LIECBA DERMATOVENEROLOGICKYCH OCHORENI{

REPETITORIUM

Epithelioma malherbei calcificans

Adamicovd, K.

Ustav patologickej anatémie, Jesseniova lekarska fakulta v Martine, Univerzita Komenského v Bratislave
a Univerzitnd nemocnica Martin

koreSpondencia: katarina.adamicova@uniba.sk

Definicia a charakteristika

Kalcifikujuci epiteliom podla Malherbeho je
nezhubny nddor matrice vlasového folikulu. (PouZi-
vané synonymd: Pilomatrixoma, Pilomatrixém).
V roku 1880 Malherbe a Chenantais p6vodne nazvali
kalcifikujucu 1éziu koZe ,epitelidm® pretoZe sa
domnievali, Ze pévodna bunka, z ktorej proliferuje
nador, je mazova. Forbis a Helwing v roku 1961 navrhli
termin pilomatrixém, pretoZe dalSie Studie objasnili,
Ze povodom nddoru je matrica vlasovych folikulov.
Niektori autori teraz navrhuju ndzov, ktory by sved¢il
pre panfolikulovu diferencidciu. Tieto ndadorové
bunky sa moézu diferencovat na vlasovu matricu,
vlasovu koru, folikuldrne infundibulum, vonkajsi
koreniovy obal a vlasovu vydutinu. Bezne sa vyskytuje
u pediatrickych pacientov na ochlpenych oblastiach
hlavy a krku, ale mdzZe postihnut aj koncatiny a trup. Na
hlave je najcastejSie postihnutd preaurikuldrna oblast.
Ndadory sa vyskytuju iba v oblastiach nesucich vlasy.
Niektoré kazuistiky uvadzaju, Ze nddor sa vyskytuje
aj v inych oblastiach tela vratane periokuldrnej a na
miesku a vulve [1, 2, 3].

Ide o pomaly rastuci subkutdnny ndador, ktory
je tvrdy, volne pohyblivy a je obklopeny fibréznym
puzdrom. Zvycajna velkost nadoru je 1 — 3 cm. Rast
nadoru je pomaly, iba ojedinelé prace upozornuju na
jeho mozny rychly rast. Pilomatrixémy su zvycajne
solitdrne, ale mdZu sa vyskytovat aj viacpocCetne.
KoZa nad nddorom moZe mat farbu okolitej koZe, alebo
farbu modru ¢i Cervenu a niekedy modzZe ulcerovat.
Pacienti su zvyCajne asymptomaticki, ale mo6Zu
mat mierne bolesti alebo svrbenie. Znak ,stanu® ¢i
sploStenie casti 1ézie s anguldciou pripominajucou
stan, moZno pozorovat v pripadoch, ked je koZza nad
léziou natiahnutd. Pigmentovany pilomatrixém ob-
sahuje melanin alebo melanocyty a je zriedkavy.
Vyskyt sa uvadza okolo 10 % alebo menej, avSak udaje
japonskej pracovnej skupiny z roku 2013 uvadzali
vyskyt 24,6 % u 53 japonskych pacientov. Existuju aj
opisané pripady pilomatrixému spojeného s alopéciou.
V jednom pripade iSlo o oblast vypaddvania vlasov
okolo 1ézie pokozky hlavy. V druhom pripade bol
pilomatrixém na lavej strane ¢ela 5-ro¢ného dievcatka.
Rast nadoru nasledovala madaréza na lavom obodci.
Po odstraneni nadoru rast chipkov obo¢ia sa obnovil.

Etiopatogenéza

Pri¢ina pilomatrixému je nezndma. V niektorych
pripadoch sa pozoruje familidrna zloZka, pretoZe tieto
1ézie maju aj genetické pozadie. Malé percento (3,9 %)
pripadov je spdsobené vonkajSim poSkodenim, ako je
trauma, uhryznutie hmyzom alebo chirurgicky za-
krok [4, 5, 6].

Niektoré Studie poukazuju na nador s mutaciou
v exbéne 3 génu B-kateninu (CTNNB1). B-katenin je
suCastou kadherinového proteinu a hra ulohu pri
diferencidcii vlasovych folikulov. Vysoka expresia
B-kateninu vedie k aktivacii signdlnej drahy Wnt, o
je vidiet v proliferujucich bunkach matrice. B-katenin
pocas vyvoja kontroluje adhéziu medzi epitelovymi
bunkami. Vimuno-histochemickych Studiach bola tiez
pozorovand nadmernd expresia protoonkogénu BCL2.

Diagnostika

Histopatolégia pilomatrixému je pomerne jedno-
znatnd, s dobre ohrani¢enym tkanivom ndadoru,
s obklopujucim vdazivovym puzdrom. Diagnoza je
klinickd a/alebo histologickd. Sprdvna klinicka
diagndza sa zistila iba v 12,5 % aZz 55,5 % pripadov.
Diagnostickd presnost byva nizka, pretoZe Kklinici
0o nadore bud neuvaZzuju, alebo pilomatrixém
napodobniuje iné lézie. Zobrazovanie ako jedna
z diagnostickych metéd sa vo vSeobecnosti nevyko-
nava. Ak je potrebné zobrazenie, modZe sa vykonat
rontgen, pocitatova tomografia alebo ultrazvuk, aby
sa vylucili vaskuldrne alebo lymfatické malignity.
Ultrazvuk mozno pouZit na rozliSenie heterogénne;j
echotextury, kalcifikdcii, hypoechogénneho okraja
a zadného tieriovania. Ultrazvuk mdzZe pomdct sprav-
ne diagnostikovat 1ézie predoperacne v 76 % pripadov
v porovnani s 33 % pri klinickom stanoveni diag-
nézy [7, 8, 9].

Histopatolégia

Ide o dobre ohraniceny nador s okolitym puzdrom.
KoZzné bunky zasahuju do podkoZného tkaniva. Pri
prezerani biopsie prehladnym zvadcSenim vznika
dojem, Ze vo vazivovom stromate ide o loZiskd
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nekrotickych buniek neistého poévodu. Tieto bunky
byvaju prestipené robzne velkym mnoZstvom
modravého tkaniva charakteru kalciovych soli. Vzacne
sa vyskytnu aj tramceky kostného tkaniva. V periférii
nachddzame granulacné tkanivo neSpecifického
charakteru. OstrovCeky epitelovych buniek, ktoré
obsahuju bazaloidné matricové bunky, tiefiové,

»duchovné“ alebo bezjadrové bunky s eozinofilnou

cytoplazmou, obrie bunky cudzieho telesa (Obr.
1, 2, 3, 4). Pilomatrixémovy karcindm vykazuje v
bazaloidnych bunkéach atypiu a vysoku mitoticku
aktivitu. Su pritomné tienovité bunky. Nie je vidiet vela
kalcifikacii. Histologické znaky medzi pilomatrixé-
mom a pilomatrixdmovym karcinémom su velmi
podobné, ¢o mdZe byt problémom pri ich diferencidl-
nej diagnostike [10].

Obr. 1 + Epithelioma malherbei calcificans.
Pilomatrixoma. Okraj nddoru s fibréznym puzdrom
(HE, obj. 10x)

Obr. 3 « Epitelova (bazofilnd) a ,,duchovnd¥, tiefiovita
(eozinofilnd) ¢ast nddorového parenchymu (HE, obj.
10x)

Imunohistologicky profil

Pozitivne nélezy ndadorovych buniek: pancyto-
keratin, cytokeratin 5/6, ,tvrdé“ (hard) keratiny
hHal, hHa2 a hHa5m, beta catenin, BCL2, CDX2, LEF1,
Cyclin D1, ER, PR, CD10, CD138, Connexin 43, PHLDA 1.

Negativne nalezy: BerEP4, CK15, Mart1 a SOX10 [11].

Obr. 2 « Zmes neSpecifického granulacného tkaniva
s obrovskymi bunkami a lozisko ,duchovnych®,
tientovitych buniek nddoru (HE, obj. 20x)

Obr. 4 « Velky pocet obrovskych viacjadrovych buniek
moZe sposobit biopticky diferencidlno-diagnosticky

problém medzi pilomatrixémom a inym typom
obrovskobunkového nadoru (HE, obj. 20x)

Diferencialna diagnéza

Do uvahy prichddzaju dalSie pildrne tumory
s aspon fokdlnou matrikdnou diferencidciou, ako aj
epidermoidné cysty, epitelidmy, neurofibrémy, reakcie
na cudzie teleso, kalcifikované cysty alebo hematémy,
chondrémy, fibroxantémy, osteoma cutis a obrovsky
bunkovy néador [10].
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ManaZment liecby

Pilomatrixémy su benigne nadory, ktoré moZno
pozorovat bez dalSej potreby liecby, pokial sa
charakteristiky naddoru nezmenia, ako je zvacSenie
velkosti alebo bolest. Chirurgicka excizia je lie¢cbou
volby, ak je indikovand. Existuje 2 aZ 6 %-nd Sanca na
recidivu, a to mézZe byt spdsobené neuplnou exciziou.
Neexistuju Ziadne sucasné usmernenia tykajuce
sa vhodnych okrajov. Maligny pilomatrixém moze
vzniknut z benigneho pilomatrixému transformaéciou,
ale mdézu sa vyskytnut aj ako ,de novo“ nédory.
V literature existuje 125 hlasenych pripadov tychto
zriedkavych malignych pilomatrixémov, ktoré sa
nazyvaju ,karcinéomy pilomatrix“. Pilomatrixémy,
ktoré pravdepodobne prejdi malignou transformaéciou,
maju vyssi stupen bunkového pleomorfizmu, vysoku
mitotickt rychlost a atypiu, centrdlnu nekrézu
a rozsiahlejSiu infiltrdciu do koZe, méikkych tkaniv
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