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repetitorium – klinickopatologické korelace

Pacientkou bola 36-ročná žena, ktorá bola odoslaná na našu
kliniku pre kožný nález na hornej polovici tela – na tvári, krku,
horných končatinách, trupe, chrbte. Osobná a rodinná anamné-
za boli bezvýznamné, pacientka bola zdravá, lieky neužívala žiad-
ne. V alergologickej anamnéze mala pacientka precitlivenosť na
nikelsulfát, kathon CG, merkaptobenzothiazol, sesquiterpén lak-
tón mix, ktorá bola potvrdená aj epikutánnymi testami.

Pacientka udávala asi 9-mesačnú tvorbu početných splýva-
vých drobných papulóznych prejavov za oboma ušnicami
s postupným rozširovaním na šiju, chrbát (obr. 1, 2), extenzo-
rové plochy horných končatín, dekolt, brucho a naposledy tvár.

Papuly mali veľkosť od 2 do 3 mm, boli voskovej farby a pal-
pačne boli tuhšej konzistencie, pričom najmä retroaurikulárne
a na čele mali tendenciu k lineárnemu usporiadaniu. Zhrub-
nutím kože na tvári došlo k zvýrazneniu glabely a folikulárnych
ústí centrofaciálne, na pohmat bola pokožka tuhšia. Tvár nado-
budla obraz facies leontina (obr. 2). Subjektívne udávala
pacientka pocit napnutia kože tváre, ostatné lézie boli bez pre-
javov. Celkovo nemala žiadne ťažkosti, cítila sa dobre. Počas
hospitalizácie bola realizovaná priebojníková biopsia z papuly
z hornej časti chrbta (obr. 3, 4) za účelom histolopatologického
vyšetrenia.
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HISTOLOGICKÝ NÁLEZ

V probatórnej biopsii z hornej časti chrbta (obr. 1) bola epi-
derma bez nápadných patologických zmien (obr. 1, obr. 4).
Bazálna membrána nebola zhrubnutá, mierne bolo zmnožené
jemnovláknité PAS+ väzivo pozdĺž bazálnej membrány. V hor-
nej derme boli neostro ohraničené oválne ložiská so zmnože-
nými fibroblastmi (obr. 1) a zmnoženou substanciou (mucí-
nom) farbiacou sa alciánovou modrou (obr. 4). Elastické vlákna
sú v ložiskách fragmentované alebo chýbajú, fibrín nie je prí-
tomný. Imunohistochemicky sme nedokázali prítomnosť imu-
noglobulínov v ložiskách, perivaskulárne uložené plazmocyty
boli polyklonálne s kappa aj lambda expresiou.

Záver
Scleromyxoedema (syndroma Arndt-Gottron).

Imunofixáciou bielkovín séra bola potvrdená prítomnosť
monoklonálneho gradientu triedy IgG typu lambda reťazcov.
Sérové hladiny hormónov štítnej žľazy boli v norme. Elektro-
myografickým vyšetrením bola konštatovaná prítomnosť chro-
nickej myogénnej lézie (musculus quadriceps femoris l.dx.
a musculus extensor digiti communis l.sin.) bez subjektívnych
ťažkostí pacientky. RTG hrudníka, oftalmologické a interné
vyšetrenie bolo v norme. Odporučili sme doplniť reumatolo-
gické vyšetrenie ambulantne. U pacientky sme nasadili celkovo
izotretinoín v iniciálnej dávke 40 mg/deň pri telesnej hmotnos-
ti 60 kg. Na ďalšiu kontrolu sa pacientka doposiaľ nedostavila.

DISKUSIA

Skleromyxedém je chronické idiopatické ochorenie charak-
terizované výraznou depozíciou mucínu a fibrózou [9]. Termín
skleromyxedém zaviedol Gottron (1954), aby zdôraznil klinic-
kú podobnosť so sklerodermiou: tvár vzhľadu masky, sklero-
daktýlia a na druhej strane depozícia mucínu v koži [7].
V anglickej medicínskej literatúre je opísaných približne 150
pacientov so skleromyxedémom [1, 11]. Toto číslo je ťažké inter-
pretovať, pretože terminológia tohto ochorenia sa časom meni-
la, a tak veľa prípadov mohlo byť zle klasifikovaných. Napríklad
rané prípady nefrogénnej systémovej sklerózy boli zle diagnos-
tikované ako skleromyxedém, ktorý ešte v tom čase nebol defi-
novaný. Novú terminológiu navrhol Rongioletti v r. 2001, ktorý
definoval lichen myxedematosus ako širší pojem, ktorý zahŕňa
skleromyxedém (difúzna a systémová forma) a papulóznu muci-
nózu (fokálna forma) [1].

Ochorenie zvyčajne postihuje dospelých v 3.–5. dekáde živo-
ta, bez predilekcie pohlavia [11, 14]. V literatúre nebol hláse-
ný vzniku skleromyxedému v detstve [1].

Etiológia skleromyxedému nie je známa [1, 8, 11, 13]. Exi-
stujú však rôzne hypotézy, z ktorých jedna predpokladá, že nie-
ktorý cirkulujúci faktor, a nie je to paraproteín [8] – ako pred-
pokladali predchádzajúce štúdie [11] – stimuluje fibroblasty
k nadprodukcii proteoglykánov [3, 11]. Iná hypotéza hovorí, že
kyslý mucín je primárnou abnormalitou a že paraproteinémia
predstavuje vlastne odpoveď klonu (alebo niekoľkých klonov)
B lymfocytov na depozity mucínu v koži [13].

Okrem kožného postihnutia môžu mať pacienti so sklero-
myxedémom rôzne extrakutánne prejavy [1, 15]. U viac ako
80 % pacientov so skleromyxedémom je pozorovaná súčasne

monoklonálna gamopatia typu IgG s ľahkými reťazcami lamb-
da [11, 14, 15, 18]. Taktiež sa môžu nájsť iné izotypy imunoglo-
bulínov ako IgG-κ, polyklonálna hypergamaglobulinémia,
biklonálna IgG/IgA [14, 15] a IgG/IgM gamopatia [9]. Napriek
tomu, pravdepodobnosť progresie do mnohopočetného myeló-
mu je menšia ako 10% [14, 15]. Postihnutie gastrointestinálne-
ho traktu sa opisuje v 31,6 % prípadov a klinicky sa prejavuje
dysfágiou, ktorá vzniká v dôsledku dysmotility ezofágu [15].
Myopatia postihuje 27 % pacientov so skleromyxedémom [15,
17, 18]. Postihnutie pľúc (16,7 % prípadov) sa prejavuje klinic-
ky ako dyspnoe, ktoré vzniká v dôsledku reštrikcie a obštrukcie
pľúc a redukcie alveolo-kapilárnej difúzie [15]. Postihnutie cen-
trálneho nervového systému je zriedkavé, vzniká u 15 % pacien-
tov [15, 17] a zahŕňa encefalopatiu, cerebrálnu trombózu, kon-
vulzie, psychózu [15]. Postihnutie kardiovaskulárneho systému
(10 % prípadov), rezultujúce z aterosklerotických zmien, sa pre-
javuje akútnym infarktom myokardu, prípadne tvorbou peri-
kardiálneho výpotku [15]. V literatúre sa opisujú i aterosklero-
tické zmeny očného pozadia [2].

Klinicky sa ochorenie prejavuje difúznym zhrubnutím kože
na tvári, krku a trupe [3, 9] a býva prirovnávaná k slonej koži. Na
končatinách, najmä na ich akrálnych častiach, býva koža skle-
rotická, pripomínajúca systémovú sklerodermiu [3]. Zhrubnu-
tím kože na tvári vzniká obraz facies leontina (ako pri lepre) [3,
14]. Súčasťou klinického obrazu sú aj mnohopočetné tuhé liche-
noidné papuly, veľkosti od 2 do 3 mm, voskovej farby, ktoré sa
symetricky šíria na rukách, predlaktiach, hlave, v oblasti krku,
hornej časti trupu a stehnách [9, 11], pričom najmä retroauri-
kulárne, na čele a lícach majú tendenciu k lineárnemu usporia-
daniu [3].

Histopatologické vyšetrenie odhaľuje tri kľúčové znaky: roz-
siahlu intersticiálnu depozíciu mucínu v derme so zhrubnutím
zväzkov kolagénnych vlákien, rozšírením interkolagénnych
priestorov, zvýšený počet fibroblastom podobných buniek
(fibrocytov) a nahromadený zápalový infiltrát [1].
Diagnostické kritéria skleromyxedému sú nasledovné:
1. generalizovaná papulózna erupcia sklerodermoidného cha-

rakteru;
2. histologické črty, zahŕňajúce depozíciu mucínu, proliferáciu

fibroblastov a fibrózu;
3. monoklonálna gamopatia;
4. absencia ochorenia štítnej žľazy [9, 14, 18].

Diferenciálne diagnosticky je potrebné odlíšiť lichen amyloi-
dosus, lichen ruber planus, sklerodermiu [16], scleroedema
adultorum Buschke, nefrogénnu fibrotizujúcu dermopatiu [12].

Priebeh ochorenia je chronický, progredujúci [2, 14, 15], len
vzácne dochádza k spontánnej remisii [2, 8, 14]. Často dochád-
za k úmrtiu pre druhotné dôvody, ako je bronchopneumónia,
či kardiovaskulárne [2, 18] alebo cerebrovaskulárne príhody [1,
2, 15].

Kauzálna liečba nie je známa [9]. V symptomatickej liečbe sa
používajú rôzne terapeutiká s rôznym úspechom [1]. Feldman
et al. (1969), Harris et al. (1979) liečili pacientov úspešne mel-
falanom [4, 5]. Melfalan, ako cyto-redukčné chemoterapeuti-
kum, sa už po desaťročia považuje za liek prvej voľby, aj napriek
jeho významne častej toxicite [1, 14, 15]. V 30 % dochádza totiž
k úmrtiu na druhotné septické komplikácie a hematologické
malignity [14]. V literatúre sa opisuje úspešné použitie talido-
midu [10, 15, 18], aj keď jeho teratogénny účinok [10, 15] a rizi-
ko vzniku ireverzibilnej periférnej neuropatie limitujú jeho
použitie [1, 15]. S rôznym terapeutickým efektom sa v liečbe
používajú systémové retinoidy, ktoré inhibujú proliferáciu fibro-
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blastov a tým produkciu mucínu [6, 14]. Ďalšou terapeutickou
modalitou je plazmaferéza, ktorá sa zdá byť rezervovaná pre
pacientov so súčasným postihnutím centrálneho nervového
systému [13]. Novšie údaje zaznamenávajú benefit autológnej
transplantácie periférnych kmeňových buniek (ASCT) v prípa-
doch refraktérnych na inú terapiu [1]. Sporadicky je v literatú-
re opisované úspešné použitie IVIg liečby. Vo väčšine prípadov
boli podávané podľa vysoko-dávkového protokolu (tj. 2 g/kg
telesnej hmotnosti, 1-krát mesačne), pričom podávanie podľa
nízko-dávkového protokolu (tj. 0,4–0,5 g/kg telesnej hmotnos-
ti, 1-krát mesačne) má porovnateľne dobré výsledky. IVIg tera-
pia sa ukázala ako účinná u pacientov, ktorí nereagovali na iné
v článku uvedené terapeutické možnosti [9]. V liečbe sa ďalej
používajú hyaluronidáza (lokálne a intralezionálne), kortikoidy
(lokálne, intralezionálne, celkovo), PUVA terapia, ožarovanie
lineárnym urýchľovačom elektrónov, extrakorporálna fotoche-
moterapia, interferón-α (IFN-α) [13], cyklofosfamid a meto-
trexát [2].

Na záver si dovoľujem poďakovať prof. MUDr. P. Babálovi
z Ústavu patologickej anatómie LF UK a UNB za zhotovenie
a poskytnutie fotografií histologických preparátov.
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