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Definicia
Autozomdlne dominantnd genodermatéza s mutd-
ciouv géne ATP2A2.

Synonyma

Morbus Darier (MD), Choroba Darier-White,

keratosis follicularis alebo dyskeratosis follicularis.

Zakladny klinicky obraz

Mastné keratotické papuly v seboroickej distribucii,
zmeny nechtov a slizni¢né nélezy.
Typicky histologicky prejav

Akantolytickd dyskeratéza s tvorbou teliesok (corp
rond) a zfn (grain).

Obr. 1 « Darierova choroba - makroskopicky vzhlad
1ézii

Obr. 3 ¢ ,Corp rond“ v obraze Darierovej choroby (HE,
obj. 20x)

Klinické znaky

Rodinnd anamnéza, mastné hyperkeratotické
papuly v seboroickej / flexurdlnej / akrdlnej distribucii,
slizni€né 1ézie a zmeny nechtov. Klinickd korelacia je
rozhodujuca pre diferencidlnu diagnostiku podobnych
histopatologickych zmien koZe.

Epidemiolégia

MD je rozsirend po celom svete, vyskyt u muzZov
a Zien je pribliZne rovnaky, prevalencia sa 1iSi
v zdvislosti od regiéonov medzi 1:30 aZ 1:100 na tisic
obyvatelov.

e Vel e ,
Obr. 2 « Akantolyza s formdciou suprabazéalnych Strbin.
Tvorba ,,corp rond“ na povrchu parakeratéza (HE, obj. 20x)

Obr. 4 + Darierova choroba. Suprabazdlna akantoly-
ticka Strbina, ,corp rond“ neSpecificky zdpal hornej
dermy (HE, obj. 10x)
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NajcastejSie lokalizacia vyskytu MD

Seboroické lokality - centrum hrudnika, chrbat,
okraj kapilicia, tvarova oblast, dalej dorzdlne casti
ruk, dlane a stupaje, dutina ustna, nechty, inter-
triginézne miesta.

Patofyziologické aspekty choroby

Autozomélno-dominantnd mutacia v géne ATP2A2
kéduje izoformu 2 ATPazy Ca2 ATPA4zy sarko/endo-
plazmatického retikula (SERCA2). Abnormadlna a re-
dukovand tvorba endoplazmatickej SERCA2 negativne
ovplyviiuje keratinocytové adhézne proteiny. Vysled-
ny stav prechddza do obrazu zniZenej epidermalnej
integrity, teda prejavuje sa akantolyzou a zhorSenou
keratinizaciou.

Klinické chorobné prejavy

Néastup choroby najcCastejSie medzi 6 - 20 rokmi.
Keratotické, cervenohnedé papuly na vyssie uvedenych
lokalitach, casto zapdachajuce. U tmavs$ich typov
pleti mézu prevlddat hypopigmentované makuly.
Bezné su ploché akralne papuly a palmoplantdrne
jamky. Zmeny na nechtoch sa prejavuju pozdiZznymi
erytro/leukonychiami, subungvalnou hyperkeraté-
zou a ryhovanim v tvare V na volnom okraji nechtu.
V ustnej dutine sa vyskytuju biele papuly, najcastejSie
na tvrdom podnebi, bukdlnej sliznice a/alebo na
jazyku. Ochorenie sliznic mo6Ze byt spojené s opuchom
slinnych Zliaz. Menej Casté prejavy zahrnaju akrdlne
hemoragické 1ézie, segmentdlne lézie a komedonové
prejavy. MoZu suvisiet s neuropsychickymi stavmi,
najma depresivnymi poruchami.

Tabulka 1 « Diferencidlna diagnostika

Histopatologické charakteristiky MD

Parakeratéza, variabilnd hrubka epidermy,
akantolyza s charakteristickou dyskeratézou tvoriacou
telieska ,corp rond“ a zrnd: su zaoblené keratinocyty
v povrchovej spindznej a granuldrnej vrstve s bazo-
filnymi/pyknotickymi jadrami, s perinuklearnym
shalo“ a casto okrajom eozinofilnej cytoplazmy.
TaktieZ mozZno pozorovat vretenovité keratinocyty
v stratum corneum s malymi bazofilnymi jadrami
a intenzivne ruZovou cytoplazmou; javi sa ako
»baculata“ parakeratéza. ,Corp rond“ a dyskeratdza
typu je klasickd, ale nie Specifickd pre MD (pozri
Tabulka 1). Suprabazdlna akantolyza a razStep so za-
drzanou jednou vrstvou bazdalnych keratinocytov
prekryvajucou dermdlne papily, Lktoré akoby
vycnievali do akantolytickej Strbiny. V pripadoch
s rozsiahlou akantolyzou a velkymi S$trbinami az
dutinami sa méZu vyskytnut buldzne prejavy. Niekedy
sa tieto lokality infikuju plesiovymi, bakteridlnymi
a/alebo herpetickymi infekénymi mikroorganizmami.
Pritomny je reaktivny zdpal v réznom mnozstve.
V okoli sa vyskytuje rozsiahla pseudoepiteliomatézna
hyperplazia, niekedy komeddnové 1ézie a hemoragické
bulézne lézie. Keratéza moze mat fenotyp ,church
spire“ o hypergranul6zu a papilomatéznu epidermdalnu
hyperplaziu. Akantolytickd dyskeratéza moZe byt
nenapadnd, alebo celkom chyba.

Zaver

Diagnéza MD sa stanovuje na zaklade rodinnej
anamnézy, mukokutdnnych ndlezov, koZnej biopsie
a PCR DNA amplifikacie na detekciu mutdcii ATP2A2.

OCHORENIE HISTOPATOLOGICKA CHARAKTERISTIKA

Hailey-Hailey disease

Intraspindézne rozvolnenie az akantolyza v plnej hrubke epidermy, menej
vyrazna dyskerat6za, rozpadnuty vzhlad ,tehlovej steny“epidermy.

Acrokeratosis verruciformis (Hopf)

Hyperkeratdéza typu kostolnej veZe (church spire), hypergranuléza,
papilomatézna epidermdlna hyperplazia. Nebola zaznamenana Ziadna
akantolyticka dyskeratoza.

Pemfigus vulgaris

Suprabazdalna a intraspinézna akantolyza bez tvorby ,corp grain“
Intraepidermélna, medzibunkova depozicia IgG/C3.

Transient acantholytic dermatosis
(morbus Grover)

Moze mat identické histopatologické znaky ako MD. RozliSenie je jednoduché
na zaklade klinickych znakov (recidivujuce a remitujuce svrbivé papulézne
erupcie prevazne umuzov stredného az starsieho veku).

Verukdzny (warty) dyskeratom

Akantolyticka dyskeratdza identického typu ako MD, ale ide o solitdrnu 1éziu.
M4 tendenciu vytvarat zretelny miskovity tvar epidermdlnej invagindcie
avelminapadnu tvorbu papilarnych klkov.

Acantholytic dyskeratotic
acanthoma

Akantolyticka dyskerat6za typu MD alebo pemfigus, ale ide o solitdrnu papulu
alebo nodulus; zriedkavo erytronychia.

Acantholytic dermatosis
(genitocrural area)

Histopatologicky vzhlad typu MD alebo Hailey-Hailey. Lokalizacia
obmedzend na genitokrurdlnu oblast. Ziadne iné klinické priznaky dedi¢nej
akantolytickej choroby.

Focal acantholytic dyskeratosis

Nahodnad akantolyticka dyskerat6za bez klinického korelatu akantolytického
stavu. Moze byt pozorovand na normadlnej koZi alebo v blizkosti r6znych
benignych alebo malignych nddorov.
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