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KLINICKY PRIPAD

Zena ve véku 25 let navstivila nasi kozni ambulanci
pro nékolik tydnl trvajici cervenohnédé Supici se
svédivé lozZisko v oblasti epigastria, které postupné
progredovalo. V posledni dobé pacientka udavala
zvySenou stresovou zatéz (studovala posledni ro¢nik
pedagogické fakulty). Zvite doma neméla, byla neku-
facka. Lokalné loZisko ni¢im neo3etfovala. Rodinna,
osobni, farmakologickd i alergologickd anamnéza byly
negativni. Klinicky bylo v epigastriu patrné nahnédlé
relativné ostre ohranic¢ené lozisko nepravidelného tva-
ru, olupujici se drobnymi pityriaziformnimi Supinkami.
Bylo doplnéno mykologické vysetfeni s negativnim
vysledkem. Lokalné byl pouzit clotrimazol v krému bez
vyraznéjsiho efektu.
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Pres rok trvajici projevy lokalizované v pocétku v ob-
lasti epigastria se roz3ifily intermammarné, na prsa, na
stfedni ¢ast bficha i na Siji. Pfi objektivnim vysetfeni
byly pfitomny svétle hnédé ploché papuly, centrdlné
splyvajici v mapovitd nepravidelna loziska s bélavymi
Supinkami na povrchu (obr. 1, 2, 3). LoZiska mirné své-
dila. Nalez pfipominal pityriasis versicolor, proto byl
doporucen lokalné flutrimazol gel a krém. Vysetteni
Woodovou lampou bylo negativni.

Pfi kontrolnim vysetieni po 3esti tydnech se stav i pres
antimykotickou terapii nezlepsil, svédéni v misté posti-
Zeni pretrvavalo. Doplnila se dalsi vysetieni. Zakladni he-
matologické a biochemické parametry, hormony stitné
Zlazy (fT4, fT3, TSH) odpovidaly fyziologickému rozmezi,
gynekologické vysetieni bylo bez patologického nalezu.
Nésledovala probatorni excize z oblasti epigastria.

Obr. 2

Obr. 4
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HISTOPATOLOGICKY NALEZ

Mikroskopicky byl patrny verruk6zné zvinény povrch
kGize s hyperkeratézou, se zcela ojedinélym parakera-
totickym jadrem a vyrazna papilomatéza, v koriu bez
patologickych zmén (doc. MUDr. Lubomir Pock, CSc.,
obr. 4 nas. 256).

Zavér
Papillomatosis confluens et reticularis.

Prubéh

Terapie doxycyklinem 100 mg 2krat denné spolu
s emoliencii a keratolytiky po dobu 4 tydn( byla Gspés-
nd. Doslo ke zhojeni ad integrum. Pfi dalsi kontrole za
8 tydn(l po preléceni byla pacientka bez zndmek reci-
divy onemocnéni.

DISKUSE

Pityriaziformni makulopapulézni retikularni
loziska na trupu - papillomatosis confluens et
reticularis

Papillomatosis confluens et reticularis je vzacna be-
nigni dermatdza postihujici prfevazné mladé osoby.
Projevuje se ve vétsiné pfipadl asymptomatickymi hy-
perpigmentovanymi papulami, které centralné splyvaji
do plakl a periferné nabyvaji retikuldarniho usporada-
ni. Nejcastéjsi lokalizaci je pfedevsim horni ¢ast trupu
(intermammarni, interscapularni a epigastrickd oblast),
krk, axily. Ma chronicky pribéh s tendenci k recidivam.

Choroba byla poprvé popsana v roce 1927 Gou-
gerotem a Carteaudem pod nazvem papillomatose
pigmentée innomineé. Dfive se povaZovala za formu
acantosis nigricans, dnes je jiz vSseobecné uznavanou
samostatnou nozologickou jednotkou [23].

Papillomatosis confluens et reticularis je velmi vzac-
né, ¢asto poddiagnostikované onemocnéni. Vyskyt je
celosvétovy, postihuje obé pohlavi, nej¢astéji adoles-
centy a mladé dospélé [10]. Obvykle jsou popisovany
sporadické pripady, nicméné byl zdokumentovan i fa-
milidrni vyskyt [14, 16]. V retrospektivni studii Mayo
Clinic s celkem 39 pacienty byl primérny vék pacienta
v dobé stanoveni diagndzy 15 let s rozmezim od 8 do
32 let s prevahou muzd v poméru 1,4 : 1 [8]. Libanonska
studie publikovand v roce 2013 udavéd pramérny vék
pacientl v dobé stanoveni diagndzy 19 let se stejnou
frekvenci vyskytu u muzd a zen [33]. V CR byla publiko-
vana série 3 pripadl papillomatosis confluens et reticu-
laris v roce 2010 s prdmérnym vékem pacienta v dobé
stanoveni diagnézy 17,7 let s rozmezim od 14 do 21 let
(2 zeny a 1 muz) [9].

Patogeneticky se pravdépodobné uplatnuje poru-
cha diferenciace a zrani keratinocyt(. Tuto teorii, kro-
mé elektronmikroskopickych a imunohistochemickych
nalezl, podporuje i dobra |é¢ebnd odpovéd nékterych
pacientl na celkovou ¢i lokalni [é¢bu retinoidy. V elek-
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tronovém mikroskopu jsou patrné zmény v usporadani
a strukture zrohovatélych bunék, zvysena vrstva pre-
chodovych bunék mezi stratum granulosum a stratum
corneum, vétsi pocet lameldrnich granul ve stratum
granulosum a zmnozeni melanozom{ ve stratum cor-
neum [7]. Imunohistochemicky byla prokadzana zvy-
send exprese involucrinu, keratinu 16 a Ki-67-proteinu
v [ézich [32].

Zpocatku prevladal nazor, ze abnormalni epidermal-
ni proliferace nastava v dasledku abnormalni reakce
kGze na osidleni vnimavych jedincd kvasinkami rodu
Malassezia. Stale vice autort ale tuto teorii zpochybriu-
je, nebot mnoho publikovanych pfipadl ma negativni
vysledek mykologického vysetfeni a rovnéz nereaguje
na antimykotickou terapii [8, 23].

V soucasné dobé se zda velmi pravdépodobné, ze
jednu z hlavnich roli v etiopatogenezi onemocnéni
hraji bakterie, konkrétné aktinomyceta Dietzia papillo-
matosis, kterd byla vykultivovéna pfimo z 1ézi [18, 28].

Mezi dalsi mozné spoustéce onemocnéni patfi endo-
krinni poruchy. Byla popsana souvislost s Cushingovou
nemoci, obezitou, poruchou glukézové tolerance nebo
diabetem, tyreopatiemi, dysfunkci hypofyzy a syndro-
mem polycystickych ovarii [4, 10]. Regrese projevl po
snizeni hmotnosti naznacuje souvislost s inzulinovou
rezistenci a naslednou hyperinzulinemii [5]. Vysoké hla-
diny cirkulujiciho inzulinu maji mitogenni a antiapop-
totické ucinky na keratinocyty. Tento uUcinek je zpro-
sttedkovan aktivaci superrodiny tyrozinkindzovych
receptorq, ktera vede k epidermalni proliferaci a papi-
lomatdze [21]. Byl popsan i pfipad Sestnactileté divky,
u které se objevily ptiznaky papillomatosis confluens et
reticularis v solarni lokalizaci. Autofi vyslovili hypotézu,
Ze by se na patogenezi onemocnéni mohla podilet ab-
normalni epidermalni odpovéd na UV zareni [34].

Déle jsou zdokumentovany familiarni pfipady one-
mocnéni, typ dédi¢nosti neni ovsem dosud objasnén
[14, 16].

Papillomatosis reticularis et confluens obvykle zacina
intermammarné, interskapuldrné nebo v oblasti epigas-
tria, postupné se sifi béhem tydnl az mésicl na prsa, do
podpazi, na krk a na dolni polovinu bficha. Vzacnéji se
loZiska mohou objevit i na ramenou, kolenou, loktech,
rukou, v loketnich a podkolennich jamkach, v pubické
oblasti a na obliceji [3, 12, 20]. Na zacétku jsou patrné
mirné hyperkeratotické az verrukézni ploché papuly ve-
likosti 1-2 mm v priiméru, barvy riizové, nahnédlé az Se-
dohnédé, postupné se zvétsujici az do velikosti 4-5 mm.
Jsou neostie ohranicené, centrdlné splyvaji a vytvareji
souvisla loziska, na periferii nabyvaji spise retikuldrniho
charakteru. Po poskrabani se jemné bélavé olupuiji. Léze
jsou casto asymptomatické, ale mohou i mirné svédit.
Sliznice postizeny nebyvaji [32].

Diagndza se opira predevsim o klinicky obraz a his-
topatologické vysetreni [23]. Histopatologicky byva
patrna ortohyperkeratéza, papilomatéza, fokalni mirna
akantéza omezena na oblasti prodlouzeni rete ridges,
hyperpigmentace bazalni vrstvy, snizena nebo chybéji-
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ci vrstva granuldrnich bunék a mdze byt pfitomen i pe-
rivaskularni infiltrat v horni ¢asti dermis [15, 23]. V rdmci
diferencialni diagnostiky je vhodné doplnit mykologic-
ké vysetieni. Dermatoskopicky jsou patrné vyvyseniny
a prohlubné (gyri et sulci) odpovidajici papilomatéze
v histologickém obraze. Dale mohou byt patrné hnédé
polygonalni globule napodobuijici dlazebni kostky, lo-
Ziskové bilé oblasti, Supiny lokalizované perifolikularné
a podél koznich ryh [2, 5].

Davis et al. na zakladé retrospektivni studie 39 pa-
cientll s diagnostikovanou papillomatosis confluens et
reticularis navrhl v roce 2006 tato diagnosticka krité-
ria: pfitomnost Supicich se nahnédych makul ¢i plakd,
z nichz alespon cast nabyva retikularniho ¢i papilo-
matdzniho charakteru, léze jsou lokalizovany v oblasti
horni ¢asti trupu a na krku, mykologické vysetreni Su-
pin je negativni, antimykoticka terapie je bez efektu,
zato je dobra lé¢ebnd odpovéd na podavani minocykli-
nu [17]. Vzhledem k tomu, ze v literature bylo popséno
nékolik pfipadll s postizenim axil, podkolennich nebo
loketnich jamek, navrhl Jo et al. v roce 2014 Gpravu dia-
gnostickych kritérii tak, aby zahrnovala navic postizeni
v oblasti flexurdIni a brala v ivahu i moznou mykotic-
kou koinfekci a terapeutické pouziti jinych antibiotik
nez jen minocyklinu [17, 20].

Diferencidlni diagnostika je velmi Sirokd. V prvni fadé
se uvazuje o acanthosis nigricans. Je treba mit na pamé-
ti, ze obé onemocnéni se mohou vyskytovat u jednoho
pacienta soucasné [21]. Retikularni hyperpigmentace
se mohou objevit u morbus Dowling-Degos, morbus
Galli-Galli a dyskeratosis congenita [23]. Pokud je pfi-
tomné vyraznéjsi svédéni, mize se jednat o prurigo
pigmentosa [30]. U pityriasis versicolor byva pozitivni
mykologické vysetieni. Ve Woodové lampé fluoreskuji
kvasinky rodu Malassezia zlutavé. Darierova choroba je
autozomalné dominantné dédi¢né onemocnéni, které
se projevuje kromé postizeni kiiZze i postizenim nehtd
a sliznic. Dale je diferencidlné diagnosticky zvazovana
terra firma-forme dermatéza a makuldrni amyloido-
za, kterd se projevuje svédivymi makulami v oblasti
proximalni a stfedni ¢asti zad [4, 23].

K terapii se vyuziva celd rfada prostfedkd. Z celko-
vé podavanych Iékud jsou to pfedevsim peroralni an-
tibiotika, kterd plsobi nejen svym antimikrobialnim
tivnimi ucinky. Antibiotika tetracyklinové fady plsobi
inhibi¢né na metaloproteinazy, hydrolazy, fosfolipa-
zu A2, TNF-q, IL-1B a IL-6, coz vede k protizanétlivym
ucinkm. Makrolidy maji imunomodulaéni ucinky
diky supresi IL-8 [19]. Nejcastéji pouzivanymi antibio-
tiky v této indikaci jsou minocyklin v davce 50-100
mg 2x denné, doxycyklin v ddvce 100 mg 2krat denné
celkem 8-12 tydnu, azithromycin 500 mg 3krat tydné
po dobu 8 tydn{i nebo v rezimu 500 mg 1krat denné
celkem 1-2 tydny. Dale je mozné pouziti erythromy-
cinu 1 000 mg denné, clarithromycinu 500 mg denné
nebo cefdiniru 300 mg 2krat denné [3, 10, 17, 19, 20,
22,27,29,31].
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Dalsi moznosti celkové terapie u pacient(, ktefi nere-
aguji na antibiotickou 1é¢bu jsou systémové retinoidy.
Byla popsana Uspésna perordlni [é¢ba isotretinoinem,
acitretinem a etretinatem [6, 7, 31]. U 13letého chlapce
s tézkou formou papillomatosis confluens et reticularis
byl s Uspéchem pouzit metotrexat v davce 15 mg tydné
[26]. Pouziti antimykotik vyplyva z dfivéjSiho presvéd-
¢eni, Ze papillomatosis reticularis et confluens vznika
v dusledku osidleni kize vnimavych jedincd kvasin-
kami rodu Malassezia [23]. S Uspéchem byl pouzit per-
oralni fluconazol [25].

Lokalné Ize v 1écbé pouzit emoliencia, keratolytika,
lokalni retinoidy, analoga vitaminu D, lokdaIni antimy-
kotika, topické imunomodulatory [1, 10, 13, 25, 31].
S Uspéchem byl pouzit i sulfid selenu (2,5% selenium
sulfide lotio) [11]. Mezi rezimova opatieni patii hlavné
redukce hmotnosti [5].

SOUHRN

Autofi popisuji pfipad 25leté pacientky s pityriazi-
formnimi projevy lokalizovanymi intermamarné, které
se béhem 1 roku rozsifily na hrud, bficho a siji. Lé¢ba
lokalnimi antimykotiky byla bez efektu. Histologické
vysetfeni bylo slucitelné s diagnézou papillomatosis
confluens et reticularis. Celkova lé¢ba doxycyklinem
byla Uspésna a vedla ke zhojeni |ézi. Prace poskytuje
prehled soucasnych poznatk({ o tomto onemocnéni.
Kli¢ovd slova: papillomatosis confluens et reticularis -
diagnostika — doxycyklin

SUMMARY

Pityriasiform Maculopapulous Reticular Lesions on
the Trunk - Papillomatosis Confluens et Reticularis
The authors report the case of a 25-year-old woman
with the presence of pityriasiform lesions in the inter-
mammary area, which spread to the chest, abdomen
and neck within 1 year. Treatment with topical antifun-
gals was without effect. Histological examination was
compatible with the diagnosis of papillomatosis conflu-
ens et reticularis. Treatment with doxycycline resulted in
successful healing of the lesions. This article provides an
overview of current knowledge about this disease.

Key words: papillomatosis confluens et reticularis - dia-
gnosis — doxycycline
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