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EDITORIAL

VdzZeni Citatelia,

naSa pravidelnd prispievatelka do casopisu
»,LieCba dermatovenerologickych ochoreni“ pani
profesorka Adamicova v tomto ¢isle publikuje svoju
pracu o imunohistochémii najcCastejSich nadorov
koZe, ¢o pre klinickych Specialistov bude urcite
znamenat lepSie pochopenie patologickych procesov
vzniku takychto nddorov s dopadom na liec¢bu.

Po¢ndc prvym c¢islom 2023 sme do kazdého
nasledujuceho cisla casopisu ,LieCba dermatove-
nerologickych ochoreni“ zaradili kapitolu Repetitorium,
ktorej cielom bude vzdelavat naSich Citatelov v proble-
matike histopatoldgie dermatologickych ochoreni.

Pod vplyvom pandémie vyvolanej COVIDom-19
zostali v naSich podmienkach v tizadi zdujmu dalSie
infek¢éné ochorenia, ako su HIV, syfilis a tieZ svrab.
KedZe dochddza k narastu tychto infekcii, tejto
problematike venujeme zna¢nu pozornost. Zaujimavé
su komplikécie tychto ochoreni ako aj ich sucasny
vyskyt, ktory otvara nové otdzky optimdlnej liecby

OBSAH

takychto stavov. Okrem problematiky sekunddrneho
Stddia syfilisu, predovSetkym condylomata lata,
prezentujeme aj extrémne tazky pripad - tzv. rupéznu
formu syfilisu u HIV pozitivneho bezdomovca. Okrem
M proteinu bakteridlnej steny beta hemolytického
streptokoka za superantigén spustajuci psoridzu je
mozné povazovat aj HIV virus.

Po relativne teplej zime, aj ked s dobrymi
moznostami lyZovania sa, mdZzeme ocakavat tieZ
teplu jar a leto, ¢o so sebou, bohuZial, prinesie vyskyt
viacerych druhov invdzneho hmyzu, ako aj nérast
infekcii vyvolanych boréliami. Na tuto situéciu, ale
aj na pokracujucu pandémiu musime byt pripraveni.

Preto vSetkym naSim Ccitatelom Zeldme vela
zdravia, pohody, pracovnych uspechov a pri rieSeni
problémov dermatovenerologickych ochoreni dobré
a ni¢im nenarusené pracovné podmienky.
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Séfredaktor
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Strucny prehlad imunohistochémie

najcastejSich nadorov koze
A Brief Overview of Immunohistochemistry
of the most Common Skin Tumors

Adamicovd, K.

Ustav patologickej anatémie, Jesseniova lekarska fakulta v Martine, Univerzita Komenského v Bratislave
a Univerzitnd nemocnica Martin
Konzultaéné centrum bioptickej diagnostiky koznych ochoreni UPA, Jesseniova lekarska fakulta v Martine,
Univerzita Komenského v Bratislave a Univerzitnd nemocnica Martin

koreSpondencia: katarina.adamicova@uniba.sk

Suhrn

Imunohistochemické (IHCH) vySetrenia koze, podobne ako pri histologickej diagnostike patologickych stavov
inych tkaniv a organov, v poslednych desatrociach vyrazne pokrocili. Tato praca by mala ponuknut empiricky
pohlad na pouzitie IHCH metdd v rutinnej praci bioptickych laboratérii pri diagnostike koznych ochoreni, Specialne

pri diagnostike niektorych malignych nadorov koze.

Klucové slovd: imunohistochémia koZnych nddorov

Abstract

Immunohistochemical (IHCH) examinations of the skin, similar to the histological diagnosis of pathological
conditions of other tissues and organs, have advanced significantly over the past decades. This work should offer
an empirical view of the use of IHCH methods in the routine work of biopsy laboratories, in the diagnosis of skin
diseases, especially in the diagnosis of some malignant skin tumors.

Key words: immunohistochemistry of skin tumors

Uvod

KoZa je najvacsim orgdnom tela. Ide o komplexny
orgdn s rozliénymi nezastupitelnymi funkciami.
Histopatoldgia koZe je rozsiahly odbor predstavujuci
samostatnu biopticku Specializaciu. V beZnej bioptickej
praxi prichddzaju do uvahy najmé tieto chorobné
jednotky: melanémy, spinocelularny karciném,
bazaliom, Pagetova choroba, vretenobunkové lézie
a nadory, fibrézne a fibrohistiocytdrne nddory,
vaskuldrne neoplazmy a neuroendokrinné ndadory.
V kozi sa mo6Ze vyskytnut aj niekolko typov koznych
lymfémov. NavySe napr. koZzné prejavy HIV sa beZne
spdjaju s komorbiditami plesnovych, virusovych
1 bakteridlnych infekcii koZe. V prispevku sa budeme
venovat iba tym najcastejSie diagnostikovanym
nadorom z naSej praxe.

Imunohistochémia ma v poslednych desatrociach
zdsadnu ulohu pri rutinnej bioptickej diagnostike,
vyjadrovani sa k prognéze ochorenia, resp. pri
rieSeni vyskumnych uloh. Tato ¢ast histopatologickej
diagnostikyje obsahomstale sadopliiujucichinformadcii
v monografidch a vedeckych ¢lankoch. N&s text je iba
struénym prehladom najcastejSie pouzivanych THCH
metéd vyuzivanych v modernom dermatopatologic-
kom laboratériu.

BeZne pouZivané protilatky
Pan-cytokeratin

Pan-cytokeratinové protildtky sa  pouZivaju
pri rozliSovani buniek epitelu a mezotelu od
mezenchymovych buniek v normalnom a nadorovom
tkanive. AE1/AE31 alebo Lu-5 protilatky sluzia ako
pan-cytokeratin prvého rddu. Su to protilatky pre
kyslé (typ 1) a bazické skupiny (typ 2). Cytokeratin
s vysokou molekulovou hmotnostou (HMW CK),
HMW CK [34BE12] rozpoznava cytokeratiny 1, 5,
10 a 14. Tieto protilatky reaguju so skvamoéznymi
karcinémami a adenoskvamdéznymi karcinémami,
kym adenokarcindmy su pripouZziti HMW CK negativne
(Tabulka 1).

V normdalnom epiteli 34BE12 pozitivne reaguje
s vrstevnatym epitelom a myoepitelovymi bunkami.
34BE12 je uzito¢ny ako marker rozliSenia skvamoznych
karcinémov a adenokarcinémov a pre benigne a zhub-
né nadory prostaty.

Cytokeratin s nizkou molekulovou hmotnostou
(LMW CK) Klon 5D3 rozpoznava medziprodukt CK 8/18
intermedidtne filamentové proteiny. V normadalnych
tkanivach 5D3 rozpoznéva vSetky jednoduché a Zlazové
epitélie. V neoplastickych tkanivach sa 5D3 vyuziva
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ako uZzZito¢ny marker na identifikdciu adenokarci-
némov. Pozitivne reakcie 5D3 v spojeni s HMW
CK vylucéuju skvamocelularny karciném. Najmé
keratinizujuce skvamdzne karcinémy su vSeobecne
negativne pri pouZiti tejto kombinécie [1].

CD1a

CD1a je protein s hmotnostou 43 az 49 kD expri-
movany v koZzi na dendritickych bunkach. CDla
farbenie deteguje najmd Langerhansove bunky
a odliSuje ich od interdigitujucich buniek. Osvedcil sa
aj pri fenotypizécii histiocytézy z Langerhansovych
buniek.

CD4

CD4 je exprimovany v podskupine T-buniek
(pomocnik/induktor) a nachadza sa v priblizne
80 % tymocytov a 45 % lymfocytov periférnej krvi.
CD4 je exprimovany vo vdacSine T-bunkovych
lymfomov vratane mycosis fungoides.

CD7

Molekula CD7 je viazand na membranu glyko-
protein 40 kD a je najvCasnejsi T-bunkovy Specificky
antigén, ktory sa exprimuje v lymfocytoch. CD7 je
exprimovany vo vacSine tymocytov, v T-bunkdach
periférnej krvi a ,prirodzenymi zabija¢mi buniek®
(natural Kkiller /NK/ cells). PouZité v Kkombindcii
s CD4, CD7 a CD8 sa vyuZivaju na odliSenie mycosis
fungoides a paméatovych T-buniek.

CD34

Antigén CD34 je selektivne pritomny v Iudskych
lymfoidnych a v myeloidnych hematopoetickych
progenitorovych bunkach. Protildtka proti CD34
tieZ reaguje s vaskularnymi endotelovymi bunkami
v normdalnych tkanivach a pri benignych a malig-
nych proliferdcidch. UZitoCnost CD34 sa ukazuje pri
hodnoteni benignych a malignych vaskuldrnych
nadorov (Obr. 1), charakterizuje akutnu leukémiu
v kostnej dreni. PouZiva sa aj na odliSenie dermato-
fibrosarkomu protuberans (+) od ,spindle cell®
histiocytomu (-).

CD56

CD56 (adhézna molekula nervovych buniek,
prirodzeny marker ,killer* buniek) je sucastou
rodiny bunkovych povrchovych glykoproteinov.
CD56 ma ulohu v embryogenéze a oznacuje elementy
sprostredkovanych interakcii medzi nervovymi
bunkami. CD56 je exprimovany rozli¢nymi bunkami,
normdalnymi aj abnormélnymi tkanivami, napr. koza,
malobunkovy karciném, neuroblastom, neurdny,
astrocyty, Schwannove bunky, NK bunky a podskupina
aktivovanych T-bunkovych lymfémov.

Faktor XIIIa

Ide o polyklondlnu protilatku proti A-podjednotke
ludského koagulacného faktora XIII. Rozpoznava
Iudsky faktor XIII A-retazec v redukovanej aj nere-
dukovanej forme. Faktor XIIla je dermélny dendro-
cytovy marker a md variabilné reakcie s tymito

Tabulka 1 * Mollova klasifikdcia najpouZivanejsich
cytokeratinov

Typ | Klon | Moll
Pan-cytokeratin AE1/AE3 1’124’31’ g’ ’ 15 6?1 ;: 1%)0
1,2,3,4,5,6,7,8,10,
Pan-cytokeratin Lu-5 12,13,14,15,16,17,
18,19
Pan-cytokeratin MAK-6 8,14,15,18,19
Pan-cytokeratin (LMW) AE1 10,14/15,16/17,19
Pan-cytokeratin (HMW) AE3 1,2,3,4,5,6,7,8
LMW cytokeratin 5D3 8/18
HMW cytokeratin 34bE12 (903) | 1,2,5,10,14/15
HMW cytokeratin DE-SQ 13,14,15,16

Obr. 1 -

CD34 prevazne endotelidlny marker
vizualizuje Strbinovité cievne priestory Kaposiho
sarkému koze (obj. 20x)

histogenetickymi typmi nédorov. MoZno ho pouZit
aj na histiocytova fenotypizaciu a je zname, Ze je
diagnostickym znakom pre kapildrne hemangidémy
a nadory centrdlnej nervovej sustavy. Faktor XIII
sa pouziva s protildtkou CD34 na odliSenie medzi
dermatofibrémom a dermatofibrosarkémom protu-
berans, v ktorom je vyrazne pozitivny.

$100

S100A sa skladd z alfa a beta retazcov, kym
S100B sa skladd z beta retazcov. S100 je pozitivny
v melanocytoch, schwannémoch, periférnych astro-
cytomoch nervového tkaniva a benignych névoch,
v malignych melanémoch a ich metastdzach. S100
protein je tieZ exprimovany v bunkdach prezentu-
jucich antigén, ako su Langerhansove bunky v koZi
a interdigitujuce bunky retikula v parakortexe
lymfatickych uzlin. Protein S100 je vysoko rozpustny
a moZe sa z buniek eluovat, najméd pri zmrazeni
tkaniva pocas spracovania.

4 Casopis je indexovany v Bibliographia medica Slovaca a zaradeny do cita¢nej databdzy CiBaMed.
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HMB45

HMB45, neuraminiddza - senzitivna, s oligo-
sacharidovym bo¢nym retazcom glykokonjugétu, je
pritomny v nezrelych melanozémoch. HMB45 - re-
aktivny antigén je pritomny v koZznych melanocytoch,
prenatdlnom a infantilnom retindlnom pigmento-
vom epiteli (RPE). Ukdazalo sa, Ze tato protilatka
oznacuje vacsinu melanémov (Obr. 2).

MART-1

MART-1/Melan A je protein s velkostou 18 kDa.
Ide o MART-1 (melanémovy antigén rozpoznany
T-bunkami 1) alebo Melan A. MART-1 rozpozndava
$pecificku subceluldrnu frakciu nachddzajucu sa
v melanozémoch. Protildtky sa pouZivaju na
detekciu melanémov a nadorov melanocytovej dife-
rencidcie. Je negativny pri novotvaroch epitelového
povodu, lymfémoch alebo mezenchymovych nddoroch.
Melan A je uZitotnym doplnkom k panelu mela-
némovej diagnostiky. Tak HMB45, ako aj MART-
1 sa zvacSa koexprimované. Studie ukazali,
Ze MART-1 je citlivejSi ako HMB45, najmi pri ozna-
covani metastatickych melanémov (Obr. 3).

Tyrozinaza

Tyrozin je klu€ovym enzymom pritomnym
v zaciato¢nych $tddidch biosyntézy melaninu. Studie
ukazali, Ze tyrozindza je citlivej$i marker v porovnani
s citlivostou na HMB45 a MART-1. Je tiez pritomny
vo vysSSom percente pripadov desmoplastickych
melanémov ako HMB45. Na rozdiel od HMB45 ani
tyrozindza, ani MART-1 nerozliSuju aktivované
alebo pokojové melanocyty. Iné Studie ukazali,
Ze tyrozindza je velmi Specificky marker pre mela-
némy, pretoZe skriZene nereaguje s nijakymi inymi
naddormi alebo normdalnymi tkanivami. MoZno
konstatovat, Ze tyrozinaza je najpresnejSi melanémovy
marker. Nie je zndmy ani jeden pripad s HMB45
pozitivitou a s MART-1 a tyrozindzovou negativitou.
Tyrozindza a MART-1 su koexprimované pri vacsSine
melandmov. Teda tyrozindza a koktail MART-1 su
citlivejSie ako sdm HMBA45. Kombindcia MART-1
a tyrozindzy je vynikajuci skriner melanému a moze
odhalit aj minimetastdzy melandmu v sentinelovych
lymfatickych uzlinach.

SOX10

Gény Sry-related HMG box (SOX) kdduju skupinu
kIucovych transkripénych faktorov. Jednym z nich
je SOX10. Tento gén md doleZitu ulohu v neskorom
§tddiu tvorby buniek neurdlnej liSty, v udrziavani
a multipotencii diferencidcie buniek neuralnej listy.
Pozitivne su tiez ako kmenové bunky. Su pritomné aj
pri diferencidcii derivovanych kmeriovych buniek
na schwannovu a melanocytovu liniu. V normalnom
tkanive je SOX10 exprimovany vo Schwannovych
bunkéch, melanocytoch a myoepitelovych bunkach
slinnych a prsnych Zliaz. SOX10 je tieZ exprimovany
v nadoroch odvodenych od neuralnej liSty vratane

Obr. 4 -
melandme (obj. 20x)

SOX10 v dezmoplastickom malignom

Casopis je indexovany v Bibliographia medica Slovaca a zaradeny do citaénej databazy CiBaMed. 5
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rozli¢nych typov maligneho melanému. V porovnani
s inymi melanocytovymi markermi je SOX10 osobit-
ne citlivy na detekciu desmoplastického a vrete-
nobunkového maligneho melanému (Obr. 5).

Microphthalmia transcription factor (Mitf)

Ide o jadrovy protein pritomny pri vyvine
melanocytov a pri reguldcii melaninovej syntézy.
Recentné Studie dokazali, Ze Mitf je senzitivnejsi
a SpecifickejSi melanémovy marker ako iné, uz
spominané markery melanému. Mitf sa vyskytuje aj
v benignych névoch, Spitzovej névus a neurotizovany
névus vSak mdavaju klesajucu intenzitu exprimacie.
Pozitivne ndlezy Mitf su vSak aj v niektorych inych
bunkach, mnapr. v makrofdgoch, fibroblastoch,
Schwannovych bunkéach, hladkych svalovych bun-
kach, mastocytoch. Vyskytuju sa, pochopitelne, aj
v nddoroch derivujucich z tychto buniek. Ako
samostatny marker md teda Mitf limitovanu
diagnosticku hodnotu.

Faktor rastu nervov — nerve growth factor (p75)

Monoklondlna protilatka NGFR, p75 je 75 kD NGF
receptor. Receptorovy protein p75 je c¢len nervového
rastového faktora (NGF), nadrodina receptora pre
faktor ndadorovej nekrézy. NGFR reaguje s peri-
férnymi nddormi nervového puzdra a s bunkami
feochromocytému. Studie tiez ukézali, Ze NGFR
je reaktivny s okruhlymi (round cells) bunkami,
desmoplastickymi a neurotropnymi melanémami.

CDh44

CD44 je polymorfnd rodina buniek membréanovych
glykoproteinov, ktoré sprostredkuvaju bunkovu
reakciu a interakcie bunka - bunka zapojené do
mechanizmov nadorovej invazie ¢i metastdz; buniek,
ktoré podliehaju diferenciaénym regulacidm pocas
normalneho, ale aj maligneho rastu buniek. Rozli¢né
nadory vratane melanému, karcinému z Merkelovych
buniek aj zo skvamoéznych buniek exprimuju CD44
pozitivitu. Za pozornost stoji, Ze karcinémy bazalnych
buniek koZe CD44 neexprimuji, na rozdiel od
skvamoceluldrnych karcinémov [1, 2, 3].

Cytokeratiny a proteiny intermediarnych filamentov

Moll [4] reklasifikoval cytokeratiny do tabulky
podla Cisel. Tento systém zjednoduSuje ich pochopenie.
Cytokeratiny su klasifikované ako intermedidrne
filamentové proteiny (IFP). Expresia IFPje kontrolovana
podla jednotlivych génov a sleduje presne regulovany
vzor bunkovej diferencidcie. Proteiny IF maju rozlicnu
molekulovi hmotnost, ktora sa meni od 40 do 68 kD.
Nachadzaju sa vo vacSine normdlnych epitelov aj
karcinémov. Cytokeratiny su exprimované v paroch,
pozostavaju z typu I (9-20) a typu II (1-8), a zahfnajuce
kyslé a zasadité (bazické) typy 1-6 (pH 7,3 aZ 7,8) a 7-20
(pH 4,9 a7 6,0); (Tabulka 2a, 2bh).

Obr. 5 « CKAE1/AE3 v nerohovatejucom skvamo-
celuldrnom karcinéme dermy (obj. 10x)

Tabulka 2a ¢ Cytokeratiny podla skupiny. Acidické
cytokeratiny (typ )

Moll Molekulova hmotnost (kD)3

9 64
10 56,5
11 56
12 35
13 51
14 50
15 50
16 48
17 46
18 45
19 40
20 46

Tabulka 2b * Cytokeratiny podla skupiny. Bazické
cytokeratiny (typ II)

Moll Molekulova hmotnost (kD)3

1 67
65
64
39
58
56
54
52

0T | |UT | W
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BeZné panely v dermatopatolégii

Maligny melaném

Maligny melaném je zhubny nador melanocyto-
vych (névocytovych) buniek. Dnes je uz isté, Ze slnec-
né svetlo je jednym zo silnych predisponujucich
faktorov pre vznik tohto nddoru. Primarne, ale najma
metastatické melanémy moézu vyvoldvat rozpaky pri
urceni spravnej diagnozy. Diferencidlnodiagnostické
problémy moZu spdsobovat najmé tak primarne 1ézie,
ako aj vzdialené metastazy, rhabdoidné a sarko-
matoidné typy nddorov vratane desmoplastickych,
neurotropnych a myxoidnych podtypov. Historické
poznanie histopatologického obrazu, ktoré pokladalo
maligny melandm za jeden z najvacsich ,mimikry*
v patoldgii, je dodnes platné. V minulosti protilatky
S$100 a HMB45 boli dva hlavné markery, ktoré sa
pouZivali na potvrdenie melanémov. Neddvno sa
objavilo niekolko dalSich protilatok; boli vyvinuté tak,
aby mali sprdvny a jednoznacny fenotyp pre maligny
melandm. V Tabulke 3 je zoznam protilatok, ktoré
zndzornuju a rozliSuju vacSinu zo vSetkych typov
melanémov.

Bazaliom

Bazaliomy sa skladaju z buniek pripominajucich
bazdlnu Ccast epidermis. Bazalibm sa spravidla
vyskytuje pri chronickej iritdcii kozZe svetelnym
Ziarenim. Ide o najbeZnejsi druh karcinému koZze.
M4 tendenciu rast velmi pomaly. Karciném moze byt
v typickych pripadoch diagnostikovany uZ na zdklade
makromorfoldgie. Klasické formy bazalidmov mozno
urcit na zdklade najbeznejSieho histologického far-
benia hematoxylinom a eozinom. Existuju vSak iné
typy nddorov, ako su adnexové nddory, trichoepi-
telibmy, mazové epiteliomy a spinoceluldrne karci-
némy, ktoré moéZu pripominat bazaliom. Bazdlne
bunky, z ktorych vznik4 bazaliém, prejavujua difuznu
pozitivitu s Bcl-2, kym pri trichoepiteliémoch ma
tato protilatka iba neuplnu pozitivitu na periférii
nadorovych lozZisk. V bazaliémoch je stréma nadoru
CD34 negativna a pri trichoepiteliémoch je pri tejto
protilatke loZiskovo pozitivna (Tabulka 4).

Tabulka 5 ¢ Expresia keratinov v koZnych nddoroch

Tabulka 3 * Panel maligneho melanému. Pozitivne
reakcie protilatok pri diagnostike maligneho melanému

$100 P75

HMB45 CD56

Tyrozinadza MAGE-1

MART-1 CDh44

Mikotalmia e 0
Pan-Melanoma

(tyrozinaza + MART-1)

Tabulka 4 * Rozdiel medzi bazoceluldrnym a skvamo-
celularnym karcinémom

BCC | scc

AE1/AE3+ AE1/AE3+
34BE12+ 34BE12+
BerEP4+ BerEP4-

LMW CK(8/18)+ LMW CK(8/18)+

od 50 % do 60 %

od 80 % do 90 %

Androgénny receptor+

Androgénny receptor-

(AR+) cca 60 % (AR-)
CK15+/- cca 25 % CK15-
CEA- CEA+
CD44- CD44+

Skvamocelularny karciném

Skvamoceluldrne karcinémy vznikaju na kozi
a najcCastejSie sa vyskytuju u starSich pacientov na
miestach vystavenych slnku. Skvamoceluldrny
karcin6m sa typicky silno farbi s vysokomolekulovymi
protilatkami proti keratinom (Obr. 5). Na rozdiel od
bazaliému skvamoceluldrny karciném nie je pozitivny
pri pouziti BerEP4, LMW CK, androgénneho receptora,

CK15, CK20, CEA a CD44 protilatok (Tabulka 5).

BCC + = [+ + - - -
Trichogénne f+ - - + + + -
Sebacedzne + - + -+ + - -
Ekrinné d+ f+ d+ + - + -
Merkel cell - - / / / / +
Paget Ca / + + + / / -

Legenda: SCC - skvamoceluldarny karciném; BCC - bazoceluldrny karciném,; f - fokdlna pozitivita; d -difuzna pozitivita
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Karciném z Merkelovych buniek

Merkelove bunky epidermis su neuroendokrinné
bunky odvodené z neurdlnejlisty. Normdalne Merkelove
bunky sa tiez moézZu transformovat na nadorové
bunky. Nador z takych buniek je zndmy pod ndzvom
karciném z Merkelovych buniek. Imunohistochemické
Studie potvrdili ich neuroendokrinny p6vod. Bunky
su pozitivne pri pouziti LMW cytokeratinov. Niektoré
Studie potvrdili, Ze pozitivita CD44 v Merkelovych
bunkach karcinému koze méze korelovat s ich vys$$im
metastatickym rizikom (Tabulka 6); (Obr. 6).

Dermatofibrosarkém protuberans

Dermatofibrosarkém protuberans (DFSP) je mali-
gnou formou dermatofibrému (DF). Dermatofibro-
sarkom protuberans je komponovany z proliferdcie
fibroblastov, ktoré moézu byt usporiadané do vzorov
pripominajucich rohoze (storiformny vzor). Dermato-
fibrém je beZny variant benigneho fibrézneho
histiocytému a sklada sa z vretenovitych fibroblastov.
Dermatofibrém sa beZne nachadza v strednej dermis.
Imunohistochémia mézZe byt ndpomocnd pri rozli-
Seni medzi v€asnymi formami DFSP z DF (Tabulka 7);
(1,2, 3].

Zaver

Uzito€nost imunohistochémie pre koznu patolégiu
pocas poslednych niekolkych desatro¢i vyrazne
pokrocCila. Imunohistochemické farbenie poskytlo
pomoc a potvrdenie pri identifikdcii priméarnych
miest poévodu nddorov, ako aj pri koZnych metastdzach
S nezndmym primdrnym origom. Ako sa poznatky
a skusenosti postupne vyvijali, zistilo sa, Ze vacSina
markerov mala rozlitné varidcie v exprimécii.
Preto sa pri histopatologickej diagnostike ochoreni
s vyuZivanim imunohistologickych metéd jedno-
znacne odporuca pre kazdy zloZitej$i pripad vyuzit
panely protilatok. Pracovat s protildtkami treba na
zéklade firemnych navodov.

Nevyhnutnostou je aj neprestajné Studium
recentnych publikécii tykajucich sa tejto problema-
tiky, osobné konzultacie medzi bioptikmi a sledovanie
moderného laboratérneho technického pokroku,
ktory umoznuje drZat krok s najmodernejSim, a teda

Literatura

Tabulka 6 « Panel pre karciném z Merkelovych buniek

Pozitivhe markery Negativne markery

AE1/AE3 CK7
BerEP4 CK5/6
CEA(P) Desmin
CK20 $100
CAMS5.2 Vimentin
Chromogranin A aleboB | TTF-1
CD44

Obr. 6 ¢« ,Dot like“ paranukledrna pozitivita CK20

v bunkach ,,Merkel cell karcinému koZe

Tabulka 7 -

Rozdiel medzi dermatofibrosarcoma

protuberans a dermatofibrémom

Dermatofibrosarcoma protuberans | Dermatofibrom

SMA+ SMA+
Vimentin+ Vimentin+
CD34+ CD34-

Factor XIIla- Factor XVIIIa+

najexaktnejSim vybavenim bioptickych laboratdrii,
ako podmienkou korektnych diagnéz a z nich

vyplyvajucich primeranych terapii.

1. TachaD.Immunohistochemistry of the skin. Biocare medical laboratory medicine, 2003; 4, vol. 34.
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tumors and cultured cells. Volume 31, Issue 1, November 1982, 11-24.

Chu PG and Weiss LM. (2002). Keratin expression in human tissues and neoplasms. Histopathology 40(5): 403-439.
Chu P, Weiss LM. Modern immunohistochemistry. 2014; 2nd ed., Cambridge University Press, 508.

Moll R, Franke WW, Schiller DJ, et al. The catalog of human cytokeratins: Patterns of expression in normal epithelia,
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Extrémne tazky pripad rupdéznej psoriazy
u HIV pozitivneho pacienta
An extremely severe case of rubose psoriasis
in an HIV-positive patient

Ppéc, J.1, Stuller, F2, Vorédkovd, K.

IDermatovenerologicka klinika, Jesseniova lekarska fakulta Univerzity Komenského v Bratislave
a Univerzitnd nemocnica Martin
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Suhrn

Autori prezentuju pripad pacienta s generalizovanou rup6znou formou psoriazy s postihnutim koZe celého
tela, HIV pozitivneho, s koncentraciou alkoholu v krvi v hodnote 2,15 g.kg™ (promile) a koncentraciou alkoholu

v mo¢iv hodnote 1,53 g.kg™ (promile).

Klucové slova: psoridza, rupézna forma, HIV, alkoholizmus, podchladenie

Abstract

The authors present the case of a pacient with a generalized rubose form of psoriasis with involvement of the
skin of the whole body, HIV-positive, with an alcohol concentration of 2.15 g.kg™" (per mille) and a urine alcohol

concentration of 1.53 g.kg™ (per mille).

Key words: psoriasis, rubose leasion, HIV, alcoholism, hypothermia

Uvod

Psoridza je primdrne zdpalové kozné ochorenie
s akutno-exantematickym alebo chronicko-stacio-
narnym priebehom na zdklade zdedenej dispozicie
s multifaktoridlnym alebo polygénnym typom
dedicnosti, kde velmi délezZitu ulohu zohravaju tzv.
Za najcastejSi spustac psoridzy sa povazuje M-protein
beta hemolytického streptokoka a virus HIV [1, 2].

V sucasnosti sa v patogenéze psoridzy stdle
viac ukazuje vyznamnd uloha neSpecifickej
imunity - dendritovych, antigén prezentujucich
buniek (DC), ktoré sa uplatiiuju tak pri vzniku, ako
aj pri udrZiavani prejavov psoridzy. Interleukin
(IL-23) je pri psoridze vo zvySenej miere tvoreny
prave dendritovymi bunkami, ale aj priamo kerati-
nocytmi. Cytokin IL-23 sa zda byt klucovym reguléto-
rom pre ostatné cytokiny, a tak aj pre rézne bunkové
populédcie [1]. Ukazuje sa, Ze cytokin TNF (tumor
nekrotizujuci faktor) uz nie je v centre patogenézy
psoridzy, mda vSak vyraznu ulohu v psoriatickom zapale
a navySe prispieva k stimulécii tvorby IL-23, ktory
smeruje T-lymfocyty (spolo¢ne s IL-6 a TGFp) k vyvoju
v Th17, Co je relativne nedavno objavend subpopuldcia
T-helperov tvoriaca IL-22 a IL-17. Tieto dva cytokiny

su zvySene pritomné v psoriatickych prejavoch
a su priamo zodpovedné za proliferaciu, hyperpldziu
epidermis a zapal pri psoriaze [1].

Prezentujeme pripad extrémne tazkej formy pso-
ridzy u pacienta HIV pozitivneho, alkoholika.

Kazuistika

V prirodnom prostredi extravildnu mesta bola
najdend mrtvola muza (bezdomovca) vo veku
50 rokov, vyska 180 cm a hmotnost 77 kg (BMI 22,99).
KoZa bola bledoruzovd, modifikovana pri genera-
lizovanej psoridze s postihnutim viac ako 90 % po-
vrchu tela, v celom rozsahu tela s 1éziami a odlupo-
vanim pokozky vo forme ndnosov Supin velkosti aZ
niekolko centimetrov - tzv. rupii. Rupie bolo mozZné
pozorovat na celej tvari - na nose, celych hornych
koncatindch (rukach, dlaniach), s postihnutim
vSetkych prstov ruk a dlani. Rupézna forma psoridzy
sa nachadzala na kozi celého hrudnika a chrbta.
Maximum prejavov bolo na glutedch a rupézne nanosy
boli na celom genitdle (prakticky na celom penise).
Podobne ako na hornych konéatinach boli v plnom
rozsahu postihnuté aj dolné koncatiny, chodidl4, tiez
prsty. KoZza v miestach psoridzy bola rozskriabani,
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najmd v oblasti chrbtov ruk, predlakti a cela
(Obr. 1 - 10). Prsty dolnych koncatin boli deformo-
vané vplyvom psoriatickej artropatie.

Bezprostrednou prifinou smrti 50-rotného muza
bolo celkové podchladenie organizmu v tazkom stupni
opitosti a zaprifinené aj nadmernym poOsobenim
prirodzeného chladu. Na zrychlenom rozvoji sa
podielal celkovy zly zdravotny stav poSkodeného pri
jeho HIV pozitivite, taZzkej generalizovanej psoridze
s postihnutim viac ako 90 % povrchu tela a tazkom
stupni opitosti.

Chemicko-fyzikdlnym vySetrenim vzorky krvi bola
metodou plynovej chromatografie dvoma nezavislymi
chromatografmi stanovend koncentracia alkoholu
v krvi pacienta v hodnote 2,15 g.kg™ (promile).

Tym istym spdsobom bola vySetrend vzorka mocu
a koncentrdcia alkoholu v moc¢i bola stanovend
v hodnote 1,53 g.kg™! (promile).

Z uvedeného vysledku laboratérnych vySetreni
vyplyva, Ze v Case smrti sa pacient nachadzal pod
vplyvom alkoholu, v stupni oznacovanom ako tazky
stupen opitosti. Po vykonani toxikologickych vySetreni
v organizme nebola zistend pritomnost akychkolvek
inych forenzne vyznamnych psychotropnych latok.

Diskusia
Psoridzu u pacientov infikovanych  HIV
charakterizuje Sirokd Skdla klinickych prejavov

ochorenia, €asto refraktérnych na liecbu s c¢astymi
relapsami ochorenia [3]. Je zndma koexistencia
rozliénych foriem psoridzy u toho istého jedinca.
V naSich podmienkach je najcastejSia chronicka
loziskova psoridza s postihnutim kapilicia, oblasti
flexorov a dalSich regiénov tela, zndma aj ako
inverznd forma psoridzy [4]. V subsaharskej Afrike
je ako najcastej$i variant psoriatickd erytrodermia
[4, 5]. Tuto diskrepanciu mo6Ze spoOsobit neskord
diagnostika HIV infekcie so zdvaZznou imunosupre-
siou navodenou virusom HIV a nepritomnostou
anti-retrovirusovej lieCby (HAART - vysoko aktivna
antiretrovirusové liecba). DalSou ¢astou formou
psoridzy u HIV infikovanych pacientov je sebopsoridza
s klinickym nélezom chronickej loZiskovej psoridzy
s prejavmi seborrhoickej dermatitidy lokalizovanej
v oblasti flexorov, v kapiliciu a tieZ retroaurikuldrne
prezentujucou sa hrubymi mastnymi Supinami
reagujucimi na antimykoticki lie¢bu [6]. Dalsou
klinickou formou psoridzy velmi zriedkavou
u pacientov so psoridzou neinfikovanych HIV je tzv.
rupdzna psoridza, C¢astd u pacientov HIV infikova-
nych. Tuto formu psoridzy charakterizuju loZiska
krust v podobe kuZelovitych geometrickych vyrast-
kov tvaru mince, lokalizovanych predovSetkym na
dolnych koncatindch (ako bolo prezentované u nasho
pacienta). U pacientov infikovanych HIV je casta
erozivna psoriatickd artritida, Reiterova reaktivna
artritida a séronegativna spondyloarthropatia, cha-
rakterizovand triddou symptémov ako su uretritida,
artritida a konjunktivitida a tieZz manifestacie
keratoderma blennorrhagicum.

Obr. 4 « Rupie psoridzy - dolné koncatiny a nohy

Pri koncentracii alkoholu 2,15 g.kg‘1 v Kkrvi
pacienta dochddza k zavaZnej poruche psychickych,
senzitivnych a motorickych zloziek riadenia organiz-
mu. V oblasti psychickej sa porucha prejavuje uplnou
tupostou, stratou miestnej a ¢asovej orientdcie, vyz-
namnym prediZenim reakénych €asov, byva velmi
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spomalend aZz utlmend vybava predstdv, postupne
nastava porucha vykonavania akychkolvek koordino-
vanych pohybov, predmety padaju z ruk. V oblasti
senzorickej je zna€ne zniZend aZ vymiznutd pozornost,
reakcie na vonkajSie podnety su vyrazne spomalené,
nastava neuvedomovanie si nebezpecenstva, obranné
reakcie su utlmené, zrakové schopnosti si vaZne
naruSené, nastdva porucha konvergencie ocnych
gul, predmety su videné nezaostrene, obrysovo,
adaptécia zraku na svetlo aj tmu je vdZne porusena,
odhad vzdialenosti je naruSeny, zdvaZne je poruSené
vnimanie sluchovych podnetov, byvaju vyznamne
zniZené reakcie na vonkajSie vizudlne a akustické
podnety, mbZe byt pritomnd azZ chorobna spavost, byva
dezorientdcia miestna a situacnd, prejavujuca sa neskor
vypadkamipamate, tzv. ,,oknami“. V motorickej sfére sa
vyskytuje tremor ruk, vyrazne su vyznacené poruchy
chodze ¢i akychkolvek inych pohybov, nastavaju
nepredvidatelné pady, ndhle zakopnutia, vybocenia az
neschopnost chédze so stratou rovnovahy aj na rovine,
mobze byt pritomnd neschopnost samostatnej chddze,
svojvolné pomocenie, unik stolice [7]. Alkoholizovany
jedinec nie je schopny taZSich koordinovanych
pohybov, padé ¢asto na zem, ndsledne mdze upadnut
do spanku, ¢o sa spolupodielalo na konani a spravani
sa prezentovaného muza v Case tesne pred smrtou.
Toxikologickymi vySetrovacimi metédami boli
skumané vzorky krvi, odobraté pri pitve, pricom
v nich bola metédou tenkovrstvovej chromatografie
screeningovym systémom a hmotnostnej spektrografie
zistovand pritomnost cudzorodych latok, lie€iv,
drog a metabolitov uvedenych latok. Znalci sa pri
toxikologickom vySetreni Specificky zamerali na latky
ovplyviiujuce centrdlny nervovy systém a na latky,
ktoré by tento systém mohli ovplyvnit v pripadnej
interakcii s eventualnym poZitim alkoholu.
Podchladenie je celkovy stav organizmu, kedy
telesnd teplota organizmu klesa pod uroven normadlne
fungujuceho metabolizmu jedinca. Rizikové faktory
vzniku podchladenia su najméa vlhky chlad, celkové
vyCerpanie, nizka pohybova aktivita, krvné straty,
intoxikdcia alkoholom, psychoaktivnymi latkami
a podobne. Za kriticka hranicu je povaZovany pokles
telesnej teploty pod 26 °C. Podchladenie prechadza
ako proces cez viacero Stadii, ktoré su v postupe:
zblednutie koZe a tras, zvySenie vylucovania mocu,
prvotnd vazokonstrikcia (spdsobujuca zblednutie)
je vystriedand vazodilataciou koze so zrychlenim
tepelnych strat, mo6Zze doéjst aj k paradoxnému
vyzliekaniu, dalSiemu zniZeniu vyluovania mocu,

Obr. 9 « Rupie psoridzy - gluted a stehnd Obr. 10 * Rupie psoridzy - glutea
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zniZzeniu tlaku, spomaleniu srdcovej ¢innosti, nastu-
puje unava, letargia, pripadne sa prehlbuje uz vznik-
nuté bezvedomie, s termindlnym vznikom extrasystol
a pod obrazom fibrildcie srdcovych komér k smrti
jedinca.

Zaver

Pozitivita HIV s celkovou tazkou psoridzou
a chronické zhrubnutie svaloviny srdca boli ocho-
renia, ktoré mali vyrazny vplyv na zdravotny stav
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Condylomata lata a HIV infekcia
Condylomata lata and HIV infection
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Suhrn

Autori prezentuju prehlad problematiky jedného s klinicky prvych manifestacii sekundarneho Stadia syfilisu
condylomata lata. Upozoriuju aj na extragenitalnu lokalizaciu condylomata lata, kde je potrebné diferencialne
diagnosticky mysliet' aj na iné diagnézy, ako napriklad Kaposi sarcoma. Diagnosticky okrem sérologického
vySetrenia je ndpomocna biopsia Iézie a nasledna histoldgia. Autori upozorfiuju na vysoku infekénost'takych |ézii,
na ¢o musi mysliet' vySetrujici personal.

Klucové slovd: condylomata lata, klinika, histoldgia, spirochéty

Abstract

The authors present an overview the first clinical manifestations of the secondary condition of condylomata
lata syphilis. They also point out the extragenital localization of condylomata lata, where it is necessary
to find out the differential diagnoses for other diagnoses, such as Kaposi's sarcoma. Diagnostically, in addition
to serological examination, biopsy of the damage and subsequent histology are useful. The authors draw
attention to the high infectiousness of such disorders, which must be pointed out by the examining staff.

Key words: condylomata lata, clinic, histology, spirochetes

Uvod s mukokutdnnymi prejavmi ochorenia.
pozitivnych pacientov sa prejavy sekunddrneho

U HIV

Od roku 2000 bol celosvetovo zaznamenany
niekolko nasobny vzostup pripadov syfilisu a stale
viac je v tejto skupine syfilisu HIV pozitivnych [1],
predovSetkym pochadzajucich zo skupiny homo-
sexudlnych jedincov. V naSich podmienkach bol tieZ
od roku 1999 pozorovany vzostup pripadov syfilisu.
Na tejto situdcii sa podielali vo velkej miere u nds
zamestnani pracovnici zo zahranicia. V poslednych
dvoch rokoch sa epidemiologickd situdcia zmenila,
nakolko v dobe po pandémii COVID-19 sa na prudkom
naraste pripadov syfilisu podielaju predovSetkym
nasi obyvatelia. Prezentujeme prehlad problematiky
condylomata lata ako jedného z prvych klinickych
prejavov sekundarneho $tadia syfilisu.

Condylomata lata

Klinické prejavy sekundarneho syfilisu sa objavuju
4 az 10 tyzdnov po vzniku primdarnej lézie. Pocas
tejto doby sa spirochéty mnoZia. KoZné manifestacie
sekundarneho $taddia syfilisu su variabilné, casto
diagnosticky problematické, a preto ich je tieZ mozZné
oznacit ako velké mimikry [2]. SU vyvolané systémovou
disemindciou spirochét [3]. Pre sekundarne S$taddium
syfilisu su charakteristické celkové prejavy ochorenia
vzniknuté z treponémie ako su teploty, bolesti
hlavy, celkovad slabost a lymfadenopatia, spojené

§tddia - condylomata lata mo6Zu tvorit skor a tiez
opakovane v tzv. Stadiu latencie (Obr. 1).

Obr. 1 « Condylomata lata imitujice verrukéznu
formu Kaposi sarcoma u HIV pozitivneho pacienta,
homosexudla. Podobné lézie mal aj na slizniciach
dutiny ustnej. Antiretrovirusovd liecba HIV bola
neefektivna, pacient rychlo progredoval do maligneho
lymfému s letdlnym koncom

14 Casopis je indexovany v Bibliographia medica Slovaca a zaradeny do citatnej databazy CiBaMed.
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Obr. 2 « Pdvodne sa predpokladalo, Ze ide o condylomata
acuminata, sérologickd pozitivita syfilisu potvrdila
diagnézu condylomata lata. Prejavy po liecbe
penicilinom kompletne regredovali

Condylomata lata sa prezentuju ako vlhké papuly,
noduly alebo loZiskd s hladkym povrchom, ale
tieZ s papilomatézou na povrchu az verrukéznymi
vyrastkami klinicky imponujucimi ako Kkarfiolovité
vegetdcie (Obr. 2, 3, 4). Tieto 1ézie m6zu byt erodované,
pokryté sivym exsuddtom, su vysoko infekéné
a vznikaju v 40 — 80 % 1ézii syfilisu sekundarneho
Stddia [4]. Klasickd lokalizacia condylomata lata je
genitoandlna oblast, skrétum, axily a inframamadrna
oblast, teda miesta, kde sa dve plochy tela tru o seba.
Menej Casto sa condylomata lata moéZu lokalizovat
v nasolabidlnej ryhe, umbiliku, na tvari, inter-
digitalne, ale tieZ na plantarnej lokalizacii nohy, kde
su problematicky diagnostikovateIné, nakolko sa na
toto ochorenie nemysli [5]. V periandlnej lokaliz4cii,
kde sa condylomata lata manifestuju ako dysplastické
Sedivé lézie krvécajuce, byvaju mylne klasifikované
ako spinoceluldrny karciném. Diagnosticky si takéto
lézie vyZaduju rektoskopiu a biopsiu histologicky
vySetrenu [6]. Histologicky obraz zobrazuje
parakeratozu s krustami séra a neutrofilmi v stratum
corneum, akantézu a papilomatézu epidermis s epi-
dermdlnymi neutrofilnymi mikroabscesmi a dermal-
nou infiltrdciou lymfocytmi a plazmatickymi
bunkami, ojedinele histiocytmi. Imunohistochemicky
je moZné dokazat nespocitatelné mnozZstvo spirochét
infiltrujucich celd epidermis.

Z uvedenych dovodov su takéto lézie mimoriadne
infekéné [5]. Diferencidlne diagnosticky sa v takychto
pripadoch myslinainfiltrujuce formy verruca vulgaris,
mycetoma, chromoblastomycosis, tuberkuldza, ale
aj verrukozny variant Kaposi sarcoma, ¢o eSte
komplikuje suc¢asna HIV pozitivita pacienta.

Obr. 3 + Makulopapulézne prejavy sekunddrneho
Stadia syfilisu lokalizované na celom tele vratane dlani
ruk u pacientky (Obr. 2) s condylomata lata

Obr. 4 « Typické prejavy condylomata lata v introitus
vaginae, povodne klasifikované ako lichen sclerosus

Zaver

NajcastejSia lokalizacia condylomata lata (40 — 50 %)
je genitoandlna oblast, tiezZ skrétum [4]. Nie zriedkavé
sutiez pripady extragenitalnejlokalizdcie condylomata
lata, ktoré su problematicky diagnostikovatelné,
predovsetkym ak ide sufasne aj o HIV infikovanych
jedincov, kde je potrebné diferencidlne diagnosticky
mysliet aj na Kaposi sarcoma. Diagnosticky okrem
sérologického vySetrenia je ndpomocnd biopsia lézie
a ndslednd histologizdcia. Autori upozornuju na
vysoku infekénost takych 1ézii, na ¢o predovSetkym
musi mysliet vySetrujuci persondl.

Casopis je indexovany v Bibliographia medica Slovaca a zaradeny do cita¢nej databdzy CiBaMed. 15
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Generalizovany svrab imitujuci lymfomatoidna

papulézu - prehlad a kazuistika
Generalized scabies imitated the lymphomatoid
papulosis - review and case report
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Suhrn

Autori prezentuju pripad 84-rocnej pacientky s generalizdciou mnohopocetnych Uporne svrbiacich
nodularnych morf velkosti v priemere do 1 cm, klinicky imitujdci lymfoproliferativne ochorenie, predovsetkym
lymfomatoidnu papulézu. Nativnym preparatom Supiny z koZe sa diagnostikoval Sarcoptes scabies aj s larvalnym
Stadiom a vajickami. Farbenim hematoxylin-eozinom sa podarilo verifikovat v stratum granulosum epidermis
chodbicky aj s dospelymi jedincami Sarcoptes scabies (svrab).

Klucové slova: Sarcoptes scabies, vyvojové stadid, histoldégia, generalizované papuly, pruritus

Abstract

The authors present the case of an 84-years-old female patient with the generalization of multiple persistently
itchy nodular leasions up to 1 cm in diameter, clinically imitated a lymphoprolipherative disease, primary
as lymphomatoid papulosis. Sarcoptes scabies with the larval stage and eggs was diagnosed microscopicaly
by the native skin scale preparation. By staining with hematoxylin and eosin, it was possible to verrified

in the stratum granulosum epidermis in the corridors also adult individuals of Sarcoptes scabies.

Key words: Sarcoptes scabies, development stages, histology, generalized papules, itching

Uvod

Scabies jerozsireny na celom svete, postihuje vietky
rasy avSetkysocidlne skupinyludi. Scabies sa vyskytuje
v kaZzdom veku, najcastejSie u deti a mladych dospelych,
predovSetkym Zien, CastejSie v mestach a s vySSim
vyskytom v zime ako v lete [1]. Pri vzniku infekcie viac
rozhoduju zvyky a socidlny status infikovanych os6b,
ako sexudlne aktivity resp. geneticky podmienena
vnimavost. RoztoCe su rezistentné voci vode, mydlam
a sapondtom [2, 3]. Svrab moZe imitovat vela koZznych
chordb. Predkladdme jeden takyto pripad imitujuci
lymfoproliferativne ochorenie.

Kazuistika

84-rotnd pacientka, hmotnost 54 kg, vyska
162 cm.Posledné 2-3mesiacedoSlokuvznikuexantému,
najprvmakulopapulézneho generalizovaného po celom
tele. Tento klinicky obraz bol vtedy diagnostikovany
ako seborrhoicky exematid, neskdér s prechodom
bo buléznej formy ochorenia klasifikovanej ako

pemphigoid. Pacientka uddvala tieZ neznesitelny
no¢ny pruritus a nocné potenie. Prechodné terapeu-
tické zlepSenie koZnych zmien bolo pozorované
po liecbe kortikoidmi - triamcinolonom, neskor aj
penicilinom, nasledovala vSak recidiva exantému
a jeho progresia. Na dolnych koncatinach sa vytvorili
aZ lividno cervené infiltrované loziska (Obr. 1, 2).
Nasledovala strata hmotnosti (asi 10 kg za 3 mesiace)
s rozvojom periférnej lymfadenopatie (axildrnej,
cervikalnej a ingvindlnej). Najprv bola opakovane
bioptizovand koza a nasledne aj lymfatickd uzlina. Pre
podozrenie nalymfoproliferativne ochorenie dostavala
16 mg methylprednisolonu p.o. denne a omeprazol v
dennej davke 20 mg. Po prechodnom zlepSeni kozného
ndlezu doslo ku opakovanej recidive ochorenia, avSak
vo vicSej intenzite ako pred touto lie¢bou.

Biopsia koZze 1z Tavého ramena zobrazila
atroficku loZiskovo proliferativhu epidermis do
podoby psoriaziformnej aZ pseudokarcinomatéznej
hyperplazie akantotickych vybeZkov epidermis.
Abnormality Kkeratinocytov neboli vyrazné. Boli

Casopis je indexovany v Bibliographia medica Slovaca a zaradeny do citaénej databazy CiBaMed. 17
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pozorované iba dva apoptotické Kkeratinocyty
a jedno miniloZisko spongiézy. Na povrchu bola
hrubd kondenzovand vrstva parakeratotického

keratinu. Dermo-epidermdlna junkcia bola fibréz-
nejSia, kapilary HVP boli aktivované a prolifero-
vané. V ich okoli bol chronicky zapalovy infiltrat
tvoreny zmesou prevlddajucich T a menej pocetnych
B-buniek, bez signifikantnej ucasti CD30+ blastov.
Opisany infiltrdt nevykazoval c¢rty vyraznejSieho
epidermotropizmu a mal Crty  reaktivnej
lymfoproliferdcie. Histologicky obraz nesvedcil pre
lymfoproliferativne ochorenie ako ani Pityriasis
lichenoides chronica. Histologicky mohloist o aktinicky
retikuloid, nebolo mozZné vylacit ani aktinicku
keratézu v danej lokalizacii. Vzhladom na pritomnost
spongiozy a pocetnych eozinofilov neboli vylucené ani
iné spongiotické dermatitidy s alergickou patogenézou
(Obr. 3-11).

V histologickom obraze cervikdlnej lymfatickej
uzliny celkove dominovala difuzna pseudofolikulova
pleomorfnd lymfoproliferacia, predominantne malo-
bunkovd s pocetnymi disperznymi blastami.
Pri imunohistochemickej analyze bola opisana
lymfoproliferdcia, vratane jej blastickej zloZky zlo-
Zend zo zmesi CD3+ T a CD20+ B buniek. V morfolo-
gicky opisanych prolifera¢nych zénach imitujicich
pseudofolikuly prevladali B-blasty, ktoré navysSe
koexprimovali CD23+. V z4sade v3ak iSlo o polyklo-
nalnu (K+, L+) populdciu. Relativne velkd cast blastov
koexprimovala aj CD30+. Na zdaklade opisaného
nadlezu mozZno zhrnut, Ze iSlo o vysoko atypicku
polyklondlnu a pleomorfnu lymfoproliferdciu nejas-
ného povodu, teoreticky nemozno vyluéit eventudlnu
neoplasticku transformdciu. Do uvahy prichadzala
virusom indukovand proliferdcia alebo alergicka
hyperimunna reakcia, najméa poliekova (Obr. 11).

Hematologické vySetrenie nepotvrdilo myelo- alebo
lymfoproliferativne ochorenie. VSetky parametre
biochemického profilu zo séra pacientky boli
v ramci referenénych hodnét. Opakovanymi rezmi
z bioptického materidlu koZe farbenim hema-
toxylin-eozinom sa diagnostikoval obraz chodbiciek
v stratum granulosum epidermis s nalezom mnoz-
stva roztocov (Obr. 8), Co potvrdilo aj mikroskopické
vySetrenie Supiniek koze (Obr. 3, 4, 5). Lokalnou
5-dnovou lie¢bou sirovou mastou (tzv. Hardy) doSlo
k uplnej regresii kozného nalezu (Obr. 12).

Diskusia

Chorobu zapriCifiuje rozto¢ s ndzvom Sarcoptes
scabies, ktory preziva v najvrchnejsej vrstve koze, kde
kladie vajicka. RoztoCe pritom vytvaraju chodbicky,
ktoré je mozné vidiet za pomoci farbenia tuSom.

Povodca md oznaclenie Sarcoptes scabies a ide
0 400 x 300 mikrometrov velkého roztoca s priesvit-
nym telom, so Styrmi parmi n6éh a silnou celustou.
Samicka roztoca sa modzZe pohybovat po pokoZke
rychlostou asi 2,5 cm/min. Ked si ndjde vhodné miesto,
zahrabe sa do zrohovatenej vrstvy koZe (stratum

Obr. 1 » Mnohopocetné papuly, klinicky obraz imituje
lymfoproliferativne ochorenie

Obr. 2 » Prezentovand pacientka - detail

Obr. 3 « Dospely jedinec Sarcoptes scabies, mikro-
skopicky obraz zo Supiny

corneum). Svoju chodbicku zvacSuje kazdym diiom
0 0,5 - 5 mm, pricom kladie dve az tri vajicka. Pokial
md optimdlne podmienky, nevracia sa uz na povrch
pokoZky. VyzZivuje sa keratinocytmi. Po troch az Styroch
drioch sa vajicka premiefiaju na larvy. Na rozdiel
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Obr. 4 - Vajicka a larva Sarcoptes scabies - nativny
preparat Supiny z koze pacientky

Obr. 5 « Larva Sarcoptes scabies — nativny preparat
Supiny z kozZe pacientky

Obr. 6 -« Chronicky zdpalovy infiltrat kéria tvoreny
zmesou prevladdajucich T a menej pocetnych
B-buniek. Infiltrdt nevykazuje ¢érty vyraznejSieho
epidermotropizmu a ma c¢rty reaktivnej lymfopro-
liferacie. Kapilary horného koéria su aktivované
a proliferované

od dospelych roztocov maju len tri pary noh, inak
sa vSak od nich v niCom neliS§ia. Mimo Iudsky
organizmus Zivé roztoCe preZzivaju pri izbovej teplote
21 °C a vlhkosti vzduchu 40 - 80 % dva aZ tri dni. Pri
teplote pod 20 °C a vy$Sej vlhkosti prezivaju eSte dlhSie,
avS$ak nie su schopné penetrovat do epidermis [1, 3].
Kvoli (zvd€Sa noCnému) mimoriadne intenzivnemu
pruritu sa pacienti casto doSkriabu aZz do krvi.
Pruritus rezultuje ako hypersenzitivna reakcia
na zloZzky roztoCov, ako su sliny, vajicka, fekdlie.
Do poSkodenej pokozky sa sekunddrne moézZu dostat
baktérie. Vznikaju loZiskd pyodermie. Po Styroch az
Siestich tyzdiioch zaCina imunitny systém reagovat
na proteiny roztoCa. Vznikaju typické primérne
1ézie svrabu v podobe mierne erytémovych papul,
vinitych linii chodbiciek, neskor vezikul a bul, niekedy
zaberajucich zna¢né plochy napadnutého miesta.
Ako sekundarne lézie mozno pozorovat exkoridcie,
ekzematizaciu, sekundarne infekcie, krusty, noduly.

Obr. 7 « V infiltrdte su pritomné aj eozinofilné
leukocyty, ¢o spolu so spongiozou epidermis svedci
pre alergicku patogenézu

Noduly su pevné, tmavocervené, hnedé, mesiace
pretrvavajuce morfy, ktoré nie su prejavom akutnej
infekcie. Krustézny svrab, casto s exfolidciou,
niekedy imituje psoridzu s hyperinfekciou tisicami
roztoCov. Stav sprevadza deficit imunitného systému
(imunosupresia, HIV, leukémia, transplantdcia
organov, predovSetkym oblic¢iek, neuropatie, diabetes,
chronickd hepatitida, autoimunitné ochorenia,
m. Down, lepra) [4]. PrileZitostne sa vyskytuju aj
granuléomy. Ide o hnedocervené uzliky vo velkosti
1 - 2 cm. Pravdepodobne su vysledkom imunologickej
reakcie na mrtve roztocCe a ich vyskyt pretrvava eSte
aj po uspesdnej lieche a to dlhodobo. PredovSetkym
u deti, duSevne postihnutych a ludi so slabym imu-
nitnym systémom sa moézZu vyskytnut tazké formy
tejto choroby s extrémnou inkrustaciou (vytvdranim
chrast). Okrem typickych oblasti ndkazy (prsty, za-
pastia, penis) byvaju postihnuté aj menej typické
miesta, ako tvar, Sija, koZa na hlave a chrbat. Tieto
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obzvlast tazké formy svrabu su vysoko nékazlivé,
sprevadzané masivnym rozmnoZovanim sa roztocov.
Predpoklada sa, Ze na zaciatku infekcie po imuno-
logickej stranke ide o skory - I. typ reakcie podla
Coombsa a Gela (pozitivny intradermdlny test na
extrakt z tiel roztoCov), niekedy zvySené IgE. Pre
neskory — bunkami sprostredkovany - IV. typ reakcie
podla Coombsa a Gela sved¢i T bunkovy infiltrat
pozorovany v papuldch a noduloch pacientov
so svrabom. V biopsidch z takychto 1ézii koZe
vidiet roztofe obklopené zapalovym infiltratom
zloZenym z eozinofilov, lymfocytov a histiocytov.
Pre moZnu imunologicku podstatu svrabu svedci aj
normalizacia vysokych hodnét IgG a IgM a nizkych
hodnét IgA po liecbe svrabu. V biopsidch z miest
dermo-epidermovej junkcie chodbic¢iek svrabu
priamou imunoflorescenciou  boli  pozorované
depozitd IgM a C3 zlozku komplementu, a tieZ nalez
cirkulujucich imunokomplexov v sére pacientov

g
Aol i3 T

% e
& W

po liecbe svrabu [5, 6, 7]. Imunologicku genézu
svrabu potvrdzuju pozorované epidémie svrabu
striedajuce sa v 10 - 15 ro¢nych intervaloch. Niektori
autori si tento poznatok vysvetluju tzv. tedriou
»imunity stdda“. Prekonanim epidémie ziska totiz
Iudskd komunita imunitu proti svrabu a €aka, kym
nedorastie novd vnimava populdcia. Imunita proti
svrabu sa moéZe vyvinut tiez v endemickych ob-
lastiach jeho vyskytu alebo pri dlhotrvajucom
ochoreni, kedy sa zniZi pocCet roztoCov. Niekedy sa
ochorenie spontanne vylieci [1, 3].

Liecba svrabu je lokdlna a celkova. Lokdlne sa
v liecbe svrabu pre deti od 2 mesiacov veku pouziva
5 % Permetherin, dalej 10 % Crotamiton, 1 % Lindan;
3 - 10 % sira je vhodnad na liecbu pre malé deti
a v gravidite, ako aj 10 — 20 % benzyl benzoate.
Celkova liecha je vysoko efektivna. PouZiva sa aj
Ivermectin v davke 200 mg/kg, liek je vSak nevhodny
pre deti do 5 rokov veku [8].

Obr. 9 » Imunohistochemicka analyza lymfoproliferacie zobrazuje blasticku zlozku zloZenu zo zmesi CD3 + T

a CD20 + B buniek - detail
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Zaver

Vela pripadov svrabu nie je diagnostikovanych,
pricom ochorenia su lieCené ako iné diagndzy. Je
potrebné si uvedomit, Ze vyskyt svrabu v ludskej
populdcii je vysoky, kedZe vela obyvatelov Zije
na urovni Zivotného minima. Specificky problém
predstavuju bezdomovci, komunity Zijuce v osadach,
alkoholici a osoby zavislé na drogdch. V poslednom
Case sa zacinaju objavovat aj malé epidémie svrabu
v zdravotnickych zariadeniach.

U prezentovanej pacientky iSlo o vysoko atypicku
lymfoproliferdciu  nejasného  pévodu, pricom
nebolo mozZzné ani vylucit nésledni neoplasticku
transformdaciu, €o sa aZz do doby mikroskopickej
a histologickej verifikacie Sarcoptes scabies, vysve-
tlovalo ako hyperimunna reakcia najma liekova alebo
virusom indukovand proliferacia.

Obr. 10 + Ojedineld pozitivita CD30+ lymfocytov
horného kéria, ojedinele aj s blastickymi formami

Obr. 11 ¢ Lymfatickd wuzlina. Dominuje difizna Obr. 12 «Prezentovand pacientka po lieCbe svrabu
pseudofolikulova pleomorfnd malobunkova lymfopro-
liferacia s pofetnymi blastami (HE)
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REPETITORIUM

Aktinicka keratoza

Adamicovd, K.

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

koreSpondencia: katarina.adamicova@uniba.sk

Aktinickd keratéza (AK) je intraepitelova
neoplastickd 1ézia koZe, ktord mo6Ze progredovat
do invazivneho, najcastejSie skvamoceluldrneho

karcinému, alebo moZe spontdnne regredovat. Na jej
oznacenie sa pouZzivaju synonymd ako intraepitelova
neoplézia, solarna alebo senilnd keratéza. Vyskytuje
sa bezne na kozi exponovanej slnkom, najmé u Iudi
so svetlou pletou, CastejSie u muZov. Incidencia stupa
so zvySujucim sa vekom. Etiopatogeneticky ide
o kumulaciu intermitentného slnec¢ného oziarenia,
chronicku imunosupresiu, expoziciu arzénom, PUVA
terapiu a chronické kozné zapaly, ako aj expozicia
UV ziarenia (UVB a menej UVA Ziarenie). VSetky tieto
faktory hraju vyznamnu ulohu v karcinogenéze. AK
sa vyskytuje na miestach vystavenych slne¢nému
Ziareniu, ako na tvdri, dolnej pere (aktinicka
cheilitida), neovlasenom skalpe, laterdlnej Casti krku,
na ramendch, dorzdch ruk. Nachddzame ju aj na
dolnych koncatindch a na trupe. Klinickym obrazom
sa javi ako Supinatd erytematézna Skvrna ¢i loZisko,
zvycCajne 2 — 10 mm v priemere. Lézia je ohranicend
hrubou a adherujucou Supinou, pripominajicou
»smirglovy papier®. Lézie asto byvaju mnohopocetné.
Na spodine vidiet zvyCajne koZu zmenenu aktinickym
Ziarenim. Histopatologicky obraz je zvycCajne typicky.
Fokdlna parakerat6za, hrubsSia keratdza, atypia
epitelovych, aj bazdlnych buniek, nepravidelnost vo
velkosti jadier epitelovych buniek, hyperchromadzia
a pleomorfizmus. Parakeratéza je pritomnd nad

atypickou epidermou s vynimkou akrosyringia
alebo folikulového infundibula. Dysplazia stratum
spinosum byva spojend so stratou stratifikdcie,
zvySenou mitotickou aktivitou a nepravidelnostami
granuldrnej vrstvy. Atypické epitélie moézu byt
lokalizované v bazdalnej, ale aj v hornej Casti epidermy.
AK je epidermdlna dysplazia kontinudlna a postihuje
celu hrubku epidermy, nazyvame tento stav morbus
Bowen, pod ¢im rozumieme ,carcinoma in situ“
V derme je vyraznd soldrna Kkerat6za. Pozndme
niekolko histopatologickych variantov AK (Tabul-
ka 1). AK sa moéze vyskytnut u toho istého pacienta
s viacerymi inymi koZznymi léziami ako napr.
seborrhoicka keratdza, solarne lentigo a melanocytové
tumory. IHCH vySetrenia klasicky formovanej
AK nevyZaduje imunohistochemické vySetrenie.
Imunohistochemicky véacSina AK exprimuje cyclin
D, BCL2 a p53. V ramci diferencidlnej diagnézy
prichddzaju histopatologicky do tuvahy soldrne
lentigo, seborrhoickd keratéza, diskoidny lupus
erythematossus,  verukdzne névy, verukdzny
dyskeratém, skvamoceluldrny karciném (SCC)
»in situ“, SCC invazivny, vrdtane Lkeratoakantém
(G1-SCC), bazaliom a porokeratéza. Geneticky profil
AK: TP53 mutdcia je najcastejSou genetickou alteraciou
u AK. Iné mutdcie, napr. CDKN2A na chromozéme
9p21 - gén kodujuci p16 a mutdcia CDKN2B na géne
kédujucom p15 je moZné tieZ pozorovat.

Tabulka 1 ¢ Aktinicka keratdza, varianty a histopatologicky opis

Variant aktinickej keratdzy Histopatolégia

Hypertrofickd/akantoticka Epidermadlna hyperplazia, hyperkeratéza a parakerat6za
Bowenoidna Atypia atypickych buniek v celej hrubke epidermy

Atrofickd ZuZenie epidermy a parakeratdza

Akantolyticka Suprabazalna akantolyza a dyskeratoza

Epidermolyticka Charakteristické granuldrne zmeny

Lichenoidna »Lichenoidny“ zadpalovy infiltrat a bazdlne bunkové vakuolizicie
Pigmentova Inkontinentny melanin (je potrebné vylucit lentigo maligna)
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Parakeratéza

Obr. 1 Akantolyticka aktinicka keratéza. Nad bazalnou
vrstvou buniek su akantolytické Strbiny. Stratifikacia
epidermy naruSend, bazalne hyperpldzia rezervnych
buniek a na povrchu loZisko hrubej parakeratézy (HE,
0bj. 20x%)

Keraté n!Z' ah

S parajkerraézou

o
Obr. 3 « Aktinicka keratéza. Typicky obraz. Na povrchu

hrubd kerat6za s parakeratdzou, nepravidelnosti
granularnej vrstvy, hyperplazia rezervnych buniek, v
hornej derme prevazne lymfocytovy zapalovy infiltrat
(HE, obj. 10x)

Literatura

Obr. 2 « Aktinickd keratéza hyperplastického typu.
Na povrchu hrubé parakerat6za, redukcia granuldrnej
vrstvy, proliferdcia stratum spinosum s jednou atypic-
kou (bowenoidnou) epitelovou bunkou (HE, obj. 20x)

Nepravidelnosti elfastiky
Bazofilnd degeneracia)

Obr. 4 « Aktinicka keratéza s doérazom na Specidlny dokaz
akumulécie a nepravidelnosti elastiky v hornej derme
(orcein, obj. 10x)
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POKYNY PRE AUTOROV

Autor sa odovzdanim rukopisu zavédzuje dodrzat
vSetky podmienky pri uverejfiovani prac v ¢asopise.

K praci treba pripojit vyhlasenie, Ze praca nebola
doteraz publikovand, ani zadana do tlaCe u nés, ani
v zahraniCi a Ze autor reSpektuje vSetky principy
autorského zakona.

PoZiadavky na rukopisy
Cely rukopis vratane priloh musi byt k dispozicii
v elektronickej podobe.

Textova cast rukopisu musi byt spracovana
pomocou textového editoru Microsoft Word (verzia
Microsoft Office 2000 aZ 2006) bez rozdelovania slov
a automatickych odkazov. Pokial su v dokumente
pouZivané Specidlne fonty (typy pisma), je nutné dodat
tieto vo forméate OTP resp. TTF. Tato podmienka plati aj
pre grafy a tabulky. Textovy subor je pomenovany tak,
aby nemohlo dojst k zdmene, napr. priezvisko autora,
klucovym slovom z ndzvu a oznacenim textu (bez
diakritiky): ,Horakova_Crohn_text.doc“. PouZivajte
riadkovanie 2 na textovu cast vratane legendy, je
odporucané pismo Times New Roman velkosti 12, Sirka
textu 15 cm. Kazdy oddiel za¢inajte na novej strane.
V rdmci celého rukopisu ¢islujte strany, pociatocna
strana je titulnd. Cislo strany uvadzajte na konci
strdnky dole uprostred. Zachovajte poradie: titulna
strana vratane podakovania, suihrn a klucové slova,
vlastny text, prehlad literatury.

Tabulky mdéZu byt vytvorené pomocou Microsoft
Word (pripadne iného tabulkového editoru, napr.
MS Excel) formou samostatného suboru, ktory je
mozno editovat, nie vSak needitovatelny subor (bmp,
jpg a pod.). Obdobné grafy zasielajte v editovatelnej
podobe, napr. vo formate MS Excel. Kazdu tabulku
a graf uvedte na samostatnej strane, ¢islujte ich podla
poradia, v akom su po prvy krét citované v texte,
a ku kazdej tabulke a grafu dopliite struény popis.
Vysvetlivky umiestnite naspodok tabulky, nie
v zdahlavi. Zaroven vysvetlite vSetky skratky, ktoré
boli v kazdej tabulke alebo grafe pouZité. Overte si, Ci
su kazda tabulka a graf citované v texte. Subor nazvite
podobne ako text: (,Horakova_Crohn_tabulky.doc®).

Obrazové prilohy odosielajte v elektronickej
podobe vo formate ,tiff«, ,eps“ alebo ,jpg*, Cislujte
v poradi, v akom su citované v texte, ukladajte
jednotlivo ako samostatné subory na pamaétové
médium (optimédlne CD) a oznacte obdobne ako text
a tabulky (,Horakova_Crohn_obr./jpg.“). Overte si, ¢i je
kazdy obrazok citovany v texte.

Obréazky je treba dodat v potrebnom tlacovom
rozliSeni 300 dpi, obrazok v $irke jedného stipca
v Casopise musi mat minimalnu Sirku 1004 pixelov
(85 mm).

DodrZujte prosim zadané technické parametre,
vyhnete sa tak nevyhnutnému dopliiovaniu inform4cii.

Legendy k obrazovym prilohdm doddavajte ako
samostatny subor MS Word, pomenujte analogicky
ako text (,Horakova_Crohn_legendy.doc.“). Pokial boli
k popisu Casti obrazku pouzité symboly, $ipky, ¢islice
alebo pismend, vysvetlite ich v legende.

Pouzivajte len Standardné skratky. Vyvarujte sa
skratkdm v nadpise, v suhrne a v klac¢ovych slovach.
Plny ndazov musi predchddzat prvému pouZitiu
skratky — s vynimkou Standardnej skratky mernej
jednotky. PouZivajte jednotné skratky vychadzajuce zo
slovenskych alebo anglickych nazvov.

Kazdé cudzojazycné slovo (okrem latinského) musi
byt vysvetlené slovensky, prip. latinsky.

Priprava rukopisu

Text poOvodnej prace sa rozdeluje do oddielov:
uvod, materidl a metodika, vysledky, diskusia. Pri
dlhych ¢lankoch mé6zu byt na sprehladnenie pouZité
podnadpisy (predovSetkym v oddieloch Vysledky
a Diskusia). Iné typy clankov, ako napr. editoridl,
prehladny referat, krdtke ozndmenia a kazuistiky
vyZaduju iné Clenenie.

Nazov

Musi byt vystiZny a strucny, optimdlne v rozsahu
5 - 6 slov. Ak ide o kazuistiku, je vhodné to uviest
v nazve.

Titulnd strana

Titulnd strana musi obsahovat (1) stru¢ny a vystizny
nazov €lanku, (2) skratku krstného mena a priezviska
autora alebo autorov, (3) nazov a sidlo pracoviska,
odkial praca pochddza (na prvé miesto uvadzajte
lekarsku fakultu, potom FN), (4) meno a adresu autora
zodpovedného za koreSpondenciu tykajucu sa rukopisu
(vratane e-mailovej adresy), (5) uvedenie zdrojov
podpory formou poskytnutych grantov, pristrojového
vybavenia alebo liekov a podakovanie sukromnym
osobam.

Sthrn a kIticové slova

Druhd strana mé obsahovat suhrn (nie dlhsi ako
150 slov pri neStrukturovanom suhrne a 250 slov pri
Strukturovanom suhrne, ktory je vyZadovany pri
Povodnych pracach). Sihrn musi zozndmit s cielom
Studie, zdkladnymi postupmi, hlavnymi zistenymi
faktami (pokial mozno, uvadzajte konkrétne udaje aich
Statisticku signifikaciu) a so zdkladnymi zdvermi. Musi
zdodraznit nové a dolezité aspekty préce. Strukturovany
suhrn musi obsahovat nasledujuce sucasti: Ciel, Subor
a metodika, Vysledky, Zavery. Pod stihrnom autor
uvedie 3 — 10 klucovych slov alebo kratkych slovnych
spojeni. Redakcia uvita, ak autori poskytnu i kvalitnu
anglickuverziusuhrnu. Pokial sa v abstrakte vyskytuju
Specializované a neobvyklé vyrazy, je vhodné uviest v
slovenskej verzii abstraktu, v zatvorke anglicky termin
(pokial je autorovi zndmy). V suhrne ani v klu¢ovych
slovach nepouzivajte skratky.

Casopis je indexovany v Bibliographia medica Slovaca a zaradeny do citaénej databazy CiBaMed.



1/2023

Text ¢lanku

* dajte pozor na automatické prepisovanie textu
(zv1ast pri cudzich slovach a mendach)

* pokial v texte upozornujete na prdacu, ktoru
napisalo viacero autorov, vkladajte et al (napr.
Autori Pec et al po prvykrat popisali ...)

* pokial koncite pisanie odstavca, nezakoncite
riadok medzerou

« Cislovky do 10 vypisujte slovom, nad 10 ¢islom

* nepouzivajte automatické odkazy (na tabulky,
obrdazky, literaturu)

Literatura

Literdrne odkazy musia byt ¢islované v poradi,
v akom boli po prvykrdt zmienené v texte. Odkazy
uvadzajte v texte, tabulkdch a legende arabskymi
Cislicamiv hranatej zatvorke [1], viac zdrojov oddelujte
Ciarkou, smedzerou [3, 26] alebo [25-27]. V texte je treba
uviest vSetky odkazy na literaturu. Literarne odkazy
uvadzané len v tabulkéch alebo legendédch k obrazkom
sa Cisluju v zavislosti na poradi, kedy sa odkaz na
prislusnu tabulku alebo obrdzok objavi po prvykrat
v texte. Literarne odkazy piSte pomocou nizZsie
uvedeného vzoru. Nazvy casopisov sa skracuju podla
$tylu pouzitého v Index Medicus. Tento zoznam moZete
ziskat na webovej adrese (http:/www.nlm.nih.gov/).
Vyvarujte sa odkazom na abstrakty. Odkazy na prijaté,
ale dosial nevytlaCené prace musia byt oznacené
»,v tlaci® autori musia ziskat pisomné povolenie k citacii
takejto prdci, a dalej overenie, Ze praca bola skuto¢ne
prijatd na publikdciu. Informdcie z poniknutych, ale
dosial neakceptovanych rukopisov musia byt v texte
citované ako ,nepublikovany oznam*, a to s pisomnym
suhlasom zdroja. Vyvarujte sa citdcidm osobnych
oznamov, pokial nie su jedinym zdrojom doleZitej
informadcie, ktoru nie je mozné ziskat z inych verejnych
zdrojov - v tomto pripade uvedte v texte v zatvorke
meno osoby a ddtum odkazu. Na vedecké odkazy musia
autori ziskat pisomny suhlas a overenie spravnosti od
zdroja osobného odkazu.

Clanky v Easopisoch

Standardny €lanok v ¢asopise

1. Vega K], Pina I, Krevsky B. Heart transplantation is
associated with an increased risk for

pancreatobiliary disease. Ann Intern Med 1996,
124(11): s. 980-983.

Viac ako 3 autori - uvedte prvych 3 autorov,
nasledovanych et al.
2. Parkin DM, Clayton D, Black RJ et al. Childhood -leu-

kaemia in Europe after Chernobyl: 5 year
follow-up. Br J Cancer 1996, 73(8): s. 1006-1012.

Organizacia ako autor

3. The Cardiac Society of Australia and New Zealand.
Clinical exercise stress testing. Safety and perfor-
mance guidelines. Med ] Aust 1996, 164(5):
S. 282-284.

Clanky prijaté do tlage
4. Leshner, A. Molecular mechanisms of cocaine
addiction. N Engl ] Med. In press 1996.

Knihy a iné monografie
Osoba/y ako autor/i

5. Ringsven MK, Bond D. Gerontology and leadership
skills for nurses. 2nd ed. Albany (NY), Delmar
Publishers 1996.

Kapitola v knihe

6. Phillips SJ, Whisnant JP. Hypertension and stroke
In: Laragh, J.H., Brenner, B.M. (eds). Hypertension:
pathophysiology, diagnosis, and management. 2nd
ed. New York: Raven Press 1995: s. 465-478.

Zbornik z konferencie

7. Kimura ], Shibasaki H. (eds) Recent advances
in clinical neurophysiology. Proceedings of the 10th
International Congress of EMG and Clinical
Neurophysiology: 1995 Oct 15-19, Kyoto, Japan.
Amsterdam: Elsevier 1996.

Elektronicky material
Casopisecky €lanok v elektronickom formate

8. Morse SS. Factors in the emergence of infectious
deseases.EmergInfectDis/serialonline/1995Jan-Mar
/cited 1996 Jun 5/: 1( ): /24 screens/. Available from:
http:/www.cdc.gov/ncidod/EID/eid.htm.

Ktextujevhodnépridatstruényzivotopisafotografiu
prvého autora. Korektury musia byt vratené spat na
adresuredakciedotrochdni,inakbudec¢lanokschvaleny
a podpisany k tlacilen veducim redaktorom.

Pozn.: Casopis bude uverejiiovat aj ¢lanky v Ceskom
jazyku, recenzované, vich pévodnom rozsahu.

Casopis je indexovany v Bibliographia medica Slovaca a zaradeny do citaénej databazy CiBaMed.
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Zlep&enie koZnych priznakov R ' ) Ulava od koZnej bolesti

Ulava od svrbenia i ZlepSenie spanku

Skratena informdcia o lieku:

Olumiant 2 mg-a 4 mg filmom obalené tablety. U¢inna latka: baricitinib. Indikécie: stredne tazka a7 tazka aktivna reumatoidna artritida u dospelych pacientoy, ktor( nedostatoéne reagovali na jedno alebo viac chorobu
modifikujicich antireumatik, alebo ktor{ ich netolerujt. Baricitinib sa mdZe pouZit v monoterapii alebo v kombinacii s metotrexatom. Stredne tazka aZ tazka atopicka dermatitida u dospelych pacientoy, ktor( st kandidatmi
na systémovu lie¢bu. Tazka loZiskova alopécia u dospelych pacientov*. Kontraindikacie: precitlivenost na lietivo alebo na ktortkolvek z pomocnych latok. Gravidita. Osobitné upozornenia: uZ{vanie baricitinibu sa neodpori¢a
pacientom s klirensom kreatin{nu < 30 ml/min a pacientom so zavaznou poruchou funkcie peene. U pacientov s akt{vnymi, chronickymi alebo opakujticimi sa infekciami sa maju pred zatiatkom lie¢by adne zvaZit rizika
aj prinos liecby baricitinibom. Ak sa objav( infekcia, pacienta je potrebné dokladne sledovat a ak pacient nereaguje na Standardnu lie¢bu, lietba baricitinibom sa'ma doasne prerusit. U pacientoy, u ktorych boli po&as Stand-
ardnej liecby pozorované hodnoty ANC <1 x 10° buniek/|, ALC< 0,5 x 10°buniek/| alebo hladina hemoglobinu <8g/d|, sanema zatat s lietbou, alebo sa mé lietba dotasne prerusit. Ak sa u pacienta objav herpes zoster, lietba
baricitinibom sa ma dotasne prerusit aZ do vylie¢enia epizddy. Skrlnmg na virusovt hepatitidu sa ma uskuto&nit pred zatiatkom lie¢by baricitinibom. Ak sa zist{ HBV DNA, je potrebné poradit sa s hepatoldgom, aby sa zistilo,
¢ije prerusenie lie¢by odévodnené. Neodporuca sa ockovanie Zivymi, oslabenyml vakctnamiv priebehu alebo bezprostredne pred lie¢bou baricitiniborn. Pred zatatim lie¢by baricitinibom sa odportda, aby vietkym pactent
boli poskytnuté aktualne informacie o imunizacii v stlade so suasnymi o¢kovacimi pravidlami. Lipidové parametre sa majti hodnotit priblizne 12 tyZdiov po zatiatku lie¢by baricitinibom a ndsledne sa pacienti maju lie€it
v stilade s medzinarodnymi klinickymi smernicami pre hyperlipidémiu. U pacientov lie¢enych baricitinibom bolo hldsené od dévky zavislé zvySenie aktivity ALT a AST. Ak sa potas Standardnej lietby pacienta pozoruje zvySenie
ALT alebo AST a existuje podozrenie na lickom spésobené poskodenie pecene, lie¢ha baricitinibom sa ma do¢asne prerusit. U pacxentov uZlvajucich baricitinib boli hldsené prlpady hibokej Zilovej trombézy (HZT) a plicnej
embolie (PE). Baricitinib sama uzivat s opatrnostou upacientov s rizikovymi faktormi HZ T / PE, akymi st vys¥( vek, obezita, anamnéza HZT / PE alebo u pacientov podstupujticich operaciu a imobilizaciu. Ak sa vyskytn klinické
priznaky HZT / PE, lie¢ba baricitinibom sa ma ukontit, pacientov je treba okamZite vyZetrit a nasadit vhodnt lie¢bu. Z post marketingovych sledovant boli hlasené pripady precitlivenostina liek stvisiace's podanim baricitinibu.
Ak sa vyskytne akakolvek zavaZnd alergicka alebo anafylakticka reakcia, lie¢ba baricitinibom sa mé okamZite ukonéit. Baricitinib sa méa pouZivat s opatrnostou u pacientov s divertikulovou cherobou. Pacientov, u ktorych sa
nanovo vyskytli abdomindlne prejavy a priznaky, je potrebné urychlene vy3etrit. NeZiaduce tGginky: Naj¢astejsimi hlasenymi neZiaducimi reakciami u pacientov lie¢enych baricitinibom boli zvySeny LDL cholesterol, infekcie
hornych dychacich ciest, bolest hlavy, herpes simplex a infekcie moZovych ciest. Zavazna forma pneumdnie a herpesu zoster sa vyskytovala menej €asto u pacientov s reumatoidnou artritidou. Dal3ie neZiaduce reakcie (¢asté
amenej Casté): gastroenteritida, folikulitida®, trombocytdza, nevolnost, bolest brucha, zvysené ALT, vyraZzka, akné, zvysena kreatinfosfokindza, neutropénia, opuch tvare, urtikaria, hypertriglyceridémia, hiboka Zilova trombdza,
pliicna embdlia, divertikulitida, zvySené AST, zvySenie hmotnosti. Interakeie: kombindcia s biologickymi DMARD, biologickymi imunomodulatormi anis inymi JAK inhib{tormi saneodportiéa, pretoZe nemoZno vyldcit riziko dalSej
imunosupresie. Udaje o uZivani baricitinibu so silnymi imunosupresivami pri reumatoidnej artritide (napr. azatioprinom, takrolimom, cyklosporinom) st obmedzené a priuZ{vani tychto kombin4cii sa vyZaduje opatrnost. Priatop-
ickej dermatitide a loZiskovej alopécii sakombinacia's cyklosporinom &i s inymi i€innymi imunosupresivami este neskimala a ani sa neodporti¢a*. Dostupné liekové formy: filmom obalend tableta, 2 mg alebo 4 mg baricitinibu.
Davkovanie a spdsob podévania: 4 mg peroralne raz denne s jedlom alebo bez jedla. Ddvka 2 mg raz denne je vhodna pre pacientov vo veku = 75 rokov a mdZe byt vhodnd aj pre pacientov s chronickymi alebo opakujticimi sa
infekciami v anamnéze, je odpordana u pacientov s klirensom kreatininu od 30 do 60 ml/min-a u pacientov lie¢enych inhibitormi OAT3 so silnym inhibi¢nym potencialom. Gravidita a laktécia: Baricitinib je pocas gravidity
kontraindikovany. Zeny vo fertilnom veku musia potas lietby a najmenej 1 tyZdefi po lie¢be pouZivat titinnd antikoncepciu. Baricitinib sa nemd uZivat potas.doj¢enia. Dr¥itel rozhodnutia o registracii: E|i Lilly Nederland BV,
Papendorpseweg 83, 3528 BJ Utrecht, Holandsko. Registraéné &islo: Olumiant 2 mg filmom obalené tablety EU/1/16/1170/001-008, Olumiant 4 mg filmom obalené tablety EU/1/16/1170/009-016. Doba pouZitelnosti:
3 roky. Podmienky uchovévania: Ziadne zvl4stne podmienky na uchovavanie. Ddtum poslednej revizie textu: jin 2022. *V3imnite si, prosim, zi v.informacii o lieku. Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis. Liek je
vindikacii stredne taZkej aZ taZkej aktivnej reumatoidnej artritidy hradeny z verejného zdravotného poistenia. Od 1. 8. 2022 je liek v indikécii tazkej atopickej dermatitidy hradeny z verejného zdravotného poistenia.
Pred predpisovanim sa prosim zozndmte s iplnym znen{m Sthrnu charakteristickych vlastnost lieku. Podrobné informacie o lieku sti dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agenttiry pre lieky

http://www.ema.europa.eu, alebo na adrese: Eli Lilly Slovakia sr.0, Svétoplukova Il. 18892/2 A, 821 08 Bratislava - mestska ¢ast RuZinov, tel: +421 22066 3111

Referencia: SPC Olumiant
Datum schvélenia materialu: 02/2023
EliLilly Slovakia s.r.o. Svatoplukovall. 18892/2 A, Bratislava - mestska ¢ast RuZinov 821 08, tel: +421 2 2066 3111 PP-BA-SK-0276




Psoriaza (PsO) '*
* Vysoka tcinnost PASI 90/100

® * Overena bezpecnost
y r I Z I + Ucinnost na nechty
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(B ) Psoriaticka artritida (PsA) *
— . i U  Dosiahnutie ACR 20/50/70
Jediny IL-23 inhibitor Overens bezpecnost
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 Vyznamné zlepSenie PROs
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Crohnova choroba (CD) '#

o e —
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o N ; oziok v naplneneyin ekcnej striekackepSkyrizi'T50-mg injekcny roztok v naplnenom pere, Skyrizi 150 mg injekény roztok v naplnenej injekcnej striekacke, Skyrizi 600 mg koncentrdt na

ovlieku:Skyr

infuzny roztok*, Skyrizi g inj roztok v ndpini*. Zlozenie: Skyrizi 75 mg: 75 mg rizankizumabu v 0,83 ml injekéného roztoku, Skyrizi 150 mg: 150 mﬁ rizankizumabu v 1 ml in&ekéného roztoku, Skyrizi 600 mg: 600 mg
rizankizumabu v 1injekénej liekovke s 10 ml injekéného roztoku*, Skyrizi 360 mg: 360 mg rizankizumabu v 1 naplni s 2,4 mlinjekéného roztoku*. Terapeutické indikacie: Stredne tazka az tazka loziskova psoriaza u dospelych,
ktori st kandidatmi na systémovi lie¢bu. Aktivna psoriaticka artritida: samostatne alebo v kombinacii s metotrexatom (MTX) u dospelych, ktori mali nedostatotnt odpoved alebo intoleranciu na jeden alebo viac DMARD.
Stredne tazka az tazkd aktivna Crohnova choroba u dospelych pacientov, ktori mali nedostatocnt odpoved na konvencnd liechu alebo biologickd liecbu, alebo na fiu prestali reagovat, pripadne ju netolerovali.* Davkovanie
a sposob podavania: LoZiskové psoridza a psoriatickd artritida: odporticand davka Le 150 mg (dve 75 mg injekcie alebo jedna 150 mg injekcia) podavana subkutannou injekciou v 0. tyzdni, 4. tyzdni a nasledne kazdych 12
tyzdnov. V pripade pacientov, u ktorych sa nepreukazala odpoved po 16 tyzdioch liecby, sa ma zvazit ukoncenie liecby. U niektorych pacientov s loZiskovou psoridzou a Uvodnou ¢iastocnou odpovedou méze dojst k
naslednému zlepseniu zdravotného stavu pri pokracovani liechy po 16 tyzdfioch. Crohnova choroba: odporti¢ana davka je 600 mg podavana intravenéznou infiiziou v 0. tyzdni, 4. tyzdni a 8. tyzdni, po ktorej nasleduje 360 m
subkutannou injekciou v 12. tyzdni a potom kazdych 8 tyzdriov.* V pripade pacientov, u ktorych sa nepreukazal ziadny terapeuticgy' prinos po 24 tyzdioch liecby, sa ma zvézit ukoncenie liecby. Starsi ?acienti (65 rokova viacg
pacienti s poruchou funkcie obliciek alebo pecene a pacienti s nadvahou: nie je potrebna Uprava davkovania. Kontraindikacie: precitlivenost na liecivo alebo na ktortkolvek z pomocnych latok, Klinicky vyznamné aktivne
infekcie (napr. aktivna tuberkuldza). Osobitné upozornenia: Infekcie: rizankizumab méze zvysit riziko infekcie. Liecba sa nema zacat u pacientov s akoukolvek klinicky vyznamnou aktivnou infekciou, pokym infekcia neodznie
alebo nie je adekvatne liecend. Tuberkuloza: pacienti maju byt pred zacatim liecby vySetreni na tuberkulézu (TBC). Pacienti, ktori dostavaju rizankizumab, maju byt monitorovani na prejavy a symptomy aktivnej TBC. Pred
zacatim liecby rizankizumabom ma byt zvazena liecba TBC u pacientov s latentnou alebo aktivnou TBC v anamnéze, u ktorych nie je mozné potvrdit adekvatnu liecbu. Imunizacia: pred zacatim lie¢by sa ma zvazit ukoncenie
vetkych prislusnych ockovani podla aktualnych odporticani pre imunizaciu. Ak bola pacientovi podana Ziva vakcina (virusova alebo bakterialna), odportica sa so zacatim liecby rizankizumabom pockat najmenej 4 tyzdne.
Pacientom liecenym rizankizumabom sa pocas lieCby a najmenej 21 tyzdiiov po ukoneni liecby nesmu podavat zive vakciny. Precitlivenost: ak sa vyskytne tazka hypersenzitivna reakcia, podavanie rizankizumabu sa ma
okamzite ukoncit a ma sa zacat prislusna liecba. Liekové a iné interakcie: nepredpoklada sa, Ze rizankizumab podlieha metabolizacii pecefiovymi enzymami alebo vylu¢ovaniu oblickami. Nepredpokladaju sa liekové
interakcie medzi rizankizumabom a inhibitormi, induktormi alebo substratmi enzymov metabolizujdcich lieky a nie Je potrebna (prava davky. Bezpecnost a Ucinnost rizankizumabu v kombinacii s imunosupresivami, vrtane
biologickych liekov, alebo s fototerapiou neboli hodnotené. Pouzivanie v gravidite a pocas laktacie: zeny vo fertilnom veku maju pouzivat icinnt metédu antikoncepcie pocas liecby a po dobu najmenej 21 tyzdiov po liecbe.
Ako preventivne opatrenie je vhodnejsie vyhnUt sa pouzivaniu rizankizumabu v gravidite. Nie je zndme, ¢i sa rizankizumab vylucuje do ludského materského mlieka. Je potrebné vziat do tvahy prinos dojéenia pre dieta a prinos
liecby rizankizumabom pre matku pri zvézeni rozhodnutia o ukonceni/nezacatliecby rizankizumabom. Neziaduce tcinky: velmi casté: infekcie hornych dychacich ciest; Casté: infekcie tinea, bolest hlavy, pruritus, vyrazka*,
(nava, reakcie v mieste vpichu; menej Casté*: urtikaria*. Balenie: Skyrizi 75 mg: 2 naplnené injekcné striekacky*, Skyrizi 150 mg: 1 naplnené pero alebo 1 naplnena injekcna striekacka, Skyrizi 600 mg: 1 injekcna liekovka,
Skyrizi 360 mg: 1 naplii a 1,,0n-body” injektor*. Drzitel rozhodnutia o registracii: AbbVie Deutschland GmbH & Co. KG, Knollstrasse, 67061 Ludwigshafen, Nemecko. Registracné cislo: Skyrizi 75 mg injekény roztok v
naplnenej injekénej striekacke: EU/1/19/1361/001, Skyrizi 150 mg injekény roztok v napinenom pere: EU/1/19/1361/002, Skyrizi 150 mg injekny roztok v naplnenej injekcnej striekacke: EU/1/19/1361/003, Skyrizi 600 mg
koncentrat na infizny roztok: EU/1/19/1361/004%, Skyrizi 360 mg injekény roztok v naplni: EU/1/19/1361/005*. Datum revizie textu: 02/2023. Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis s obmedzenim predpisovania.

Pred predpisanim lieku sa oboznamte, prosim, so Sihrnom charakteristickych vlastnosti lieku, ktory je dostupny na vyZiadanie u miestneho zastupcu drZitela rozhodnutia o registracii: AbbVie s.r.0., KaradZi¢ova 10, 821 08
Bratislava, tel. ¢.: +421 2 50 500 777 alebo na internetovej stranke Statneho stavu pre kontrolu lieciv https://www.sukl.sk/.

*VSimnite si, prosim, zmeny v Suhrne charakteristickych vlastnosti lieku.
W Tento liek je predmetom dalsieho monitorovania. To umozni rychle ziskanie novych informacii o bezpecnosti. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduije, aby hlasili akékolvek podozrenia na neziaduce reakcie.
Literatura: 1. SPC lieku Skyrizi. Datum poslednej revizie textu: februar 2023.

*4 udrziavacie davky ro¢ne PsO, PsA, u CD 7 udrziavacich davok.
#plné znenie indikacie v SPC lieku Skyrizi

AbbVie s.r.o., City Business Center Il, KaradZicova 10, 821 08 Bratislava 2, Slovenskd republika b b q
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