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K vysetteni se dostavila 72letd pacientka pro rok trvajici pe-
riandlni eroze. V rodinné anamnéze neudévala kozni one-
mocnéni, otec zemfel na karcinom tlustého stteva v 68 letech.
Sama pacientka se dlouhodobé s ni¢im nelé¢ila, neuzivala
7adné 1éky. Obtize zacaly pred rokem, kdy se objevily eryte-
matozni az erodované plochy v $ir$im okoli kone¢niku, které
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se zpocatku spontanné hojily, ale postupné se stavaly trvalymi
i pres dlouhodobou aplikaci lokalnich kortikosteroidi.
V posledni dobé pozorovala i bodovité krvaceni z loZiska. Pii
vySetfeni byla patrna symetrickd erodovana plocha bez in-
filtrace zasahujici od kone¢niku az na medidlni stranu hyzdi
(obr. 1 a2). Byla provedena biopsie z okraje loziska (obr. 3 a 4).

Obr. 1.
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Obr. 2

Obr. 4
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HISTOPATOLOGIE

Epidermis je nepravidelné akantotickd s tseky para-
keratézy v rohové vrstvé, vykazuje pritomnost stfedné
velkych az velkych atypickych misty vicejadernych epite-
loidnich bunék s objemnou svétlou cytoplazmou, misty
se ptibarvujici metodou PAS, které prostupuji jednotlivé
i ve shlucich celou $ifi epidermis. Misty jsou patrny i cet-
né mit6zy. V hornim koriu je patrné prosaknuti, perivas-
kularnimi mononukledrnimi infiltraty s ucasti eozinofiltL.
Imunohistochemické vys$etfeni prokazalo pozitivitu kera-
tinu 7 a keratinu 20 v nadorovych bunkach.

Zavér
Extramamarni morbus Paget.

PRUBEH

Imunohistochemické vySetfeni s prikazem pozitivity
keratinu 7 a keratinu 20 poukazalo na moZnou souvis-
lost s karcinomem anorekta ¢i tlustého stieva. Vzhledem
k vysledku histologického vysetfeni a lokalizaci projevii
v krajiné konec¢niku bylo pacientce doporuceno kolono-
skopické vysetfeni. Na kontrolni vySetfeni na nase praco-
visté se jiz nedostavila.

DISKUSE A STRUCNY PREHLED

Extramamarni morbus Paget

Pagetova choroba (morbus Paget) predstavuje relativné
vzacnou formu epidermotropniho karcinomu vychazeji-
ciho z vyvodi apokrinnich 7laz. Klasickou formu Page-
tovy choroby, typicky lokalizovanou na prsni bradavce,
popsal jiz v roce 1874 sir James Paget [13]. Obdobny na-
lez lokalizovany mimo prsni dvorec, na zevnim genitdlu
muze, popsal poté Radcliffe Crocker v roce 1889 [1]. Tak-
to byly vymezeny doposud plné akceptované dvé zaklad-
ni varianty onemocnéni, a to forma mamarni a extrama-
marni, které spojuje obdobny histologicky nalez, ne vak
jiz pIné samotna histogeneze onemocnéni [12].

Extramamarni morbus Paget (EMP) je vzacné postize-
ni, které se vyskytuje v oblastech bohatych na apokrinni
potni zlazy, jako je vulva, perinedlni, skrotalni a periandl-
ni oblast, vzacnéji v oblasti pupku ¢i axil [2, 14, 18]. Mize
byt primarni, poté vznika jako intraepitelidlni adenokar-
cinom vychdzejici z apokrinnich zlaz, nebo sekundarni
v disledku pagetoidniho $ifeni z invazivnich & in situ
neoplastickych lozisek karcinomu kolorekta ¢i urogeni-
talni oblasti. Pfesna incidence EMP je neznama, spise se
jedna o vyskyt ¢i soubory jednotlivych pripadi zdoku-
mentovanych v literature. Onemocnéni postihuje prevaz-
né zeny (cca 4:1) bilé rasy v patém az osmém deceniu.
U asijské rasy je pfevaha muzského pohlavi. EMP pred-
stavuje priblizné 6,5 % vSech koznich forem Pagetovy
choroby a priblizné asi jen 1 % vSech nadort anogenitalni
oblasti [2, 3, 11, 18].
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Presna patogeneze EMP je stale pfedmétem kontroverze
ohledné jednotné histogeneze onemocnéni. Priblizné asi
¢tvrtina pripadil vznika z apokrinnich Zlaz. Samotny vy-
skyt apokrinnich 7laz je na kizi pomérné omezen a dlou-
hodobé pretrvavala predstava vychazejici z distribuce
apokrinnich 714z na embryonalnim podkladé mlécné listy.
Mlécna lista, ktera se zakldda jiz v prabéhu 4. embryonal-
niho tydne, spojuje axilarni oblast s inguindlni a anoge-
nitalni lokalitou, coz odpovidd i nejcastéjsim lokalizacim
EMP. V radé ptipadi je ale souvislost se strukturami pi-
vodni mlé¢né lidty nejasna i vzhledem k anatomické lo-
kalizaci. Onemocnéni miize vychazet i z periuretralnich,
ekrinnich, perianalnich nebo Bartholiniho Zlaz vulvy, na-
vic nékteré prace poukazuji i na mozny vznik z rezident-
nich kmenovych bunék epidermis a adnex [7, 8, 10, 13].
Asi v 15 % pripadi se jedna o sekundarni formu Pageto-
vy choroby, kterd md vztah ke karcinomu mocového me-
chyte, konec¢niku, délozniho hrdla, prostaty nebo mocové
trubice, kde dochazi k epidermotropnimu $ifeni nadoru
[7, 10, 18]. Nékteré prace poukazuji i na vztah s vyskytem
tzv. Tokerovych bunék, coz jsou vzacné, svétlé intraepi-
dermalni elementy v okoli usti mlékovodu a vyskytuji se
i v oblasti vulvarnich tkanich [12].

Typické 1éze EMP jsou erytematézni, deskvamujici,
nékdy infiltrovand, loZiska, obvykle dobfe ohranic¢ené od
okoli, dosahujici velikosti nékolika centimetri. V pozdéj-
$im stadiu jsou pritomny krusty, eroze az ulcerace, a pro-
jevy se §ifi do okoli. Léze EMP jsou ¢asto povazovany za
zanétlivé nebo infekéni onemocnéni kiize a pred diagné-
zou jsou Casto aplikovany rtizné topické terapie. Mnohdy
dochézi k opozdéné diagnostice az okolo 2 let priibéhu
onemocnéni [8, 11, 18]. Nejcastéjsim subjektivnim pro-
jevem EMP je pruritus, paleni, bolestivost a pocit otoku
postizené lokality [11]. Léze mohou byt v okrajich az hy-
popigmentované nebo naopak i hyperpigmentované [4].
Dlouhotrvajici 1éze mohou byt zménény opakovanou
traumatizaci nebo i sekundarni infekci.

Vedle klinického obrazu je nutné se diagnosticky oprit
o histologické vysetfeni biopsie z loziska. Histologicky
jsou patrny stiedné velké az velké, okrouhlé bunky s ob-
jemnou svétlou cytoplazmou, s atypickymi pleomorfnimi
jadry a velkymi jadérky (Pagetovy bunky), které prostu-
puji jednotlivé ¢i ve shlucich nepravidelné akantotickou
epidermis, pfipadné adnexa a mohou prostupovat i do
koria. V pocite¢nich fazich onemocnéni jsou bunky
usporadany jednotlivé nebo v malych skupinach, né-
kdy s tvorbou az drobnych 7laz v bazalni vrstvé epider-
mis. Miize byt postizena celd tloustka epidermis, i kdyz
nejvétsi koncentrace nddorovych bunék je v dolni ¢asti
epidermis. Na rozdil od vétsiny pripadi klasické Pageto-
vy choroby postihujici mlé¢nou zlazu, Pagetovy bunky
v EMP obsahuji mucin, coz miiZe byt potvrzeno barve-
nim Alcianovou modfi nebo metodou PAS. Imunohisto-
chemické vySetfeni se ¢asto pouziva k diagnostice Page-
tovy nemoci a k identifikaci pravdépodobného ptvodu
neoplastického procesu. Bunky obvykle exprimuji mar-
kery ekrinniho i apokrinniho piivodu véetné typickych
markert epitelovych bunék, predevsim keratint s nizkou
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molekulovou hmotnosti (CK). Dal$im typickym znakem
je tzv. GCDFP-15 (gross cystic disease fluid protein 15)
a karcinoembryonalni antigent (CEA). S100 protein je
negativni. Imunohistochemické vysetfeni mize pomérné
dobfe i odli$it primérni a sekundérni formu EMP. Pri-
marni (ale i mamarni) Pagetova choroba je GCDFP-15
pozitivni, CK7 pozitivni (mize byt i negativni) a CK20
negativni. Sekundarni Pagetova nemoc, ktera se rozsitila
ze zékladniho karcinomu je GCDFP-15 negativni, CK7
pozitivni, navic ale i CK20 pozitivni [12].

Diferencidlni diagnostika EMP zahrnuje kontaktni der-
matitidu, plistiovou (kvasinkovou) infekci, seboroickou der-
matitidu, psoriazu, lichen sclerosus, erozivni lichen planus,
pemphigus vegetans. Z malignich onemocnéni je nutné my-
slet na mycosis fungoides, nebo i maligni melanom (u hyper-
pigmentované formy). Perianalni nebo vulvarni EMP muze
byt rovnéz $patné diagnostikovana jako leukoplakie, dlazdi-
cobunécny karcinom, bazoceluldrni karcinom, akuminatni
kondylomata, nebo i kozni projevy u morbus Crohn.

U pacientti s EMP je chirurgie stale povazovana za zlaty
standard lécby. Podle doporuceni je bezpecnostni resek¢-
ni vzdalenost 2 c¢m, ackoli se povazuje i 1centimetrovy
okraj jako dostate¢né radikalni u 1ézi s klinicky dobte
ohrani¢enymi okraji. Pfi pouziti Mohsova mikrografic-
kého chirurgického (MMS) vykonu s cilenou histologic-
kou kontrolou resekénich okraji byla zaznamendna nizsi
mira recidivy [9, 17]. Samotna terapie vSak zavisi na typu
EMP. U sekundarni formy se odviji na typu a mife posti-
zeni primarnim karcinomem [15].

Radioterapie muize byt pouzita pro neoperovatelné léze
nebo jako adjuvantni lécba pred chirurgickym vykonem,
a to i v pripadé pooperacnich recidivy [16]. Lokalni apli-
kace cytotoxickych lékt (bleomycin, 5-fluorouracil) neni
dostate¢né uc¢inna, ale miize pomoci ke zmenseni loziska
pfed opera¢nim feSenim [7]. Lokalné aplikovany imuno-
moduldtor imiquimod byl Gspés$né pouzit v malém po-
¢tu pripadtt EMP v pocdateénim stadiu onemocnéni, ale
i jako adjuvantni terapie pfed radikalnich chirurgickym
vykonem [5, 7]. V mensi mife a s rozdilnou tspé$nosti
se v literatufe diskutuje efekt CO2 laseru, fotodynamické
terapii nebo lokalné aplikovanych retinoidu [7].

I pres casté recidivy onemocnéni je progndza relativné
pfizniva a pétiletého preziti dosahuje az 85 %. SniZzena
délka preziti je spojena se zvy$enou hladinou CEA v séru,
mirou invaze nadoru, pfitomnosti nddorovych uzla v pri-
marni 1ézj a pfitomnosti metastaz [8]. Spontanni regrese
byla popsdna v literatufe po ¢aste¢né chirurgické excizi.
Metastatické postizeni u EMP je spiSe vzacné, ale muze se
§itit do regiondlnich lymfatickych uzlin a hematogenné
do vnitfnich organi [6].

SOUHRN

Perianalni eroze - strucny prehled

Autofi popisuji piipad 72leté pacientky s 1 rok trvaji-
cimi periandlnimi erozemi, histologické vysSetfeni proka-
zalo sekundérni formu extramamdrni Pagetovy choroby.
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V diskusi je popsana zakladni etiologie, patogeneze a dia-
gnostika onemocnéni. Zaklad terapie je radikalni chirur-
gicka lécba, ale muze se uplatnit radioterapie nebo lokal-
ni terapie napt. imiquimodem. Prognéza onemocnéni je
v zasadé dobra, ale odviji se od miry postizeni.

Kli¢ova slova: sekundarni morbus Paget - extramamarni
- diagnoza - 1é¢ba

SUMMARY

Perianal Erosion. Minireview.

The authors describe the case of a 72-year-old female
with one-year perianal erosion, histological examination
showed a secondary form of extra-mammary Paget’s dis-
ease. Discussion describes etiology, pathogenesis, and dia-
gnosis of the disease. The basis of therapy is radical sur-
gical treatment, but radiotherapy or local therapies such
as imiquimod can be used. The prognosis of the disease is
relatively good, but it depends on the stage of the disease.
Key words: secondary Paget disease — extramammary -
diagnosis - therapy
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Kontaktnd dermatitida je ochorenim s vyznamnou medicinskou, socidlnou a far-
makoekonomickou zatazou. Je sucastou kazdodennej dermatologickej praxe.
Kazdoro¢ne pribuda mnozstvo novych chemickych substancii s alergénnym a iri-
ta¢nym potencidlom. Nové etiopatogenetické poznatky su priebezne implemen-
tované do narodnych a medzinarodnych legislativ.

Zahrani¢né publikacie nasich autorov urcite nie su beznym javom. Monografia
profesorky Danky Svecovej a dr. Jany Nem3ovskej ,Contact Dermatitis*, ktora mi-
nuly rok vysla v americkom nakladatelstve Nova, prezentuje uceleny a aktudlny
prehlad problematiky alergickej a iritacnej kontaktnej dermatitidy. Publikacia je
strukturovand do piatich kapitol.

Prva kapitola je sihrnom sucasnych poznatkov s ohladom na epidemiolégiu,
i genetiku a imunolégiu alergickej a iritacnej kontaktnej dermatitidy, vratane barié-
rovej dysfunkcie charakterizovanej mutéciami pre filagrin, abnormélnou expresiou
cytokeratinov a redukciou epidermalnych lipidov, ulohy Toll-like receptorov, ako
aj cytokinovym profilom kontaktnej dermatitidy. V kapitole su tiez uvadzané nové
alergény a rizikové populacie a profesie.

V casti venovanej klinickému obrazu ochorenia autori opisuju morfologické
spektrum iritacnej, alergickej, fotokontaktnej a aerogénnej dermatitidy. Textovu
¢ast vhodne doplia ikonografia jednotlivych typov dermatéz.

Dalsia kapitola je venovana diagnostike. Sumarizuje jednotlivé typy epikutan-
nych testov vratane menej pouzivanych variantov. Demonstruje techniku aplikacie
a hodnotenia testov a objasniuje ich klinickd relevanciu. Uvadza tiez in-vitrodia-
gnostické metody kontaktnej dermatitidy.

V publikdcii je aj priestor sumarizujuci lokédlne a systémové liecebné modality,
fototerapiu ako aj diétne rezimy. Za dva klu¢ové faktory povazuju autorky elimina-
ciu kauzalneho alergénu a regeneraciu porusenej epidermalnej bariéry. Posledna
kapitola je venovana principom primarnej, sekundérnej a terciarnej prevencie.

Prezentovana publikdcia je kvalitne spracovana z hladiska vedeckého aj didak-
tického. Obsahuje najaktualnejsie poznatky z predmetnej problematiky. Monogra-
fia si nekladie za ciel konkurovat rozsiahlym publikdcidm o kontaktnej dermatitide.
Napriek tomu predstavuje uzito¢ny nastroj pre dermatovenerolégov, alergolégov,
pracovnych lekérov a Studentov mediciny.
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