημαντικά μικρότερη (197,57 ± 24,4 
cells/mm3, 95% CI 133.53-261.61). Όλοι οι ασθενείς με 
καρκίνο του πρωκτού είχαν ιστορικό HPV λοίμωξης της 
περιοχής ή παρουσία κονδυλωμάτων, συνήθως παρα-
μελημένων και ενίοτε ογκόμορφων (Πίνακας 1).

Η αντιμετώπιση της νεοπλασίας έγινε με χειρουρ-
γική επέμβαση, συχνά σε συνδυασμό με ακτινοθερα-
πεία ή και με χημειοθεραπεία. Από τους 31 ασθενείς, 
14 απεβίωσαν εξ αιτίας του καρκίνου (45,16%), 4 απε-
βίωσαν από άλλη αιτία, 10 συνεχίζουν να παρακολου-
θούνται στη Μονάδα, ενώ 3 ασθενείς διέκοψαν την 
παρακολούθησή τους (Πίνακας 1).

ΣΥΖΗΤΗΣΗ

Η μακρά επιβίωση των HIV ασθενών που επιτυγχά-
νεται με τη σύγχρονη αντιρετροϊκή θεραπεία επέτρε-
ψε την ανάδυση σημαντικής συννοσηρότητας, που 
περιλαμβάνει πολλαπλά νοσήματα «φθοράς» (καρ-
διαγγειακά, μεταβολικά, υπέρταση κλπ), αλλά και 
νεοπλασίες. Η συννοσηρότητα αυτή δεν σχετίζεται 
μόνον άμεσα με την HIV λοίμωξη και την προκαλού-
μενη ανοσοανεπάρκεια, αλλά και έμμεσα, αφού υπό-
στρωμα αποτελεί η μακροχρόνια, χαμηλού επιπέδου 
ανοσοδιέγερση και φλεγμονή. Παράλληλα, η ποιοτική 
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έκπτωση της ανοσολογικής απάντησης και η παρουσία 
συλλοιμώξεων, ιδίως ιογενών (ηπατίτιδα Β και C, HPV, 
EBV) συμβάλλει σε αυξημένη αναλογία καρκίνων.

Στον γενικό πληθυσμό, ο καρκίνος του πρωκτού 
αποτελεί το 3-4% των κακοηθειών του γαστρεντερικού 
σωλήνα. Εν τούτοις, η συχνότητά του εμφανίζει αυ-
ξητική τάση.6 Στις ΗΠΑ, το 2004 διαγνώσθηκαν 3.500 
νέες περιπτώσεις, ενώ το 2020 καταγράφτηκαν 8.500.7

Στους παράγοντες κινδύνου περιλαμβάνονται το 
κάπνισμα, οι παθητικές πρωκτικές επαφές, η HPV λοί-
μωξη και, με αυξανόμενη σημασία, η HIV λοίμωξη.8,9

O καρκίνος του πρωκτού είναι συνηθέστατα απο-
τέλεσμα HPV λοίμωξης. Οι κακοήθεις τύποι HPV είναι 
υπεύθυνοι για την μείζονα πλειονότητα των προκαρκι-
νικών και καρκινικών βλαβών. Οι τύποι 16 και 18 του 
HPV ευθύνονται για περισσότερο από 80% των καρκί-
νων του πρωκτού.1,2

Ασθενείς με συλλοίμωξη HIV-HPV έχουν αυξημένο 
κίνδυνο ανάπτυξης κακοήθων βλαβών του πρωκτού. 
Ο καρκίνος του πρωκτού είναι από τις πλέον συνήθεις 
νεοπλασίες στους HIV ασθενείς, ακόμα και σε αυτούς 
με φυσιολογικά επίπεδα CD4 λεμφοκυττάρων. Ο κίν-
δυνος εμφάνισής του στους ασθενείς αυτούς είναι 
κατά 120 φορές υψηλότερος σε σύγκριση με τους μη-
HIV, ιδιαιτέρως σε MSM.3-5

Η συχνότητα εμφάνισης καρκίνων σχετιζόμενων με 
High Risk HPV λοίμωξη στους HIV ασθενείς αυξάνεται 
σταθερά, ακόμη και υπό επιτυχή αντιρετροϊκή θερα-
πεία, που επιτυγχάνει ανασυγκρότηση της ανοσολογι-
κής λειτουργίας (immune reconstitution).10,11

Περαιτέρω, είναι δεδομένο ότι η HPV λοίμωξη εί-
ναι συνήθης στους HIV ασθενείς, και ιδιαιτέρως στους  

MSM που συνηθίζουν να έχουν παθητικές πρωκτικές 
επαφές.12 Στους ασθενείς αυτούς, ανευρίσκονται συ-
νήθως πολλαπλά στελέχη HPV, μεταξύ των οποίων και 
κακοήθη (High Risk HPV, HR HPV),13,14 με συνηθέστερο 
τύπο τον  HPV 16.15,16

Η ταυτόχρονη λοίμωξη με HIV και HPV αυξάνει 
σημαντικά τον κίνδυνο καρκινογένεσης. Η επαγόμενη 
από τον HIV ανοσοανεπάρκεια αποτελεί σημαντικό 
παράγοντα κινδύνου ανάπτυξης νεοπλασιών. Στους 
HIV ασθενείς οι πιθανότητες ανάπτυξης καρκίνου 
οφειλόμενου σε HPV αυξάνεται αναλογικά με την μεί-
ωση των CD4 λεμφοκυττάρων.17

Στο δείγμα μας, η μέση τιμή των CD4 ήταν αρκε-
τά χαμηλή (378,6 ± 30,4, 95% CI 262-495,1) και ομοί-
ως η διάμεση τιμή (360 cells/ml). Eν τούτοις, υπήρξε 
σημαντική διακύμανση, με 8 από τους 31 ασθενείς 
να έχουν επίπεδα CD4 λεμφοκυττάρων άνω των 500. 
Επιπλέον, υπογραμμίζεται το σχετικά χαμηλό ναδίρ 
των λεμφοκυττάρων (197,57 ± 24,4 cells/mm3), που 
συσχετίζεται με την εξέλιξη της HPV λοίμωξης προς 
καρκίνο.18

Τα ανωτέρω επιβεβαιώνουν το γεγονός ότι η εξέ-
λιξη των HPV αλλοιώσεων σε κακοήθεις βλάβες δεν 
καθορίζεται μόνον από την εξάντληση των CD4 λεμφο-
κυττάρων και δεν εξαρτάται απλώς από την ανοσοανε-
πάρκεια. Αποτελεί επίσης συνισταμένη συσσωρευμέ-
νων αλλαγών στο γονιδίωμα του κυττάρου-ξενιστή και 
την μεταγραφή του, που περιλαμβάνει ογκοκατασταλ-
τικά γονίδια, γονίδια σχετιζόμενα με την απόπτωση, 
γονίδια επιδιόρθωσης βλάβης του DNA και γονίδια 
ρυθμιστικά του κυτταρικού κύκλου.19

Έτσι, η επίδραση της HIV λοίμωξης στην HPV καρ-
κινογένεση είναι πολλαπλή. Ο HIV, όπως και οι άλ-
λοι ανθρώπινοι ρετροϊοί είναι καρκινογόνοι. Το NIH 
(National Institutes of Health) των ΗΠΑ κατέταξε από 
το 2016 και επίσημα τον HIV στους καρκινογόνους πα-
ράγοντες, μαζί με άλλους 4 ιούς (HTLV-1, Epstein-Barr, 
HHV-8 και Merkel cell polyomavirus).20

Όπως είναι γνωστό, οι ασθενείς με HIV λοίμωξη 
έχουν αυξημένο κίνδυνο ανάπτυξης νεοπλασιών, 
τρείς από τις οποίες περιλαμβάνονται στον ορισμό 
του σταδίου C της νόσου (AIDS): το σάρκωμα Kaposi, 
το Β μη-Hodgkin λέμφωμα και ο καρκίνος του τρα-
χήλου της μήτρας.21 Εμφανίζουν όμως αυξημένο κίν-
δυνο και για άλλες κακοήθειες, όπως ο καρκίνος του 
πνεύμονα, του ήπατος, το λέμφωμα Hodgkin κ.ά. Η 
μακροχρόνια επιτυχής αντιρετροϊκή θεραπεία, αν 
και επιτυγχάνει ικανοποιητική αποκατάσταση της 
ανοσολογικής απάντησης μειώνοντας δραστικά τις 
καιροσκοπικές λοιμώξεις, δεν αποκλείει τις ογκολο-
γικές επιπλοκές. Παρά την μείωση του ιικού φορτί-

ΠΙΝΑΚΑΣ 1 Χαρακτηριστικά ασθενών

Σύνολο 3.105

Άνδρες 2.609

 Γυναίκες 496

Ασθενείς με καρκίνο πρω-
κτού

31 (1%)

Άνδρες 29 (93,5 %)

Γυναίκες 2 (6,45%)

Ηλικία  48,8 ± 10,2 έτη (median=47)

CD4
378,6 ± 30,4 cells/mm3 
(95% CI 262-495,1)

Ιστορικό HPV λοίμωξης 31 (100%)

Θνητότητα 0,45
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ου με την θεραπεία,  ο HIV και τα αντιγόνα του δεν 
εκριζώνονται και, έστω και σε πολύ χαμηλά επίπεδα, 
μπορούν να εμπλέκονται σε καρκινογένεση. Τα ση-
μαντικότερα από αυτά τα αντιγόνα είναι η γλυκο-
πρωτεΐνη του περιβλήματος του ιού gp120,  η πρωτε-
ΐνη Nef (Νegative factor), η πρωτεΐνη p17, η πρωτεΐνη 
tat (Transactivator of transcription) και η ανάστροφη 
μεταγραφάση (Reverse trancriptase). Αυτά μπορούν 
να επηρεάσουν επιθηλιακά κύτταρα, επάγοντας τον 
κακοήθη μετασχηματισμό τους.17

O ΗΙV μεταγράφει το RNA του σε ιικό DNA, με τη 
βοήθεια της ανάστροφης μεταγραφάσης. Αυτό το 
DNA στη συνέχεια ενσωματώνεται στο γονιδίωμα του 
κυττάρου-ξενιστή μέσω της ιικής ιντεγκράσης και με-
ταγράφεται από την RNA πολυμεράση ΙΙ του ξενιστή. 
Η πρωτεΐνη tat συνδέεται με την RNA πολυμεράση 
ΙΙ, προάγοντας την μεταγραφή του ιικού DNA και τε-
λικώς, την αντιγραφή του ιού. Η tat πρωτεΐνη όμως, 
εκτός από τον HIV, αυξάνει την έκφραση και άλλων ιι-
κών DNA, όπως του HPV.22-24

Η tat αυξάνει την έκφραση των ογκοπρωτεϊνών Ε6 
και Ε7 του HPV, που βοηθούν την αντιγραφή του γονιδι-
ώματός του. Επίσης, μειώνει τα επίπεδα της πρωτεΐνης 
p53, διευκολύνοντας τον κακοήθη μετασχηματισμό. 

Oμοίως, η πρωτεΐνη gp120 και η ανάστροφη μετα-
γραφάση του HIV επάγουν την έκφραση της Ε6 συμ-
βάλλοντας στην αθανατοποίηση (immortalization) των 
νεοπλασματικών κυττάρων.17

Η θνητότητα από τον καρκίνο του πρωκτού είναι 
γενικώς υψηλή. Στους ασθενείς με HIV λοίμωξη εί-
ναι υψηλότερη στις γυναίκες σε σχέση με τις μη-HIV, 
στους άνδρες όμως δεν παρατηρείται διαφορά μεταξύ 
HIV ασθενών και μη-HIV.25

Στο δείγμα μας απεβίωσαν από τον καρκίνο του 
πρωκτού και οι δύο γυναίκες, ενώ από τους άνδρες 12 
από τους 29 (41,37%), υποδεικνύοντας ότι η θνητότη-
τα είναι σε κάθε περίπτωση οπωσδήποτε σημαντική, 
συνολικά 45,16%.

Η αυξανόμενη συχνότητα του καρκίνου του πρωκτού 
στους HIV ασθενείς και η μεγάλη θνητότητά του επιτάσ-
σουν την επαγρύπνηση των θεραπόντων ιατρών και τις 
παρεμβάσεις τους με στόχο την πρόληψη ή την πρώιμη 
διάγνωση και αντιμετώπιση. Για τον σκοπό αυτό είναι 
απαραίτητη η αξιοποίηση όλων των διαθέσιμων μέσων, 
όπως η τακτική κλινική εξέταση με επισκόπηση και πι-
θανώς και δακτυλική εξέταση, η κυτταρολογική εξέταση 
και επί ενδείξεων, η υψηλής ανάλυσης πρωκτοσκόπηση 
(High Resolution Anoscopy, HRA). Ακόμη, στις κατευθυ-
ντήριες οδηγίες της IUSTI, προτείνονται 3 βασικά προλη-
πτικά μέτρα: Η χρήση προφυλακτικού κατά την σεξουα-
λική επαφή για την, κατά το δυνατόν, αποφυγή της HPV 
λοίμωξης, η διακοπή του καπνίσματος και ο εμβολιασμός 
κατά του HPV με το εννεαδύναμο εμβόλιο.26

H πρόσφατη επέκταση του ηλικιακού ορίου συντα-
γογράφησης του εμβολίου στα 45 έτη, αναμένεται να 
διευκολύνει το έργο αυτό.
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