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Souhrn

Papillomatosis confluens et reticularis Gougerot Carteaud

Autofii popisují tfii klinické pfiípady pacientÛ se vzácnou nozologickou jednotkou papillomatosis reticu-
laris et confluens, uvádûjí její histopatologick˘ a klinick˘ obraz a pfiehled léãebn˘ch pfiístupÛ. V jednom
pfiípadû byl pozorován souãasn˘ v˘skyt granulární parakeratózy. V popsan˘ch pfiípadech byla nejúãinnûj-
‰í celková léãba doxycyklinem.
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Summary

Confluent and Reticulated Papillomatosis of Gougerot and Carteaud

The authors report three cases with a rare nosological condition Confluent and Reticulated
Papillomatosis. They discuss its histological and clinical pictures, and give an overview of treatment met-
hods. Coincidental occurence of granular parakeratosis was observed in one case. Doxycycline was the most
effective treatment in described cases.
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ÚVOD

Papillomatosis reticularis et confluens Gougerot
Carteaud (PRC) je vzácné papuloskvamózní dermatolo-
gické onemocnûní, které bylo popsáno v roce 1927 pod
názvem papillomatose pigmentée innominée (6).
Etiologie je dosud nejasná, uvaÏuje se o genetick˘ch fak-
torech (porucha rohovûní) a abnormální epidermální pro-
liferaci v dÛsledku osídlení bakteriemi nebo kvasinkami
(2, 4, 22). Klinická podobnost existuje zejména
s acanthosis nigricans a pityriasis versicolor. Léãba celko-
v˘mi antibiotiky nebo retinoidy spoleãnû s keratolytiky
a emoliencii b˘vá úspû‰ná, ale onemocnûní má tendenci
k recidivám. Tato nozologická jednotka nebyla dosud
v ãasopise âesko-slovenská dermatologie publikována.

POPISY P¤ÍPADÒ

Pfiípad 1
Jednadvacetilet˘ pacient nav‰tívil v fiíjnu 2009 derma-

tologickou konziliární ambulanci pro rok trvající koÏní
obtíÏe. Pfii vy‰etfiení byly patrné asymptomatické ploché
papuly s drsn˘m povrchem a tendencí ke spl˘vání
v hnûdavé, síÈovité, jemnû se olupující plochy na bocích
trupu pod axilami a podobné, ale zcela diskrétní, postiÏe-
ní celé lumbální oblasti (obr. 1). Pfiedcházející lokální
(4% urea v lipolotiu, krém s 0,1% mometason-furoátem,
sprej s 1% flutrimazolem, mast s 0,1% triamcinolonace-
tonidem a 1% cloroxinem nafiedûná ve vazelínû v pomûru
3 : 10, krém s 0,05% tretinoinem 1 : 3 v ambidermanu)
a celková (ketokonazol 200 mg dennû 10 dnÛ, vitamin A
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30 kIU dennû 60 dnÛ ) léãba byla neúãinná. Jednalo se
o eutrofického mladého muÏe v dobré kondici, bez
jak˘chkoliv dal‰ích zdravotních potíÏí. Rodinná
a farmakologická anamnéza byla negativní, neprodûlal
Ïádné váÏnûj‰í onemocnûní, dfiíve trpûl sennou r˘mou
s prokázanou alergií na roztoãe – po desenzibilizaci byly
tyto problémy upraveny. Nûkolikrát prodûlal lehkou erup-
ci zfiejmû atopického ekzému nûkolika prstÛ rukou,
suchou kÛÏí netrpí. Studuje vysokou ‰kolu technického
zamûfiení, chodí do posilovny, anabolika nikdy neuÏíval,
nekufiák.

v fiíjnu 2009 ukázala prakticky totoÏn˘ nález mírnûj‰í
intenzity – mírná hyperkeratóza, diskrétní loÏisková para-
keratóza, mírná akantóza a papilomatóza, v horním koriu
perivaskulárnû velmi malé infiltráty lymfocytÛ
s neãetn˘mi melanofágy, Pityrosporon ovale nebylo pfií-
tomno. Provedená laboratorní vy‰etfiení prokázala mini-
mální elevaci C-reaktivního proteinu 11,7 mg/l (norma
0–10), hraniãnû zv˘‰en˘ kreatinin 115 µmol/l (norma
70–110) a hraniãnû sníÏené hodnoty hormonÛ ‰títné Ïlázy
– voln˘ thyroxin 10,3 nmol/l (norma 11,5–22,7), thyroxin
51,2 nmol/1 (norma 58,0–161) pfii fyziologické hodnotû
thyreostimulaãního hormonu, bakteriologické a mykolo-
gické stûry byly negativní, sonografie ‰títné Ïlázy, bfii‰-
ních a retroperitoneálních orgánÛ bez patologického nále-
zu. Protilátky proti ‰títné Ïláze byly negativní s v˘jimkou
mírného zv˘‰ení protilátky proti thyreostimulaãnímu hor-
monu. Endokrinolog doporuãil opakování odbûrÛ za pÛl
roku.

Celková léãba doxycyklinem v dávce 200 mg/den
p. o. podávaném 30 dnÛ s lokální aplikací 10% urey
v ambidermanu 2krát dennû, olejov˘ch koupelí
s paraffinum perliquidum, 2 % triklosanu a 12% rozto-
kem banzalkonium chloridu 2–3krát t˘dnû vedla, podle
sdûlení nemocného, k podstatnému zlep‰ení jiÏ po prv-
ních dnech terapie. Pfii kontrole za 6 t˘dnÛ byl pacient
zcela zhojen. Dále jsme doporuãili pokraãovat jen
s v˘‰e uveden˘mi koupelemi 1–2krát t˘dnû po dobu
2 mûsícÛ. Pfii kontrole v únoru 2010 byl koÏní nález
v remisi.

Pfiípad 2
Osmnáctiletá Ïena byla vy‰etfiena v listopadu 2009

na koÏní ambulanci pro tfii roky trvající a velmi poma-
lu se roz‰ifiující v˘sev papulózních projevÛ v oblasti
mezi prsy, nad sternem a v zátylku. Objektivnû byla pfií-
tomna spl˘vající loÏiska tvofiená ploch˘mi papulami
nahnûdlé barvy, na povrchu s diskrétním pityriasiform-
ním olupováním. Uspofiádání projevÛ na hrudníku
i v zátylku bylo síÈovité, povrch papul na pohmat drs-
nûj‰í (obr. 3).

Obr. 1. Pfiípad 1: papillomatosis reticularis et confluens.

Obr. 2. Histologie – pfiípad 1: hyperplazie epidermis
s mírnou hyperkeratózou a papilomatózou s ojedinûl˘mi
lymfocyty a melanofágy v horním koriu (HE, zvût‰ení
200krát). Obr. 3. Klinick˘ obraz pacientky – pfiípad 2.

KoÏní biopsie z léze na boku trupu byla provedena
v srpnu 2009. Byla nalezena mírná kompaktní hyperkera-
tóza, nepatrná akantóza, v horním koriu perivaskulárnû
velmi malé infiltráty lymfocytÛ, barvení PAS na dermato-
fyta bylo negativní. Histopatologicky bylo vysloveno
podezfiení na papillomatosis confluens et reticularis
a doporuãeno provedení klinicko-patologické korelace
(obr. 2). Druhá koÏní biopsie z floridní léze z boku trupu
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Kromû kosmetického diskomfortu nepfiiná‰elo one-
mocnûní Ïádné dal‰í obtíÏe. Rodinná anamnéza byla bez-
v˘znamná. Pacientka docházela od dûtství do alergolo-
gické ambulance pro asthma bronchiale, souãasnû trpûla
nevelk˘mi projevy atopického ekzému. Trvale uÏívala
desloratadin a salbutamol spray. Mûla prokázanou alergii
na pyly bfiízy a travin.

Histologické vy‰etfiení vykázalo hyperkeratózu, akan-
tózu a v˘raznou papilomatózu, nepatrnou hyperpigmen-
taci stratum basale epidermálních v˘bûÏkÛ, v horním
koriu byly perivaskulárnû velmi malé infiltráty lymfocy-
tÛ a neãetné melanofágy. Intrakorneálnû se nalézaly dosti
ãetné spóry Pityrosporum ovale (PAS barvení).
Histologick˘ závûr – papillomatosis reticularis et conflu-
ens (obr. 4).

a kultivace byly negativní. Projevy byly mírnû svûdivé
a kosmeticky velmi nepfiíznivû vnímané. V ãervenci 2007
byla provedena biopsie z loÏiska na ‰íji s nálezem granu-
lární parakeratózy s mírnou akantózou a velmi mal˘mi
infiltráty lymfocytÛ s melanofágy v horním koriu. PAS
vy‰etfiení na dermatofyta bylo negativní.

Obr. 4. Histologie – pfiípad 2: v˘razná hyperkeratóza, akan-
tóza a v˘razná papilomatóza, nepatrná hyperpigmentace
stratum basale epidermálních v˘bûÏkÛ (HE, zvût‰ení
100krát).

Obr. 6. Histologie – pfiípad 3: granulární parakeratóza (HE,
zvût‰ení 100krát).

Obr. 7. Histologie – pfiípad 3: granulární parakeratóza (HE,
zvût‰ení 400krát).

Obr. 5. Klinick˘ obraz pacientky – pfiípad 3.

Léãba 1% flutrimazolem ve formû gelu a posléze
krému 2krát dennû po dobu dvou mûsícÛ byla bez efektu,
podávání doxycyklinu 200 mg dennû p. o. po 4 t˘dnech
vedlo ke zhojení.

Pfiípad 3
Pacientka (14 let) byla vy‰etfiena poprvé v ãervenci

2007 pro asi jeden rok trvající mapovitá loÏiska hnûdé
barvy s jemn˘m olupováním na ‰íji a zádech, novû i pod
prsy (obr. 5).

V rodinné anamnéze matka i otec trpí alergií na pyly,
mlad‰í bratr je astmatik. Pacientka se od 3 let léãí
s asthma bronchiale, má zji‰tûnou alergii na pyly trav,
roztoãe a prach, uÏívá inhalaãní sprej s budesonidem
a formoterolfumarátem jeden vdech ráno, v sezonû navíc
antihistaminika.

Léãena byla dlouhodobû s ãásteãn˘m efektem lokální-
mi antimykotiky a externy s ureou. V dubnu 2007 do‰lo
k roz‰ífiení loÏisek na centrum zad, pod prsa, do dekoltu
a ojedinûlá loÏiska se nacházela také v podpaÏích.
Vy‰etfiení Woodovou lampou a mykologická mikroskopie
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Závûr: Granulární parakeratóza jako nozologická jed-
notka (obr. 6 a 7).

Lokální terapie tretinoinem byla neúãinná, proto byl
v prosinci 2007 nasazen acitretin p. o. v poãáteãní dávce
20 mg/den (tj. 0,3 mg/kg/den) sníÏené pro v˘razné neÏá-
doucí úãinky acitretinu (cheilitidu, xerózu kÛÏe) na stfií-
davû 10 a 20 mg/d. Po dvou mûsících léãby a dobrém
léãebném efektu bylo provedeno sníÏení na 10 mg/d. Pfii
této dávce zaãala postupnû opût pfiib˘vat nová loÏiska na
‰íji, zádech a pod prsy. V dubnu 2008 byla léãba celkovû
podávan˘mi retinoidy ukonãena, provedena nová biopsie
z loÏiska pod prsy s následujícím nálezem: V̆ raznû zesí-
lená ortokeratotická rohová vrstva, epidermis nepravidel-
nû akantotická, místy lehká hyperpigmentace bazální
vrstvy, náznak papilomatózy. V horním koriu mírn˘
mononukleární zánûtliv˘ infiltrát kolem cév. Závûr:
S pfiihlédnutím ke klinickému popisu mÛÏe jít
o acanthosis nigricans. Stejn˘ histologick˘ obraz má
i papillomatosis confluens et reticularis (obr. 8).
Gynekologické a endokrinologické vy‰etfiení bylo
v normû.

DISKUSE

Onemocnûní bylo popsáno v roce 1927, literární odka-
zy jsou velmi fiídké, frekvence v˘skytu není známa. Jedná
se o jednotku blízkou acanthosis nigricans.

Etiologie této dermatózy je dosud nejasná, diskutuje se
o genetick˘ch faktorech u popsan˘ch familárních v˘sky-
tÛ choroby (porucha rohovûní – abnormální diferenciace
a zrání keratinocytÛ prokázané elektronmikroskopicky
a imunohistochemicky) s asociací na acanthosis nigricans
(2, 4, 7, 16, 19, 22). Dále se zvaÏuje abnormální epider-
mální proliferace v dÛsledku osídlení bakteriemi
(Dietziaceae spp. z rodu Aktinomycet) nebo kvasinkami
(Malassezia furfur – Pityrosporon orbiculare). Existuje
zde klinická podobnost, a v nûkter˘ch pfiípadech léãebná
odpovûdˇ na lokální ãi celková antimykotika, nicménû
asociace s pityriasis versicolor je kontroverzní (2, 4, 22,
24). Literární údaje o moÏn˘ch etiopatogenetick˘ch sou-
vislostech papillomatosis reticularis et confluens
s kultivaãními nálezy nov˘m druhem aktinomycet –
Dietziae – jsou zatím jen ojedinûlé a ãekají na dal‰í potvr-
zení (10, 13).

V literatufie jsou uvádûny také souvislosti
s obezitou, diabetem, inzulinorezistencí (hyperinzuliné-
mií) ãi jin˘mi hormonálními poruchami – ‰títná Ïláza,
nadledviny, hypof˘za, polycystická ovaria (v tûchto pfií-
padech spolu s hirsutismem nebo hypertrichózou).
U vût‰iny pacientÛ se ale Ïádné asociace s vnitfiními
nemocemi nenacházejí (8, 16, 22).

Onemocnûní se manifestuje mezi 10.–36. rokem
(5.–63.), nejãastûji krátce po pubertû, Ïeny b˘vají postiÏe-
ny 2krát ãastûji. Choroba probíhá chronicky
s exacerbacemi a remisemi (2). Nejãastûj‰í lokalizací je
presternální oblast a epigastrium s následn˘m roz‰ífiením
na bfiicho, krk, oblast lopatek nebo cel˘ch zad, pubické
oblasti, ménû konãetin nebo obliãeje. Sliznice postiÏeny
neb˘vají. Klinick˘ nález odpovídá vyobrazení u na‰ich
pacientÛ, nûkdy b˘vá v˘raznûj‰í hyperkeratóza a tmav‰í
zbarvení. Jde o mnohoãetné ploché ‰edavé aÏ hnûdé
papuly do velikosti 5 mm, neostfie ohraniãené, mírnû
‰upící, které spl˘vají do vût‰ích ploch a mohou mít síÈo-
vit˘ nebo prouÏkovit˘ charakter. âasné léze jsou papuly
velikosti 1–2 mm vût‰inou ve sternální nebo interskapu-
lární lokalizaci, které se rychle zvût‰ují do velikosti
4–5 mm a mohou nab˘vat hyperkeratotick˘ aÏ verrukóz-
ní charakter. Se‰krábnutím povrchu se získají jemné pud-
rovité ‰upinky. Onemocnûní b˘vá asymptomatické, zcela
v˘jimeãnû lehce svûdí (2). Histologicky je popisována
akantóza, papilomatóza, ortohyperkeratóza, perivaskulár-
ní infiltrát v horním koriu, PAS barvení b˘vá negativní
(2, 3).

Obr. 8. Histologie – pfiípad 3: zesílená ortokeratotická roho-
vá vrstva, akantotická epidermis, náznak papilomatózy
(HE, zvût‰ení 200krát).

V srpnu 2008 pfies negativní nález mykologického
vy‰etfiení byla pacientka bez efektu pfieléãena 1 pulzem
itrakonazolu kapsle. Lokální léãba adapalenem, externy
s ureou a kyselinou mléãnou byla bez v˘raznûj‰ího efek-
tu. Od fiíjna 2008 jsme zahájili léãbu doxycyklinem nej-
prve v dávce 100 mg/den jeden mûsíc, poté postupnû
dávka sniÏována na 50 mg 2krát t˘dnû. Pfii pokusu
o vysazení léãby opakovanû do‰lo k recidivû koÏních
loÏisek. Pfii poslední kontrole v únoru 2010 a podávání
doxycyklinu 50 mg p. o. 2krát t˘dnû a adapalenu v krému
jsme nalezli pouze reziduální hnûdavá loÏiska mezi prsy.
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Diferenciální diagnóza zahrnuje acanthosis nigricans,
pseudoacanthosis nigricans, morbus Darier, pityriasis ver-
sicolor, granulární parakeratózu, pseudoatrophoderma
colli, lichen planus – retikulární typ, retikulární parapsori-
asis en plaques, prurigo pigmentosa, terra firma-forme
dermatosis. Odli‰ení od pseudoacanthosis nigricans je
zejména predilekãní lokalizací této jednotky na ‰íji
a v axilách u obézních pacientÛ, a regrese postiÏení po
redukci hmotnosti. Granulární parakeratóza je charakteri-
zována loÏisky hnûdavé hyperkeratózy v axilách nebo pod
prsy s pocitem tvrdosti kÛÏe, reaguje dobfie na keratolytic-
kou léãbu. Jedná se o poruchu epidermální diferenciace,
histopatologicky je charakteristické ztlu‰tûní stratum cor-
neum s kompaktní parakeratózou, retencí keratohyalino-
v˘ch granul a mírnou epidermální hyperplazií.
Onemocnûní je zfiejmû provokováno tfiením, okluzí
a pocením (17, 25). Terra firma-forme dermatosis se
vyskytuje více na krku a ‰íji, diagnostick˘m v˘konem je
setfiení projevÛ tamponem navlhãen˘m v 70% alkoholu
(21). K histologické diferenciální diagnóze patfií epider-
mální névus, akrochordon, acanthosis nigricans a dal‰í pa-
pilární epidermální proliferace. Pro histopatologické hod-
nocení jsou velmi dÛleÏité relevantní klinické údaje (2).

Léãba b˘vá vût‰inou úspû‰ná, nicménû lze oãekávat po
jejím vysazení zhor‰ení stavu s návratem klinick˘ch
symptomÛ. Doporuãují se externa s 5–10% ureou, kyseli-
nou salicylovou nebo s acidum lacticum, antimykotická,
respektive protikvasinková externí nebo interní terapie
pfii nálezu pityrosporon (14, 23), analoga vitaminu D,
tazaroten, azitromycin 250–500 mg 3krát t˘dnû, doxy-
cyklin 100–200 mg pro die, cefalosporiny nebo amoxici-
lin po dobu 3–4 t˘dnÛ. Mechanismus pÛsobení antibiotik
není jasn˘, mÛÏe jít o antimikrobiální nebo protizánûtlivé
pÛsobení. Za léãbu první volby se povaÏuje minocyklin
50–100 mg 2krát dennû po dobu jednoho mûsíce (1, 5, 9,
12, 18, 20, 23). Dále jsou uvádûny pfiípady úspû‰né léãby
lokálními ãi orálními retinoidy (acitretin, etretinát, isotre-
tinoin), které ale podle literatury neb˘vají úãinnûj‰í neÏ
antibiotika (2, 3, 4, 11).

ZÁVùR

Na‰e pfiípady pacientÛ s papillomatosis reticularis et
confluens jsou klinicky i histologicky plnû kompatibilní
s literárnû popsan˘mi pfiípady. Léãba kombinací zevních
i vnitfiních lékÛ s rozdíln˘m mechanismem úãinku vedla
k rÛznû rychlé úpravû stavu, pfiiãemÏ léãba doxycykli-
nem se ukázala jako nejlep‰í. První pacient dokonce
udával velmi rychl˘ nástup efektu terapie jiÏ po nûkoli-
ka prvních dnech. Léãba zevními i celkov˘mi antimyko-
tiky nebyla úspû‰ná, s ãásteãn˘m efektem se setkala
léãba aromatick˘mi retinoidy. Spoleãn˘m rysem v‰ech
popisovan˘ch pacientÛ byla atopická diatéza a absence
endokrinologick˘ch onemocnûní. Zajímavostí tfietího
pfiípadu byl histologick˘ nález v˘razné granulární para-

keratózy v první biopsii. Je velmi pravdûpodobné, Ïe se
jednalo o koincidenci dvou vzácn˘ch nozologick˘ch
jednotek.
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