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Suhrn

Autori prezentuju pripad 43-ro¢ného pacienta, abstinujiceho etylika, silného fajéiara, s prejavmi hidradenitis
suppurativa (dalej HS) v axilach obojstranne, ako aj v genitoandlnej oblasti, klasifikované ako stadium Hurley II.
V prostredi s HS infekciou virusom fudského papilému (HPV 6, 16) sa v genitoanalnej oblasti vytvorili gigantické condy-
lomata acuminata (tumor Buschke Lowenstein) s postupnym prechodom do dobre diferencovaného spinocelularneho
karcinédmu invadujuceho do hibokého podkozia glutedlnej oblasti, steny rekta, s destrukciou os sacrum a s metastazovanim
do regionalnych ingvinalnych lymfatickych uzlin.
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Abstract

The authors present a case of a 43-year old patient, an abstainer from ethyl addiction, a smoker with lesions
of hidradenitis suppurativa (HS) Hurley Il stage in both axillar and genitoanal regions. After infection with human
papiloma virus (HPV 6, 16), nearly within two years in perianal region developed giant condylomata acuminata
(tumour Buschke Lowenstein), slowly transforming into the well-differentiated squamous cell carcinoma invading deep
subcutaneous tissues, the wall of the rectum, destroying os sacrum and metastasing into the regional inguinal lymph

nodes.
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Uvod

Spinocelularny karcinom koze (dalej SCC), ako vazna
komplikacia HS, spravidla vznika v miestach HS trvajacich
viac ako 20 rokov, najastejSie v kombinacii s infekciou
virusom 'udského papiléomu (HPV) s dvojroénym prezivanim
postihnutého jedinca [1, 2]. Takyto, vel'mi zriedkavy pripad
HS a SCC v andlnej oblasti prezentujeme.

Kazuistika

Pacient vo veku 43 rokov (180 cm vyska, 76 kg hmot-
nost), rozvedeny, nezamestnany, otec dvoch deti, silny
faj¢iar (viac ako 20 rokov fajci 20 az 30 cigariet denne),
posledné 3 roky abstinujuci etylik, s rodinnou anamnézou
psoridzy (ma ju dcéra, brat a 2 bratranci z otcovej strany),
dostavil sa s gigantickymi condylomata accuminata (tumor
Buschke Lowenstein).

Asi pred 6-timi rokmi pozoroval tvorbu podkoznych
bolestivych inflamovanych vriedkov, ktoré sa tvorili
v ingvinalnej oblasti, aj perianalne, v miernejSej podobe
v podpazusi obojstranne. Perianalne a na gluteach postupne
progredovali do vel’kosti 2 cm, §irili sa aj do hibky a vytekal
z nich hnilobne zapachajici hemoragicko-hnisovy obsah.
Lézie klasifikované ako abscesy a furunkuly boli opakovane
chirurgicky incidované a drenované za antibiotického krytia.
Pocas pobytu na psychiatrickej klinike (protialkoholicka
lie¢ba a liecba reaktivneho depresivneho syndrému) sa v okoli
koneénika zacali tvorit’ bradavi¢naté az karfiolovité, pomerne
rychlo sa zvicSujuce loziskd, ktorym pacient spociatku
pre osobné a rodinné problémy nevenoval pozornost. Pri
vySetreni mal pacient rozsiahle tumoroézne lozisko v priemere
asi 25 cm na povrchu s mnohopocetnymi kondylomatéznymi
verukoznymi Gtvarmi az do 3 cm prominujucimi nad niveau
okolitej koze, postihujice od analneho otvoru cez rima
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pudentii asi 2/3 obidvoch glutei. Povrch tumoru, ako aj
okolita koza boli lividne zapalené, infiltrované, na periférii s
viacpocetnymi abscesmi zasahujtiicimi do hlbokého podkozia
a prominujicimi nad niveau okolitej koZe, s mohutnou
secernaciou  sangvinolentného,  hnisového  hnilobne
zapachajuceho sekrétu s opakovanymi hemoragiami (Obr. 1).
Vysetrenie pocitacovou tomografiou (CT) zobrazilo v analnej
aj perianalnej oblasti rozsiahly povrchovy nepravidelny
Clenity utvar, prechadzajici na interglutealnu a glutealnu
oblast’ obojstranne s destrukciou kostrée, infiltrujuci
podkozie, glutealne svaly, musculus levator aj vonkajSiu
vrstvu steny rekta, ako aj lymfatické uzliny pod glutealnymi
svalmi, v ingvinach a v presakralnej oblasti. Vzdialené
metastazy ani iny patologicky nalez CT vySetrenim pltc
a mediastina, ako aj ultrasonografiou organov abdomenu
neboli potvrdené. Kultivaéne bola z vytekajiceho obsahu
opakovane izolovana bohata bakterialna flora — Klebsiella
pneumoniae, Pseudomonas aeruginosa, Proteus mirabilis,
Escherichia coli, Enterococcus faecalis, Alcaligenes odorans,
Staphylococcus aureus, Bacteroides fragilis,Brevibacterium
species, Peptostreptococcus species. Biopsia z tkaniva tumoru
histologicky potvrdila dobre diferencovany spinocelularny
karcindm vzniknuty v prostredi tumoru Buschke Lowenstein
(Obr. 2, 3). Metodikou molekularnej biologie RealTime PCR
DNA bola potvrdend pritomnost z hladiska onkogenity
nizko rizikového HPV 6 typu a vysoko rizikového typu
HPV 16. Liecebne laparoskopicky bolo pacientovi vykonané
vyvedenie axidlnej sigmostomie.

Obr.1 » Tumor Buschke Lowenstein s prechodom do
spinocelularneho karcindmu, na periférii loZiska tvorba
viacpocetnych abscesov a fistiil

Obr. 2, 3 * Verukozny exo- aj endofyticky rastuci epitelovy
tumor s expanzivnym ohrani¢enym rastom. Epitel je dobre
diferencovany s minimalnymi atypiami buniek, v bazalnej
vrstve epidermis je zvy$ena mitoticka aktivita vratane vyskytu
sporadickych atypickych mitotickych figur. Intraepitelovo
s pritomné fokalne infiltraty neutrofilnymi leukocytmi
s formovanim intraepidermalnych abscesov. V dermis je
denzny chronicky zapalovy infiltrat s okrskami Cerstvého aj
starSieho krvacania (H&E).

V podpazusi obojstranne boli pritomné dvojité otvorené
komeda, ako aj reziduad jazvenia po prebehnutom procese
(Obr. 4,5). V kontexte s nalezom genitoanalnej oblasti
popisanym este pred vznikom tumoru Buschke Lowenstein
bol klinicky obraz klasifikovany ako HS §tadium Hurley II.
V minulosti bol lieCeny na 'ahka formu psoridzy s prejavmi
na lakt'och, kolenach a v kapiliciu s PASI do 1.

V biochemickom profile pacienta boli v ramci
referen¢nych hodnét parametre mineralogramu (Na, K, Cl,
P, Ca, Mg), ferritin, vitamin B12, urea, kreatinin, kyselina
mocova, celkové bielkoviny, homocystein, elektroforéza
bielkovin — ELFO betal, imunoglobuliny IgA, IgM, C3
a C4 zlozka komplementu, lipidogram (celkovy cholesterol,
HDL cholesterol, triacylglycerol), hepatilne enzymy
(celkovy bilirubin, GMT, AST, ALT, laktikodehydrogenaza,
amylaza), kreatinfosfokindza, antistreptolyzin O (ASLO),
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reumatoidny faktor, eozinofily, monocyty, bazofily,
z koagulacie APTT — aktivovany parcialny tromboplastinovy
Cas, ako aj APTT - racio, stolica na okultné krvacanie,
PANCA (myeloperoxidaza), cANCA (PRO3), antinuklearne
protilatky ANA, anti-ds DNA, anti-sm, anti-SS-A,
anti-SS-B, anti-Scl-70, hormony $titnej zlazy (FT3, FT4,
TSH, anti-TG, anti-TPO), negativny Quantiferonovy test,
testy na HIV p24Ag, HBsAg, HCV, TPHA, ale aj cytomegalo-
virus, virus Ebstein Barrovej, borelibzu a onkomarkery
PSA,CA199, CA125, CA153, CA724, negativne bolo aj
kvalitativne vySetrenie mocu na Bence Jonesovu bielkovinu.
Patologické biochemické parametre udava Tabulka ¢. 1.
V sére bola opakovane pritomna frakcia paraproteinu (18,8 g).
V ioptickych vzorkach zo sliznice rekta, koze z 1ézii HS
nebol histologicky dokazany amyloid.

Z vySetreni bola pacientovi eSte diagnostikovana
monoklonalna gamapatia IgG az s 18,8% koncentraciou
paraproteinu v sére (Tabulka ¢. 1), sideropenicka anémia
pri zakladnom ochoreni, sekundarna trombocytéza pri
zapalovom procese, arterialna hypertenzia 2. S$tadium
a obstrukéna ventilaéna porucha stredného stupna, bez
restrikénej ventilaénej poruchy, bez hyperinflacie plc.

Pacient bol lieCeny intravendzne antibiotikami — ce-
furoxim 1,5 g 3-krat denne, ciprofloxacin 200 mg 2-krat
denne a cefoperazon - sulbaktam 2,0 g 2-krat denne,
opakovanymi transfuziami krvi a intravenézne podavanym
zelezom (Ferinject, Venofer), fraxiparin. Po priprave,
s cielom minimalizovania zapalu, krvnych strat a stabilizacii
pacienta bola onkologmi zahajena intenzivna aktinoterapia
ERT na linearnom urychlovaci, cielend na tumordzne masy
genitoanalnej oblasti pacienta.

Obr. 4 + Mnohopocetné otvorené dvojité¢ komeda s loka-
lizaciou v podpazusi, typické prejavy HS

Tabulka ¢. 1 ¢ Patologické biochemické parametre

Obr. 5 +« Mnohopocetné otvorené dvojité komeda s loka-
lizaciou v podpazusi, typické prejavy HS (detail)

Parameter Hodnota Referencné hodnoty Jednotky
CRP 28,5-97,5 0,0-5,0 mg/I
1gG 21,6 -23,5 7,0-16,0 g/l
Albumin 16,0-29,0 35,6 -50,0 g/l
ELFO albumin 0,260—-0,146 0,520-0,670

ELFO beta 0,161 -0,187 0,090 -0,150

ELFO gama 0,424-0,578 0,120-0,220

Kappa 65,34 — 59,61 3,30-19,40 mg/I|
Lambda 49,66 — 49,96 5,71-26,30 mg/I
Kappa/lambda 1,32-1,19 0,26 -1,65

Sérové Fe 2,1-6,0 7,2-21,5 umol/I
Transferin-TRF 1,84 2,00-3,60 g/l
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Tabul’ka ¢. 1 < Patologické biochemické parametre (pokracovanie)

Parameter Hodnota Referencné hodnoty Jednotky
Sytenie Zeleza STR 4,55 20,00 -50,00 %
Leukocyty - WBC 16,0 3,90 -10,00 10 9/I
Erytrocyty - RBC 4,34 4,50 — 6,00 10 12/l
Hemoglobin - HGB 84 140-179 g/l
HCT 0,29 0,39-0,54 1
MCV 66,7-71,0 82,0-98,0 FI
MCH 19,4-21,5 26,0—-34,0 Pg
RDW 20,6 — 24,83 11,6 - 14,5 %
Trombocyty - PLT 700 —948 140 - 400 10 9/I
Neutrofily 73,9-77,4 45,0-72,0 %
Lymfocyty 14,4-14,8 25,0 — 46,0 %
SSCA 7,6 0,0-1,5 ng/mi
CEA 4,81 0,0-34 ng/mi
CYFRA21-1 2,31 0,0-2,08 ng/mi
Beta-2-mikroglob 1,94 -2,54 0,8-1,8 mg/I
Paraprotein 18,8 0,0 G

Vysvetlivky : MCV — stredny objem erytrocytov, MCH — stredny objem hemoglobinu, RDV — priemer trombocytov,
CEA — karcinoembryonalny antigén, SSCA — antigén spinocelularneho karcindmu

Diskusia

Medzi ochorenia asociované s HS, a teda mozné
komorbidity podl'a Fimmelovej a Zouboulisa [3] mdzeme
povazovat’:
a) ochorenia spojené s folikularnou okluziou - acne
conglobata,  dissekujica  celulitida  kapilicia
a pilonidalne cysty;

b) zapalové ochorenia ¢riev (IBD) ako collitis ulcerosa
a Crohnova choroba;

¢) synovitis, acne (conglobata, fulminans) SAPHO

syndrom, pyoderma gangrenosum, ABD;

d) spondyloartropatia;

e) genetické ochorenia tvorby keratinu s folikularnou

oklaziou;

f) iné genetické ochorenia;

g) spinocelularny karcinom a adenokarcindm.

Prvé dva pripady malignej transformacie lézii HS,
kvalitne popisané a aj verifikované Andersonom a Dockertym
boli uverejnené este v roku 1958 [4]. Do roku 2008 bolo vo
svetovom pisomnictve uverejnenych 43 a do roku 2011 uz

64 takychto pripadov [5], v poslednom obdobi pribudajua
dalsie pripady SCC u pacientov s HS [6, 7, 8, 9]. Najvicsiu
studiu vyskytu SCC u pacientov s HS, spolu 13 pripadov
prezentovali v roku 2010 Lavogiez a spol. [10]. Az v 76%
pripadov vzniklo ochorenie u muzov v priemernom veku
52 rokov, takmer vzdy v genitoanalnej a glutealnej oblasti
zasahujicej aj na vonkajSie genitdlid a vnutorné strany
stehien. V priemere ku malignej transformacii doslo po 24
rokoch od vzniku prvych prejavov HS [4]. Diagnostika SCC
v 1éziach HS je niekedy problematicka, a preto sa prejavy
imponujuce ako nador odporuca opakovane bioptizovat’,
v pripade potreby az 7, niekedy aj viackrat, najlepsie v prie-
behu radikélnej chirurgickej hlbokej excizie postihnutého
tkaniva [4]. Hoci vznik SCC u pacientov s HS je velmi
zriedkavy, mozno tato komplikdciu povazovat za
najzavaznejsiu zo vsetkych komplikacii HS [5]. Relapsy
SCC po radikalnej chirurgickej liecbe ako monoterapii su
zial' Casté (44 — 48% pripadov nezavisle na histologicke;j
klasifikdcii diferencidcie nadoru), s relativne vysokou
agresivitou nadoru (5-ro¢né prezivanie v 61%). Postopera¢na
radioliecba znizuje recidivy ochorenia o 30% [4].

27



LIECBA DERMATOVENEROLOGICKYCH OCHORENI

Ukazuje sa, Ze okrem kofaktorov, ako su dlhodoba tvorba
abscesov, fistll, sinusovych traktov s prakticky permanentnou
secernaciou hnisovo sangvinolentého obsahu hnilobne
pachnucehozvelkychnaslednejazviacichploch HS typickych
pre genitoanalnu oblast’ a gluted, sa na vzniku malignej
transformacie HS na SCC podiel'a aj pritomnost’ virusu
Pudského papiléomu — predovsetkym vysokorizikovych HPV
typov, ktoré vyznamne zvysuju onkogénnu transfomaciu 1ézii
HS. Lavogiez a spol. [10] vysoko senzitivnymi metodikami
PCR vo vzorkach z tkaniva 8 pacientov s SCC potvrdili
vo vSetkych pripadoch pritomnost alfa HPV s nizkym
rizikom onkogenity typ (HPV-6), alfa-HPV s vysokym
rizikom onkogenity typy (HPV-16, HPV-68), pricom
HPV-16 bol pritomny v 7 pripadoch z 8, d’alej boli potvrdené
aj beta-HPV (typy 17, 22, 23, 38, 76, a 80). Proces nadorovej
transformacie za podmienok HPV infekcie 1ézii HS mdze eSte
vyznamne akcentovat’ lieCbou resp. priamo navodit’ lieCba
molekulami anti-TNF-alfa, ktoré sa v suc¢asnosti s uspechom
vyuzivaju v liecbe HS $tadii Hurley II a 111 [10].

Prejavy HS u prezentovaného pacienta v genitoanalnej
aglutealnejoblasti,povodnediagnostikované akorecidivujice
abscesy a furunkuly, boli opakovane chirurgicky incidované,
drenované, liecené lokalne aplikovanymi dezinficienciami,
sporadicky aj pod antibiotickou clonou. Prejavy HS v axilach
pacient nikdy vySetrujucemu lekarovi neukazal, nakolko
podla jeho udajov boli diskrétne. Ku infekcii HPV doslo
pocas permanentnej ebriety pacienta, detaily infikovania
si pacient nepamita. Alkoholické napoje pozival z dévodu
zavaznych osobnych a rodinnych problémov, alkohol
mu tiez pomahal rieSit opakujice sa depresivne stavy.
V priebehu opisaného obdobia zivota, podla udajov
pacienta sa v okoli kone¢nika postupne zacali tvorit’ drobné
bradavi¢naté vyrastky, neskor celé trsy pripominajtice karfiol.
Pacient sa za uvedeny nalez hanbil, a preto spociatku svoje
problémy neudal oSetrujucemu lekarovi na psychiatrickej
klinike.VySetrit' sa dal az v obdobi rozsiahlych prejavov
ochorenia, kedy stav bol uz sprevadzany teplotami.

Z odborného hladiska ide o zriedkavy pripad rychlo
progredujucich (2 roky) prejavov gigantickych condylomata
acuminata v mieste 1ézii HS Hurley II $tadium s prechodom
do dobre diferencovaného SCC. Progresii ochorenia ako
kofaktor pomohol silny nikotinizmus (30 cigariet denne viac
ako 20 rokov), ako aj tazky alkoholizmus. Predpokladame,
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