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Namiesto avodu

Klinicko-patologicky seminar

(Reminiscencia na nedavno minuly ¢as)

Podra platnej koncepcie patologie je napliiou odboru okrem diagnostickej
¢innosti a odbornej vychovy aj odborna kontrola diagnostickej a lieCebnej ¢innosti.
Tento fakt podporuje aj vypocet hlavnych aloh patologie, kde okrem diagnostickej
¢innosti v bioptickej a nekroptickej oblasti a vedeckovychovnej ¢&innosti sa
zdoraznuje aj odborna kontrola. Zakladnym ¢lankom odbornej kontrolnej ¢innosti
patologie je rozbor nalezov ziskanych pri nekroptickej a bioptickej diagnostike.
Tieto rozbory umoznuji hodnotit mieru diagnostickej a lieCebnej uspesSnosti.
Ziskané informacie st vyznamnym zdrojom aj na vyhodnotenie celkovej urovne
zdravotnickej starostlivosti.

Rozbory patologickych nalezov ziskanych pri pitve, pripadne pri biopsiach, vo
vztahu ku klinickym diagnostickym a lieCebnym postupom su naplinou klinicko-
-patologickych konferencii a seminarov.

Patolégia ako zakladna disciplina mediciny nezastupitelnym spdsobom
prispieva Kk jej napredovaniu. Ma na to dva prostriedky: vlastnii vedeckovyskumnu
¢innost’, ktora umozinuje spresnenie diagnostickych a diferencidlnodiagnostickych
metdédd v odbore, ako aj vztah patologie k ostatnym medicinskym odborom,
z ktorych sa kreuju d’alSie horizonty medicinskeho vedenia.

Pred dvadsiatimi rokmi nestor ¢eskoslovenskej patologie profesor Mitfejovsky
so spolupracovnikmi napisal do Casopisu 1ékaii ¢eskych tato uvahu: ,,V starom
Egypte lekari patrili k Domom zivota a nemali nijaké vzt'ahy k Domom mftvych,
ich metodike alebo technologii. Domom Zivota sa nevzdialili ani ti z lekarov, ktori
koncom 17. storo¢ia metodicky zacali sledovat’ svojich zomrelych pacientov
V pitevni a zacali integraciu poznatkov Specialnej patolégie do klinickej mediciny.
Je preto zvlastne, Ze su niekedy u nas patoldégovia povazovani za reprezentantov
,Domu mrtvych®, dokonca Vv intelektualskych kruhoch. Treba sa zmierit’ s tym, ze
urc¢ita korekcia tohto oneskorujuceho sa spoloc¢enského vedomia pripadla az

Haileyho ,Kone¢nej diagnoze . Na malt informovanost o poznavacej funkcii
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a potencii patologie napokon upozornila i diskusia na strankach Praktického 1¢kate
(1981).

Pretoze si dobre pamitame na tato ,,klinicko-patologickti polemiku® doc.
MUDr. J. Hrn¢iara, CSc., s celou plejadou mienkotvornych patolégov tych cias,
opytali sme sa samych seba: Co by sa v dne$nych &asoch muselo stat, aby
vynikajuci klinici a vo vedomostiach nezaostavajuci patologovia zabudli na
sucasné ekonomické, finan¢né, privatizaéné a iné starosti a V ramci univerzitnej
,.disputy vytiahli teoreticko-prakticky vedomostny arzenal v usili prehibit
poznatky vo svojich odboroch? Metédu klasickej odbornej diskusie ¢i klinicko-
-patologickej polemiky treba pokladat pre postgradualnu vychovu mladych
lekarov stale za nenahraditel'nt, napriek rozlicnym novym, napr. internetovym
moZznostiam.

O ¢o teda ide?

Docent Hrnéiar vo svojom ¢lanku uviedol, ze v praxi vznikaju rozpory pri
zavereCnom hodnoteni chorobného procesu a pri¢iny smrti medzi patologmi
a klinikmi, ktoré sa nie vzdy rieSia len na odbornej urovni. Ako pri¢inu uviedol to,
ze patoldégovia (ako predstavitelia morfologie) si osobuju pravo zaverecnej
diagnézy a okrem funkcie ,,svedomia nemocnice® sa neraz stavaja do polohy
arbitra. Na podporenie svojho tvrdenia konstatoval, ze klasifikacia choréb a pri¢in
smrti neprestajne prechadza vyvojom. Odraza to stupenn si¢asného poznania. A
V st¢asnosti dominuju d’alSie chapania chorobného procesu, ktoré podmienili iné
pestré a hranicné odbory mediciny. Zdoraznil, ze zadverecna diagndéza musi byt
syntézou patologickoanatomického substratu, klinického obrazu, ako aj
biochemickych a biofyzikalnych parametrov v procese vyvoja choroby az do jej
skoncenia vylie¢enim, alebo smrt’ou. Postoj patoldéga, ako aj verejnosti pokladal za
nespravny preto, lebo sa na smrt’ pozera ako na nepodarok ¢i na chybu v praci
klinického timu. Dalej uviedol vela ochoreni, ktoré ani pri vtedajSej wrovni
poznania nemoéze morfolég vzdy potvrdit. Mnozstvo umrti podmienovali
kardiovaskularne ochorenia ako nasledok artériovej hypertenzie. Napisal, ze iba u
5 % hypertonikov sa morfolog modze vyjadrit’ o jej pri¢ine. Ani diagndéza nadoru
Vv §titnej 7zl'aze, nadoblicke a pod. ni¢ nehovori o jeho funkcii. Vo svojom
premyslenom prispevku uviedol d’alsie veI'mi zaujimavé pohlady klinika na limit
patologie pri ur¢ovani mechanizmu smrti.

Bez profesionalnej predpojatostti mozZno skonStatovat, Ze praca docenta

Hrnciara nevyburcovala iba lidrov odboru patologie k hlbokému uvazovaniu.
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Cela vzdelana patologicka obec zacala premyslat’ o argumentoch klinika, ako aj o
moznosti obhajoby svojho odboru. Mnohi z nich sa i v tom ¢ase odvazili svoje
nazory vyjadrit’ aj verejne. Profesor Fingerland v pokracujucej diskusii povedal,
ze v patoldgii je aj uloha ,,arbitra® povinnost’ou patoldéga. K zaverecnej diagnodze
dospeje pomocou vsetkych pouzitych metéd — morfologickych aj inych:
mikrobiologickych, sérologickych, imunologickych, biochemickych a d’alSich.
Zdoraznil, ze cielom lekarskej diagnostiky (vratane patologickoanatomickej
a histologickej) nie je len liec¢ba, ktora si ziada vysledky €o najrychlejSie, ale aj
hlbsie poznavanie podstaty choroby na pouzitie v zdravotnictve, najméa v primarnej
prevencii. Rozhodne odmietol tvrdenie, Ze patoldogovia sa pozeraji na smrt’ ako na
,hepodarok® prace klinického timu. Vyjadril smutok nad nepochopenim prace
patoléga klinikom a uviedol niektoré skvelé pripady konStruktivnej spoluprace
tychto odbornikov, ktoré smeruji k blahu pacientov. Idedlne by bolo pri kazdom
umrti porovnat’ a zjednotit’ koneénu diagnézu spolo¢nym klinicko-patologickym
rozborom. Takéto rozbory ba vSak vyzadovali (uz v tych casoch! — pozndamka
autorov) iné personalne upravy.

Profesor Cerny z LF UJEP v Brne vysvetl'oval pojem ,,zavere¢na diagnéza* ako
termin, ktory ma podklad vo dvoch vedecky koncipovanych pisomnostiach, a to
v chorobopise a v pitevnom protokole. Ich zavery sa mo6zu lisit’, teda sa premietaja
do ,,Listu o prehliadke mfitveho* pristupnému verejnosti. Laika tato diskrepancia
znepokoji, hoci odbornici vedia, Ze je niekedy iba formalna ¢i terminologicka.
Vsimal si aj kontakt klinika s patologom, ktory je zvyc€ajne dvojfazovy — v pitevni
a na klinicko-patologickom seminari. Az na seminari ma morfolég ,,poruke*
vSetky potrebné udaje a az tam moéZu obidvaja dobre pripraveni partneri
prediskutovat’ vzniknuté nejasnosti. Ak sa debata nerozvija na urovni, nemusi to
byt preto, ze IQ patoléga mu nedovoluje pochopit’ dynamickt polymorfiu
priznakov pocas choroby a predstavit si ,,prudké zvraty parametrov®. Naco
diskutovat’ napriklad o molekularnych a neurohumoralnych procesoch pri
chronickom oblickovom zlyhani, ked” ide o bilaterdlnu ascendentnt chronicka
pyelonefritidu pri hyperplazii prostaty, ktora klinik zabudol vySetrit'...

Z d’alsich viet a ¢lankov na tato tému mozno poznat, Ze argumenty patolégov
boli svedomito pripravené vo vsetkych bodoch ,,obzaloby®“. Ceterum autem
censeo..., ako zakl'ac¢il diskusiu profesor Zahot: Aj v dneSnej modernej medicine,
vyuzivajiucej zavratné nové poznatky biologickych vied a d’alSich disciplin,

prenikajucich az do molekularnej urovne, stale eSte plati a isto bude dlho platit’



9
stara premisa: Mortui vivos docent. Pravda, iba pre tych, ktori sa chci poucit
Z nalezov, ktoré je patologia schopna zo sekcii vytazit’.

Nakoniec sam docent Hrnéiar na zaver diskusie pomerne zmierlivo zakoncil
tato polemiku konStatovanim o potrebe najst’ ,,spoloc¢ni re¢“ pri zachovani
vysokych mravnych zasad lekarskej etiky, medzi ktoré patri aj racionalna kontrola
uniku ¢i podavania informacii.

Z pohladu dnes$ného lekara je nepodstatné, precCo vznikol prvy clanok. Treba
vSak zdoraznit’, ze mal v d’alSich rokoch priaznivy vplyv na postoj patologov a ich
argumentaciu. Bohuzial’, ani v tom ¢ase sme nemali moznost’ zachytit’, Ze by sa
v plejade veducich osobnosti patologie vtedajsicho Ceskoslovenska objavil nazor
zastupujuci slovenskl patologicku obec.

V sucasnosti, po dvadsiatich rokoch, sa naSi patoldégovia aj klinici trapia
S rozlicnymi problémami. Mnohé z napisaného sa rokmi ,,vycCistilo*, teoretické aj
pracovné inStrumentarium sa pozmenilo, ¢o vyrazne ovplyvnilo tak diagnosticke,
ako aj terapeutické pristupy. Vznikaji i nové ochorenia a syndrémy, ktoré
vyzaduji novy manazment zdravotnickych intervencii. Puncom patologie vSak
ostava ani nie tak pitva, dokonca ani biopsia ¢i sama metodika, ktord je totozna
S postupom biologického vyskumu vSeobecne, ale pohotova syntéza mnohych dat,
ziskanych rozli¢cnymi metdédami. Cielom je zaver, ktory robi protichodné prejavy
ochorenia pristupné logickému mysleniu.

Prave tento rozmer patologie je prinosom pre dobre fungujuoce klinicko-
-patologické seminare. Pracoviska, ktoré venuju tejto forme vychovy viac energie
a Casu, produkuji hlbSie vzdelanych lekarov. MozZznost’ surfovat po nespocetnom
poc¢te informacii vo virtualnej pocitaCovej sieti je v sU€asnosti nepochybne
kvantitativnou vyhodou. Pocut’ ,,nazivo® rozbor nejasného pripadu pripravenymi,
vzdelanymi, navzajom intelektualne sa  potenciujucimi  Specialistami
zachovavajucimi kultaru prejavu a lekarskej etiky je nezabudnutelnym
a nenahradite'nym zazitkom, ktory v konec¢nom dosledku svojou kvalitou slazi
pacientom.

Pamaitnici a svedkovia vedia, 0 ¢om je rec.

Katarina Adamicova



10

Histolagia, histopatolagia a ultrastruktara

koze a je) adnexov

Podla klasického histologického delenia sa koza (integumentum commune)
sklada z povrchovej epitelovej vrstvy nazyvanej pokozka (epidermis) a vidzivovej
vrstvy — zams$e (corium — dermis). Ta tvori povrchovejsie tuhsie korium a hlbsie,
redSie podkozné tkanivo (tela subcutanea). Korium tvori povrchovejSia papilarna
vrstva (pars papillaris) a hlbsia sietovita vrstva (pars reticularis). Tela subcutanea

je zvacsa prestupena tukovyrni lalé¢ikmi a tvori panniculus adiposus.
Epidermis

Epidermis pozostava zo stratifikovaného epitelu, ktory obsahuje okrem
keratinocytov melanocyty, Langerhansove a Merkelove bunky. Keratinocyty
epidermis st ulozené v Styroch vrstvach: bazalnej (stratum basale), tfhovitej
(stratum spinosum), zrnitej (stratum granulosum) a rohovej vrstve (stratum
corneum). K derme je epiderma pripojena dermoepidermalnou junkciou alebo
prostrednictvom bazalnej membrany.

Bazalne bunky epidermy obsahuju tonofilamenty (alebo tonofibrily) agregované
vo zviazkoch. Tonofilamenty st zlozené z 10 nm intermediarnych filamentov
keratinu, alfahelikdlneho proteinu zodpovedajuceho za cytoplazmatickua skeletalnu
StruktGru. Pritomny je vo vSetkych epitelovych bunkach. Keratin tvori skupina
viac ako 30 antigénovo odliSnych subtypov, ktoré sa rozdel'uji do dvoch hlavnych
skupin:

U malé kyslé keratiny (typ 1),

U vicsie neutralno-bazické keratiny (typ II).

Cytokeratiny zaujimaji medzi strednymi filamentmi osobité postavenie pre
svoju komplexnost’.

U c¢loveka je dnes znamych niekol'’ko desiatok r6znych keratinov rozliSiteI'nych

podla molekulovej hmotnosti, izoelektrického bodu, imunologickych a d’alSich
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vlastnosti. Zakladné podskupiny keratinov (typ I a typ II) boli uréené na zaklade
dvojrozmernej gélovej elektroforézy.

Expresia cytokeratinov je spojena S diferencianym programom prislusného
epitelu, takze urcCita kombinacia cytokeratinov je charakteristickd pre roézne typy
epitelov. Cytokeratiny sa exprimuju takto: jednoduché (simple) epitelové bunky, to
znamena bunky, ktoré st na jednej strane v kontakte s bazdlnou membranou a na
druhej strane tvoria hranicu limenu, priméarne exprimuju cytokeratiny 8 a 18,
nickedy aj 7 a 19, pripadne 20. Vrstevnaté epitely sa skladaju zo stratum basale,
ktoré je v kontakte s bazilnou membranou. Vsetky bazalne bunky exprimuju
cytokeratiny 5 a 14, suprabazalne bunky vSak exprimuju prinajmenej eSte jeden
par sekundarnych cytokeratinov a tie si charakteristické pre lokalne Specializacie
epitelov. Vyzrievanim a migraciou buniek smerom od bazalnej vrstvy sa zvicSuje
relativny podiel sekundarnych keratinov Specifickych pre diferencidciu na tukor
primarnych keratinov.

Dalgie vrstvy epidermis vyzrievajuce od bazalnej vrstvy epitelovych buniek
maju v zasade rovnaku ultrastruktarnu vybavu organel: mitochondrie, granulované
endoplazmatické retikulum, vol'né polyribozomy, Golgiho komplex a iné. Bunky
stratum spinosum navyS$e obsahuja aj ,,navrstvené lamelarne granuly* — ovoidné
0,1-0,5 pm velké utvary, tvorené 2 mm hrubymi lamelami obalenymi tenkou
membranou. Granuly sa najskér zjavuju blizko Golgiho komplexu, potom
periférne a su vylu€ované do intercelularneho priestoru.

V stratum granulosum nastavaju dramatické a napadné zmeny v Struktare
keratinocytov. Bunky su sploStené, jadrd pyknotické, vo vySSich vrstvach
dezintegrované. Organely degeneruji. NajtypickejSim utvarom tychto buniek st
zrnka keratohyalinu — pozostavajice z amorfnych Castic vel’kych priblizne 2 nm,
ktoré nie st obalené membranou. Zhluky keratohyalinovych grantl sG ulozené v
hustej plsti keratinovych filamentov. Bunky stratum granulosum obsahuju tiez
,»denzné homogénne telieska® a eliptické, membranou obalené vakuoly s
priemernou velkostou 0,1-0,3 um, nazyvané aj Odlandove alebo lamelarne
telieska, resp. membranou obalené granuly. Odlandove telieska obsahuju glycidy,
lipidy a hydrolytické enzymy uloZené v prie¢nych alebo Sikmych lamelach. Tento
material sa uvolnuje do intercelularnych priestorov, kde vytvara Specialnu
substanciu odpudzujicu vodu, obsahujiicu neutralne lipidy a nazyvanu ,,lipidicky
cement*.

Stratum lucidum predstavuje nie vel'mi objasnené S$tadium keratinizacie.
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UltraStruktarne sa tieto bunky podobaju stratum corneum.

Bunky stratum corneum sa nazyvaju aj korneocyty. St sploStené a maja
modifikovani plazmalemu hrubu 15-20 nm. Plazmalema susednych buniek
vytvara pocetné interdigitacie. Intercelularne priestory su vyplnené hrubou vrstvou
lipidického cementu a miestami su preklenuté perzistujucimi desmozoémami.
Vnutorny povrch bunkovej membrany je kryty denznou proteinovou vrstvou
hrubou 12 nm, ktora je pravdepodobne derivatom denznych homogénnych teliesok
stratum granulosum. Organely su zredukované. Keratinocyty obsahuju velké
mnozstvo keratinovych filamentov hrubych 8—-10 nm, usporiadanych paralelne v 8
nm intervaloch. Zaliate sa v proteine ,,filaggrin®.

Osobitit pozornost’ si zasluhuji desmozémy a hemidesmozémy, pretoze maju
centrdlnu Ulohu v etiopatogenéze koznych ochoreni a Specidlny vyznam v

diagnostike buléznych a autoimunitnych ochoreni.

Desmozomy a hemidesmozomy

Desmozoém (macula adherens) je vybudovany z dvoch identickych polovic a
skladd sa z cytoplazmatickej desmozomalnej platnicky a extracelularnej
substancie.

V tomto type intercelularneho kontaktu je plazmatickda membrana v rozsahu
desmozému krytd na svojom intracelularnom povrchu denznou proteinovou
vrstvou (pripeviovacia platnicka), do ktorej st zakotvené intracytoplazmatické
tonofilamenty. Intercelularna S$trbina Sirokd 25 nm obsahuje amorfny
polypeptidovy mimobunkovy materidl v strede s tmavSim intermediarnym
pruhom. Tato substancia je bohata na glykoprotein desmoglein a je preklenuta
tenkymi, navzajom pospajanymi filamentmi, cez ktoré prechadzaju denzné prazky.

V celularnej casti hemidesmozému podobne ako v desmozdéme st v

pripevilovacej platnicke zakotvené intracytoplazmatické tonofilamenty.

Morfomolekulova stavba desmozomov a hemidesmozomov

Pripevinovaciu platnicku desmozémov tvoria cytoplazmatické desmozémové
proteiny — desmoplakin I a II, plakoglobin, Baudeho polypeptid VI a desmokinin.
Desmoplakiny maji za normalnych okolnosti zdsadny vyznam pre ukotvenie

keratinovych vldken v bunkovej membrane keratinocytov. Tieto proteiny su
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miestom utoku cirkulujucich autoprotilatok pri paraneoplastickom pemfigu a u
mnohych pacientov s erythema exsudativum multiforme.

Zakladnou funkciou desmozoémovych kadherinov je vzajomna adhézia
keratinocytov. V dermatologii maji osobity vyznam, pretoze ako autoantigény
predstavuji miesto utoku pre cirkulujice autoprotilatky v ramci buléznych
autoimunitnych ochoreni.

Glykoprotein desmoglein 1 je autoantigénom pri pemphigus foliaceus,
desmoglein III je autoantigénom pri pemphigus vulgaris.

V desmozomovej platnicke hemidesmozémov je lokalizovany buldézny
pemfigoidny antigén I a II. V extracelularnej casti hemidesmozoému je vyznamny
proteinovy komplex kalinin (nicein) a epiligrin — laminin 5. Epiligrin ma osobity
vyznam pre klinickli dermatologiu. Na jednej strane chyba pri letdlnej junkcne;j
hereditarnej epidermolysis bullosa, na druhej strane predstavuje autoantigén

podskupiny jazviaceho pemfigoidu.

Epidermalne dendritické bunky

Epidermis obsahuje dva typy dendritickych buniek: melanocyty a
Langerhansove bunky (ako aj ich prekurzory).

Melanocyty

Melanocyty vznikaju z neuralnej listy. Spravidla sa lokalizované pozdiz
bazalnej linie epidermis. Pomer melanocytov k bazdlnym bunkam je priblizne 1 : 4
(na tvari) az 1 : 10 (na koncatinach). Pri farbeni rezov hematoxylinom a eozinom
su to svetlé bunky.

Funkciou melanocytov je produkovat’ melanin, pigment s rozli¢nou farbou — od
zltej po hnedu az cCiernu. Melanin pdsobi ako ochrana mitoticky aktivnych
epidermalnych buniek pred poskodenim ultrafialovym Ziarenim. Formuje sa sériou
enzymaticky kontrolovanych reakcii z tyrozinu prostrednictvom DOPA a
dopachinonu. NovSie prace upozoriiuji na fakt, Ze melaninova koncentracia v
melanocytoch stimulovanych UVL nie je kontrolovand transkripénym
mechanizmom, ale zavisi od aktivacie preexistujiiceho rezervoaru tyrozinazy.

V histologii sa melanin dokazuje striebriacimi metdédami, napr. Massonovou—

Fontanovou reakciou.
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UltraStruktirne maji melanocyty svetli cytoplazmu a nemaju tonofibrily ani
desmozomy. Su l'ahko rozpoznatel'né pre obsah Specifickych cytoplazmatickych
organel (melanozémy).

Existuji dva subtypy melaninu v ludskej kozi: 1. eumelanin (hnedocdierny
pigment) a 2. feomelanin (zltoCerveny pigment). Zrelé melanozomy eumelaninu
maju elipsoidny tvar, kym melanozémy produkujuce feomelanin su sférické.

Rozpoznavaji sa Styri S§tddida vyvinu melanozémov. V 1. S§tadiu st
eumelanozoémy sférické a nelamelované (tyrozin-negativne). V d’alSich stadiach
nastava progresivna lamelarizacia (10 nm periodickost’) a melanizacia sprevadzana
vyvinom vezikuloglobularnych teliesok; vysledkom st denzne pigmentované
elipsoidné melanozémy s dizkou 4,400 nm. Feomelanozéomy su sférické, s
pigmentaciou v centre vezikuloglobularnych teliesok.

Melanocyty st jediné bunky schopné produkovat melanozomy (okrem
Schwannovych buniek). Melanozémy st transportované pozdiz dendritickych
vybezkov melanocytov. Potom ich pohltia lyzozémy pril'ahlych keratinocytov
(epidermalna melaninova jednotka). Transfer melanozémov do keratinocytov nie
je vsak stale detailne znamy. DalSie bunky, ktoré obsahuji melanozémy, su
makrofagy (melanofagy), bunky maligneho melanému a niekedy aj Langerhansove
bunky a iné typy epidermalnych dendritickych buniek. Funkciou melaninového
pigmentu je rezistencia proti efektu UVL, kontrola syntézy vitaminu D3 a lokalna

termoregulécia.

Langerhansove bunky

Langerhansove bunky (LB) prvy opisal Paul Langerhans roku 1868. Su to
intraepidermalne bunky zodpovedajice za kozné kontaktné alergické
hypersenzitivne reakcie. SO stimulatorom velkej skupiny T-bunkovych
imunoreakcii. Tvoria tiez primarnu bunkova odpoved’ na nadorové antigény a
mikroorganizmy a maju vyznamnu ulohu v koZnych transplanta¢nych rejekciach.
LB sa nachadzaju v suprabazilnej vrstve epidermalnych buniek, ako aj v dermis.
Ich diagnostika pomocou $tandardnych histologickych postupov je tazka. LB maju
vakuolizovant cytoplazmu. VizualizujG sa pomocou supravitalnej reakcie s
metylénovou modrou, enzymaticky adenozintrifosfatdzou a imunohistochemicky
monoklonalnymi protilatkami. LB exprimuju viaceré lymfocytarne a makrofagické

antigény zahrnujuce MHC triedu I, MHC triedu Il, CD45 (LCA) a i. Produkuju
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tiez protein S-100, vimentin a ICAM-1. Su detegovan¢ CD 1la, b, c. LB st
charakterizované dendritickymi vybezkami, ktoré wvnikaji medzi keratinocyty
najmd v oblasti granularnej vrstvy epidermis a dermoepidermalnej zony.
UltraStruktarne st LB odliSiteI'né od keratinocytov absenciou desmozomov a
tonofilamentov. Napriek tomu, zZe niekedy obsahuji melanozémy, nikdy sa v ich
cytoplazme nenachadzaju premelanozémy. LB maju typicky lobulizované jadro a
v cytoplazme sa zvycajne nachadzaji Birbeckove granuly. St to pretiahnuté 0,5
um dlhé a 30 nm Siroké vakuoly, spravidla s rozSirenymi, zaoblenymi koncami.
Ich povod nie je znamy. Niektori autori sa domnievaju, ze maju dolezitii ilohu v
antigénovej prezentacii, pretoze ich pocet stipa pocas kontaktnych alergickych
reakcii.

LB sa spociatku pokladali za vy€erpané melanocyty. V sucasnosti sa ich pévod
odvodzuje z Kkostnej drene. Plnia funkciu imunokompetentnych buniek
zUCastniujucich sa na oneskorenej hypersenzitivnej a koznej transplantac¢nej reakcii.
Délezita ulohu maju aj v imunitnej reakcii ako bunky prezentujuce antigén T. LB
su dolezité pri reakcii na kozné neoplazie a dysplazie podobne ako pri expozicii

UVL ¢i chemickym karcinogénom.

Merkelove bunky

Merkelove bunky (MB) st ulozené nad oblastou bazalnej membrany. Objavuju
sa v druhom trimestri gravidity. Nenachadzaju sa v celej epidermis, ale iba v
niektorych jej ¢astiach, napriklad na perach, v ustnej dutine, vo vonkajSich po§vach
vlasovych koretiov alebo ako <c¢ast’ taktilnych teliesok. MB maju kratke
cytoplazmatické vybezky a na rozdiel od inych imigrujtcich buniek st spojené s
priahlymi keratinocytmi pomocou desmozomov. Tento fakt podporuje
domnienku, ze ide o bunky ektodermalneho poévodu. MB maju zretel'né
fenotypické organely — denzné granuly s membranou, s vel’kostou 100 nm alebo
vacsie. Na baze taktilnych MB funguje spojenie bunky s kratkym
nemyelinizovanym a myelinizovanym axénom. Tato komplexna Struktura ma
funkciu taktilného mechanoreceptora. Imunohistochemicky MB exprimuju
synaptofyzin, metenkefalin, VIP, NSE a vykazuju pozitivnu uranafinnua reakciu, a
preto sa pokladajt za produkt neuralnej listy.

MB vsSak obsahuju aj keratinové filamenty, najmi typu 8, 18, 19, ktoré su

charakteristické pre jednoduché epitely a fetalnu epidermu. Naopak neobsahuju
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neurofilamentarny protein. Z tychto déovodov je ontogenéza MB kontroverzna; v
novsich pracach sa presadzuje nazor, ze ide skér o modifikované keratinocyty ako
neuroendokrinné bunky. V patologickych stavoch byvajai MB zmnozené v kozi

posSkodenej slne¢nym ziarenim. Suvislost’ s tymto javom vSak nie je objasnena.
Epidermalne adnexy

Vlasové folikuly

Vlasové folikuly sa $pecifické utvary epidermis a poznanie ich morfologie
podobne ako pri nasledujucich adnexoch je dolezit¢é v diagnostickej
dermatopatoldgii najméa pri zapalovych a neoplastickych ochoreniach. V bazalnej
Casti vlasového folikula je vdzivova papila zabezpecujuca vyzivu. Je vtlatena do
epitelového matrixu. Z epitelového matrixu sa vyvija vlastny vlas. VIasovy folikul
sa sklada z dvoch epitelovych posiev — vnutornej a vonkajsej, ako aj z vdzivovej
posvy. Povedané vel'mi zjednodusSene: bunky vnutornej epitelovej poSvy formuju
kutikulu posvy, Huxleyovu a Henleovu vrstvu.

Kutikula wvnutornej epitelovej poSvy nalieha na kutikulu vlasu. Huxleyovu
vrstvu tvoria viaceré vrstvy epitelovych buniek. Henleova vrstva nasadd na
vonkajsiu epitelovi poSvu a sklada sa z plochych zrohovatenych buniek.

Vonkajsia epitelova posva je na urovni kréka papily zlozena z plochych buniek.
V strede sa stava epitel vrstevnatym, so zretelnym stratum germinativum
(Malpighiho vrstva). Bazalna membrana oddel'uje epitel vonkajsej posvy od
vizivovej. Ma vnutornia cirkularnu  a vonkajSiu longitudinalnu  vrstvu
pozostavajucu z denzného kolagénu s pocetnymi elastickymi vlaknami.

V dermatohistopatologii sa hodnotia r6zne hladiny trojrozmernej excizie. Preto
je dolezité vediet, ze za normalnych okolnosti napr. kutikula smeruje svojimi
okrajmi ku dnu vlasového folikula. V Huxleyovej vrstve na urovni vrcholu
vazivovej papily sa v bunkach zjavuju eozinofilné trichohyalinové zrna, ktoré sa
zachovavaju do vzdialenosti asi 40—50 buniek, potom epitelové bunky keratinizuju
a v strednej tretine folikula st uz iba 1-3 wvrstvy zrohovatenych buniek. V
Henleovej vrstve sa trichohyalinové zrna zjavuju asi uprostred papily a stratia sa uz
na urovni jej vrcholu. Tato zrohovatent vrstvu mozno sledovat’ az po vyustenie

mazovej zl'azy do vlasového folikula.
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Samostatnou kapitolou je produkt vlasového folikula, t. j. sam vlas, ktory sa
vyskytuje u ¢loveka v niekol’kych formach: ako prenatdlne lanugo, postnatilny
velus a intermedidlny a termindalny vlas. Hodnotenie vyskytu tychto foriem u
jedinca, problémy pigmentacie, ako aj laboratéorneho sledovania dynamiky rastu
vlasov  (anagénny, katagénny, telogénny) prindlezia spravidla odboru

dermatoloégia.

Cyklus vlasovej vymeny

Cyklus vlasovej vymeny u ¢loveka je dynamicky kontinudlny proces, ktory sa
zacina uz v priebehu embryonalneho vyvinu.

Vsetky typy vlasov urcity ¢as rasta, vypadavaji a sit nahradené d’alSou vlasovou
generaciou.

Cyklickd vymena, pri ktorej sa napadne meni mikrostruktura folikula a korena
vlasu, sa uskutoc¢nuje v troch fazach:

1. anagén: vlas je zasunuty hlboko do dermis, naliecha na papilu, pre vysoku
mitoticku aktivitu je vel'mi citlivy na Skodlivé noxy:;

2. katagén: vlas straca spojenie s papilou, rast je pomaly;

3. telogén: vlas sedi nad papilou, ktora sa znova formuje; bud’ vypadne, alebo
je vytiahnuty.

Jednotlivé obdobia — anagén, katagén a telogén — trvaja rozliéne dlho podla
veku jednotlivca a typu folikula. V kapiliciu dospelého Cloveka trva anagénna faza
priemerne 2—6 rokov, katagénna 1-2 tyzdne, telogénna 2—4 mesiace.

Na rozdiel od zvierat, u ktorych prebiehajii vlasové cykly v jednotlivych
folikuloch daného regia synchrénne, st u ¢loveka jednotlivé folikuly a vlasové
korene uloZzené¢ vedl'a seba v réznych vyvinovych fazach.

Obdobie produkcie vlasu — anagénu — sa kon¢i zastavenim mitotickej aktivity
matrixu. Anagénny vlas ma v bulbarnej casti syto pigmentovany alebo iba
celularne zrnity matrix a nad bulbom tmavu keratogénnu z6nu. Bulbus je smerom
nadol rozSireny (ma tvar mladej cibul’ky). Epitelové posSvy stuvislo obal'uja koren
vlasu, kmen vlasu je relativne hruby a obsahuje suvislu alebo fragmentovanu dreii.

Prechodné obdobie — katagén — je fazou dediferenciacie bunkovych elementov v
bulbe a postupnej involucie dolnej casti folikula. Koncom katagénnej fazy je
folikul podstatne skrateny a z jeho dolnej Casti zostava iba stipec epitelovych

buniek, zvysky vizivovej poSvy a fragmenty membrana vitrea. Z derméalnej papily
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sa vytvori zhluk dediferencovanych buniek. Uprostred skraten¢ho folikula je
lokalizovany nerastiici vlas, ktory ma kyjakovito zaobleny korenn zlozeny =z
rohovinovych fibril.

Pocas fazy pokoja — telogénu — sa korenl vlasu postupne vystva smerom nahor a
napokon vypadne, ¢o nasleduje az po naruSeni epitelovych obalov kmetiom
novovznikajuceho vlasu, ktorého anagénny bulbus je hlboko zanoreny pod nim.
Telogénny vlas ma zrohovateny, kyjakovito zaobleny koren so zvyskami
pigmentovych granul. Matrix a keratogénna zona nie su pritomné a kmen vlasu je
relativne tenky, priesvitny, bez pigmentovanej drene.

Faktory ovplyviiujice cyklicki vymenu vlasov v kapiliciu su este stale vel'mi
malo preskimané. Uplatiiuji sa tu predovsetkym genetické, fylogenetické, rasové
a hormonalne Cinitele.

Pri fyziologickych podmienkach je v kapiliciu 85 % anagénnych, 1 %
katagénnych a 14 % telogénnych vlasov.

Dysplastické vlasové korene st poskodené anagénne korene s redukovanym
rozmerom a niekedy zmenenym tvarom bulbu, so zGzenym matrixom a vnutornou
epitelovou poSvou. Ako dystrofické vlasové korene sa oznacuju anagénne vlasy s
atrofickym bulbom a zazenim keratogénnej zoény, ktoré vznikaju ako nasledok

intenzivne pdsobiacich poskodeni.

Nechty

Nechty sa vysokoS$pecializované modifikované kozné adnexy.

Nechtova platnicka ma mierne vypukly tvar, je priesvitna, ma volny okraj a
koreni. Od okolitej koze ju oddeluje proximalna ohrada a lateralne ohrady. Pod
nechtovou platnickou je nechtové 16Zko — hyponychium, ktoré sa konci u
dospelych v onychodermalnej ryhe. Cast’ 16zka, ktora zasahuje od spodného okraja
proximalnej ohrady k distdlnemu okraju lunuly, vytvara matrix, z ktorého rastie
nechtova platnicka.

NajvyznamnejSou ulohou nechtov je chranit koncové clanky prstov pred
mechanickymi traumami. Do6lezita funkciu plnia aj pri uchopovani drobnych
predmetov. Rasti priemerne 0,1 mm denne, na nohach dvoj- aZz trojndsobne
pomalsSie neZ na rukach.

Na tvorbu l'udského nechta neexistuje jednoznac¢ny nazor. Necht pravdepodobne

vznika zasunutim epidermy, ktora pokryva dorzalne casti distdlnych clankov
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prstov. Nasledkom tejto invaginacie, ktora sa zalina v deviatom tyzdni
embryonélneho Zivota, je nechtovy priestor, ktorého spodinu tvori nechtové 16zko,
proximalne a laterdlne ohranic¢ené nechtovymi ohradami. Bledd cast’ na
proximalnom okraji nechta sa nazyva lunula a ochranny zahyb stenc¢enej pokozky
okolo nechta kutikula (eponychium).

Keratinizacia epidermis nechtového 16zka plodu sa vyrazne odliSuje od
keratinizacie dospelych. Ruzov¢é sfarbenie neskorSej nechtovej platnicky
podmieniuje jej cCiastoCna priesvitnostt a bohatad vaskularizacia. Lunuly su
pravidelnym javom na palcoch ruk, na ostatnych prstoch sa vyskytuju zriedka-
vejSie. Distadlne prechadza nechtové 16zko do hyponychia. Z patologického
hladiska je dolezita proximalna nechtova ohrada (zapalové paronychid). Zmeny
nechtovej platnicky vznikaju pri mnohych dermatézach (psoridza, lichen planus,
m. Darieri, hubové infekcie atd’.).

Je malo zname, Ze necht v podstate predstavuje pozdiznu polovicu vlasu.
Struktara pozdiZne prerezaného vlasu obratena do horizontilnej polohy je takmer
identicka so Struktirou nechta. Polovica vlasovej cibul’ky zodpoved4d matrixu
unguis. Z matrixu vlasu vyrasta vlasovy kmen. Vnutornej epitelovej posve
zodpoveda hornda a dolna vrstva nechtov, ktoré vyrastaju z matrixu. Vonkajsia

epidermalna vlasova posva v podstate zodpoveda nechtovému 16zku.

Mazové Zlazy

Mazové Zzlazy (glandulae sebaceae) sa vyvijaji lateralnou protruziou =z
vonkajSich posiev vlasovych folikulov. Pritomné su takmer v celej kozi okrem
dlani a stupaji n6h. Na niektorych miestach, napriklad na mihalniciach, areolach
prsnikov, bradavkach a labia minora, vyuastuju zliazky na povrch epidermis
priamo, bez suvislosti s vlasovym folikulom, ¢o je typické pre vyustenie vicSiny
sebacedznych zliaz. VSeobecne su tieto zliazky alveolarneho typu z histologického
hl'adiska holokrinné.

Sebacedzne Zzliazky, ako typické alveolarne Zl'azy, pozostavaji z niekolkych
vreckovitych Struktar, ktoré spolo¢ne vyustujii do jedného kratkeho a Sirokého
vyvodu. V pripade malych zliazok moéze ist’ o jediné vrecko.

Histologicky su vrecka sebacedéznych zliazok vystlané viacvrstvovym epitelom,
ktory smerom k liimenu postupne tukovo degeneruje a meni sa na maz. Exkre¢ny

vyvod je vystlany vrstevnatym dlazdicovitym epitelom epidermalneho typu, ktory
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priamo pokracuje do vonkajSej epitelovej] posvy vlasového folikula alebo v
spomenutych vynimoénych pripadoch do Malpighiho vrstvy epidermis.
Imunohistochemicky maja sebacedézne bunky vyraznu pozitivitu EMA. Obsahuja

CAE a nizkomolekulové keratiny, ako aj protein S-100.

Apokrinné zPazy

Apokrinné zlazy st prevazne ulozené v anogenitdlnej a axilarnej oblasti vo
vonkajSom zvukovode v podobe cerumindéznych zliaz, na mihalniciach ako
Mollove Zzl'azy a v oblasti areola mammae. S derivatom epidermy a vyrastaju z
folikularneho epitelu. Vznikaju v 4. —5. mesiaci intrauterinného Zivota. Ich funkcia
u l'udi nie je znama. U cicavcov su dolezitym sexualnym vabidlom. Produk¢éna
aktivita tychto zliaz sa zvySuje v puberte.

Apokrinné zl'azy majt dva zadkladné komponenty :

a) sekre¢ny komplex situovany v dolnej retikuldrnej dermis alebo podkoznom
tkanive,

b) tubularne dukty spéajajace zl'azu s pilosebace6znym folikulom v mieste
folikularneho infundibula.

Histologicky ma sekreé¢na Cast’ vonkajSiu preruSovanu vrstvu myoepitelovych
buniek a vnuatornu vrstvu kubickych az cylindrickych eozinofilnych buniek. V
tychto bunkach st vo svetelnom mikroskope pritomné ako histologicky artefakt
sekre¢né kvapky, ktoré sa odluc¢uju formou dekapitacnej sekrécie. Dukty su
formované dvojitou vrstvou kubickych buniek.

Imunocytochemicky sua sekre¢né jednotky pozitivne pri pouziti protilatok CAM
5.2 (cytoplazmatickda aj membrandzna pozitivita) s lumenovou akcentaciou.
Apokrinné dukty st pri pouziti protilatok CAM 5.2 negativne. Pozitivita EMA v
cytoplazme sekreénych buniek je akcentovana pozdiz lamenovej hranice. EMA je
tiez pritomna v cytoplazme pri limenovom okraji duktalnych buniek. Slaba
pozitivita CEA je fokalne pritomna v sekre¢nom epiteli. Limenova ¢ast’ duktov je
jasne ohranic¢ena. Myoepitelové bunky sekrecnej jednotky st pozitivne pri pouziti

proteinu S-100.

Ekkrinné potné zZlazy

Ekkrinné potné zlazy (glandulae sudoriferae) st derivatom epidermy. Zjavuju



21

sa v tretom a Stvrtom mesiaci intrauterinného zivota. Ich hlavnou funkciou je
kontrolovat’ tepelné excesy v tele a okolitom prostredi. Nachadzaju sa takmer na
celom koznom povrchu okrem glans penis, vnutornej plochy prepucia predkozky a
okrajov pier. Nie su pritomné na slizniciach. NajpocCetnejSie su na stupajach noh,
dlaniach, pazuchéach a na cele.

Histologicky sa rozoznavaju tieto Casti:

U vyrazne vaskularizované klbko sekre¢nej zl'azy,

 klbko derméalneho duktu,

U rovny dermalny duktus,

U intraepidermalny duktus (akrosyringium).

Sekrec¢na Cast’ lezi v hlbokej derme az v podkoznom tuku. Pozostava z vonkajsej
preruSovanej vrstvy kontraktilnych myoepitelovych buniek. Vnutornou vrstvou st
sekre¢né bunky. Tie su dvojaké: velké svetlé pyramidéalne bunky so sekréciou
vody a mensSie, tmavsie sa farbiace bunky, obsahujuce mukopolysacharidy, ktorych
je v8ak menej. Druhy typ sekrecnych buniek je rozliSiteI'ny pouzitim metdédy PAS.
Medzi prilahlymi bunkami sG kanalikuly otvorené do Iimenu tubula.
Myoepitelové bunky sa kontrahuju vplyvom cholinergickych stimulov. Maja
vretenovity vzhlad a st uloZené paralelne s pozdiZznou liniou sekreéného tubula. S
ohl'adom na expresiu keratinovych ektodermalnych filamentov ich niektori autori
pokladaju za derivat ektodermy, a nie mezodermy.

Dermalny duktus tvori dvojita vrstva kubickych bazofilnych buniek. Duktus je
nielen transportny, ale aj biologicky aktivny systém, pretoze modifikuje zlozenie
ekkrinnej sekrécie a predovSetkym resorbuje vodu. Intraepidermalna cast” duktov
usti priamo na povrch koze.

Cela sekre¢na jednotka je vyrazne pozitivna pri pouziti CAM 5.2, a to tak
cytoplazmaticky, ako 1 membrandzne, a pri limene je pozitivita akcentovana.
Pozitivita CAM 5.2 sa nezistuje v duktalnych epitelovych bunkach. EMA -
-pozitivita je detegovana pozdiz okraja limenu sekreénej jednotky a ohraniuje
intercelularne kanaliky. Zist'uje sa tiez okolo hranice limenu duktov a casto je v
limene. CEA je pritomny v podobnej distribiicii ako EMA, ale v sekre¢nej Casti je
slabsi — fokalny a v duktoch silnejSie pozitivny. Myoepitelové bunky exprimuja

protein S-100, desmin a SMA.
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Apoekkrinné zlazy

U dospelych su pritomné axilarne zlazy, ktoré maji morfologické znaky tak
apokrinnych, ako aj ekkrinnych epitelovych buniek. Ich tubuly ustia priamo na
povrch koze. Sekrecné komponenty obsahuji dilatované apoekkrinné segmenty,
kym proximalne je epitel kompatibilny s ekkrinnym tkanivom, s pritomnost’ou
intercelularnych tubulov a s tmavymi bunkami. Apoekkrinné zl'azy majii podobnu

imunoreaktivitu a sekreé¢n aktivitu ako ekkrinné zl'azy.

Kompozicia bazalnej membrany

Bazalna membrana (BM) separuje bazalnu vrstvu epidermy od dermy. Vo
svetelnom mikroskope ide o suvisla tenki  PAS-pozitivhu = vrstvu.
Elektronovomikroskopicky st bazalne bunky pripojené k bazalnej membrane
hemidesmozomami a k okolitym keratinocytom desmozdémami.

Oblast’ BM sa konvenc¢ne deli na Styri zény:

U bunkova (plazmatickd) membrana bazalnych keratinocytov,

U lamina lucida (hruba priblizne 35 nm),

U lamina densa (hruba priblizne 30—-50 nm),

U subbazalna lamina fibréznej zény (fibroretikularna siet).

BM obsahuje najmenej 17 r6znych antigénov. Spojenie epidermalnych buniek s
bazalnou membranou je mozné iba pri Uplnej funkcii tzv. adhéznych molekul
nachadzajucich sa v kozi (su to napr. integriny, desmogleiny, desmokoliny a pod.
— antigény bazalnej membrany). Casto ide o tzv. transmembranové proteiny, ktoré
maju intercelularnu, transmembranova a extracelularnu ¢ast. Okrem ,,adhéznej*
funkcie spravidla maju aj signalnu tlohu, ¢o znamena, Ze sprostredkavaju Sirenie
informacie z vnutra bunky do extracelularneho priestoru a naopak.

Antigény buldézneho pemfigoidu su lokalizované v hemidesmozémoch a v
lamina lucida.

Tvoria ich dva odlisné proteiny: bulézny pemfigoidny antigén 1 (BPAG 1), 230
kDa kolagénovy protein a bulézny pemfigoidny antigén 2 (BPAG 2), 180 kDa

kolagénovy protein. Antigény buléozneho pemfigoidu s produkované
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keratinocytmi. Treti protein identifikovany v oblasti hemidesmozémov je integrin
alfa-6-beta-4. Antigény buldézneho pemfigoidu a jazviaceho pemfigoidu tiez
obsahuju glykoprotein laminin. Je syntetizovany v keratinocytoch a fibroblastoch.
Ma vysoku afinitu k nidogénu (entaktin), kolagénu 4. typu a heparinsulfatu.
Existuju dokazy, ze laminin je pritomny aj v lamina densa. Nicein (kalinin) 60 kDa
protein je hlavnou sucast’ou kotviacich filamentov. Antigén jazviaceho pemfigoidu
nie je jednoznac¢ne charakterizovany. Ide pravdepodobne o BPAG?2 alebo niacin.

Nidogén (entaktin) je sulfovany, nie kolagénovy glykoprotein s afinitou k
lamininu. Je identifikovatel'ny v lamina densa — je jej hlavnou stcastou. V oblasti
sublamina densa sa nachadza aj kolagén 4. typu v podobe kotviacich plakov.

Proteoglykan heparinsulfat je sucastou predovsetkym lamina densa, ktora
obsahuje aj fibronektin, ale méze byt pritomny aj v lamina lucida a v spojivovom
tkanive pod sublamina densa. Jeho funkcia nie je znama. Proteoglykan obsahujuci
chondroitin-6-sulfat moéze reprezentovat epidermalnu sucast’ lamina densa. Je
sucast'ou adnexalnej aj vaskularnej lamina densa.

Kolagén 7. typu je predmetom intenzivneho vyskumu. Je hlavnou sucastou
kotviacich fibril a abnormalne je exprimovany v dystrofickom variante
epidermolysis bullosa. Syntetizovany je v epitelovych elementoch epidermis aj vo
fibroblastoch. Jeho molekulova hmotnost’ je 290 kDa. Gén pre 7. typ kolagénu je
lokalizovany na kratkom ramienku chromozému 3 (3p21).

Kolagén 7. typu ma vysoku afinitu k fibronektinu a spdsobuje pevné spojenie

lamina densa s papilarnou dermis.

Dermis

Dermis alebo koérium je nosnym tkanivom pre epidermis. Pozostava z
fibr6zneho spojivového tkaniva zanoreného do zakladnej substancie. Obsahuje
epidermalne adnexy (ktoré su obklopené pruhmi viziva), krvné cievy a nervy, ako
aj celularne komponenty: mastocyty, fibroblasty, myofibroblasty, lymfocyty,
histiocyty, makrofagy a tiez hladké svalové vlakna ako mm. arrectores pillorum.
Dermis ma roéznu hribku, ktora za normalnych okolnosti zavisi od lokalizacie na
tele. Najhrubsia je na stupajach noh a na dlaniach.

Dermis je papilarna a retikularna. Papilarna dermis je najblizSie k epidermis,
lezi vedla epitelovych vybezkov a obsahuje povrchovy vaskularny plexus. Dolnou

vrstvou hrani¢i s retikularnou dermis.
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Retikularna dermis lezi medzi papilarnou dermis a podkoznym tukom.
Kolagénové vlakna, ktoré retikularna dermis obsahuje, st paralelne orientované s

liniami Stiepitel'nosti koze.

Kolagén

Kolagén je komplex proteinov syntetizovany r6éznymi bunkami, napr.
fibroblastmi, myofibroblastmi, osteoblastmi, chondroblastmi, bunkami hladkej
svaloviny, endotelovymi bunkami a r6znymi epitelovymi bunkami.

V suacasnosti je znamych priblizne 13 rozlicnych antigénovych typov.
Kolagénové gény obsahuje viac ako 7 chromozoémov. Syntézu kolagénu
zabezpecuje asi 20 réznych Specifickych enzymov. Zidkladna molekula kolagénu je
monomér tropokolagénu, ktory mé molekulovhi hmotnost’ priblizne 300 000 a
pozostava z troch retazcov alfa (priblizne 1 000 aminokyselin s molekulovou
hmotnostou 95 000). Syntéza kolagénu zavisi od produkcie nerozpustného
prekurzora, prokolagénu, ktory je produkovany v intercelularnom prostredi a je
degradovany enzymami do formy rozpustného dospelého proteinu. Prokolagén je
syntetizovany v ribozémoch a prechadza do cysterien ER.

Kolagén nie je homogénna entita, ale pozostava z réoznych geneticky odliSnych
subtypov oznacovanych ¢&islami 1-13 podla morfologie, aminokyselinovej
kompozicie a fyzikalnych vlastnosti. Dermis obsahuje najma kolagén typu 1 (85—
90 %), typu 3 (8-11 %) a typu 5 (2—4 %). Hrubé zvizky retikularneho kolagénu st
1. typu, kym jemné fibrily (tiezZ zname ako retikulin) v papilarnej dermis su 3.
typu. Kolagén 4. typu je pritomny v lamina densa BM. Kolagén 5. typu je v celej
dermis, ako aj v lamina lucida. Kolagén 6. typu obklopuje dermalne nervy a krvné

cievy. Kolagén 7. typu sa zvac¢Sa nachadza v cievach.

Retikularne vlakna

Retikularne vldkna sa vyskytuji najméa okolo drobnych krvnych ciev, svalovych
vlaken, tukovych buniek. Pod epitelom tvoria husta siet’ ako zlozku bazalne;j
membrany. Maja uazky vztah ku kolagénovym vlaknam. Usudzuje sa, Ze
retikularne vldkna st mladé, nezrelé kolagénové vldkna, ktoré sa usporiadanim a
tinkénymi vlastnostami liSia od kolagénovych vlaken. ViacSina tinkénych metod

neznazorni kolagénové a elastické vladkna. Na ich detekciu sa pouzivaju
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impregnacné metodiky na baze soli striebra (argyrofilné vlakna). V modifikéacii

Bielschowskeho metody sa znazornuju ako €ierna siet’.

Elastické tkanivo

Elastické fibrily zabezpecuju retraktilntt vlastnost’ koze. V normalnej dermis
tvoria priblizne 2—4 % podielu tkaniva. Su intimne spojené s kolagénom, ale pri
farbeni hematoxylinom — eozinom (HE) nie st viditeIné. Ich Struktira sa da
zviditelnit® Specidlnym farbenim, napriklad orceinom. V papilarnej dermis su
elastické vldkna tenké, kym v retikuladrnej dermis st hrubsSie a ¢asto orientované
paralelne s koznym povrchom. Elastické vladkna st syntetizované fibroblastmi a

pravdepodobne aj hladkymi svalovyrni bunkami.

Mikrocievy a okolité bunky

Povrchovy (superficidlny) mikrovaskularny plexus oddeluje papilarnu dermis
od retikularnej dermis. Ide o dblezitu liniu, podl'a ktorej sa diagnostikuje melaném
I. a II. hladiny. Tento plexus obsahuje aj postkapilarové venuly, ktoré su
vyznamnym ter¢om zapalovych buniek adherujicich k endotelovym bunkdm pri
koznych imunitnych reakciach. Z tohto plexu vystupuju kl'u€ky kapilar, smerujtce
do kazdej dermalnej papily, ktora vyzivuji az do blizkosti avaskularnej
epidermalnej vrstvy, Zivenej diftziou. Superficidlny vaskularny plexus lezi v
blizkosti senzitivnych nervovych zakonceni zodpovednych aj za pruritus.
Retikularna dermis a subcutis st oddelené horizontadlnym plexom venul a arteriol,
nazyvanym hlboky wvaskularny plexus. Tento plexus sUvisi so superficidlnym
plexom vertikdlne orientovanymi cievami. Cievy vyzivujuce septa oddelenych
lobulov podkozného tuku komunikuju s cievami hlbokého vaskularneho plexu.

Tato krvna siet’ vytvara terminalny prud pod povrchom tela. Okrem vsSeobecne
znamych fyziologickych funkcii obsahuje krvna siet’ a jej okolie sucasne aj
celularny systém ,,oznamujuci® antigény, ktory sa skladd z réznych dermalne
asociovanych imunologicky aktivnhych bunkovych populacii. Ked’ze na kozi sa
uskuto¢niuje kontakt wvnutorného prostredia s antigénovymi a mitogénovyrni
zlozkami vonkajSieho prostredia, ma tento komplikovany systém dolezitli obrannu

ulohu. Jeho objasnenie presahuje rozsah tejto publikacie.
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V pars papillaris sa dalej pocCetné fibroblasty, casto rozvetvené,
anastomozujuce, ktoré st v retikularnej vrstve malo pocetné a maja plochy tvar.
Exprimuju vimentin, ktory je v diferencovanych tkanivach proteinom strednych
filamentov spojivového tkaniva. Ked’ze aj krvné elementy a endotelové bunky
patria k dermis, reaguji na roézne imunohistochemické metodiky, a to protilatky
rozoznavajuce povrchové molekuly leukocytov zaradenych do skupiny CD, ktoré
su oznacené poradovym Cislom, ako aj iné, ktoré pomahaju detegovat’ rézne typy a
vyvinové stadia lymfocytov, plazmocytov, histiocytov, ako aj endotelové markery

ai.

Zakladna substancia

Zakladna substancia je pritomna vSade vo vSetkych tkanivach tela. Tvori
prostredie pre celularne aj fibrilarne stcasti tkaniv. Je zlozena najmé z fibronektinu
a z glykozaminoglykanov, ako je napr. kyselina hyaluronova, chondroitin-4-sulfat
a dermatansulfat. Tie su syntetizované v kozi fibroblastmi, hladkymi svalovymi
bunkami a mastocytmi.

Zakladna substancia nie je 'ahko detegovatel’'na rutinnym HE okrem pripadov,
ked jej je v tkanive velké mnoZzstvo. Na demonsStrovanie sa pouzivaju Specidlne
farbiv4a, napriklad alcianovd modra s primeranym pH a elektrolytovou

koncentraciou.
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Prehlad naj¢éastejsich prejavov koznych
zmien

Pri diagnostike ochoreni koze je nevyhnutné dokonalé ovladdanie normalne;j
histoloégie, morfologie procesov vSeobecnej a Specialnej patolégie, ako aj obrazu
tych patologickych reakcii, ktoré st charakteristické pre kozu. Pri¢inou niektorych
osobitych reakcii koze su ich Specialne funkcie.

Atrofia epidermis je takmer vzdy numericka. Prejavuje sa zreteI'nym tbytkom
roznych vrstiev epidermis, najmi Malpighiho granulomatéznej vrstvy a
vymiznutim interpapilarnych ¢apov. Dermoepitelova hranica sa vyhladi. Aj vel'mi
stené¢ena vrstva epidermis moze byt pokryta zhrubnutou rohovou vrstvou. Atrofia
mobze byt vysledkom r6znych prekonanych zapalov, tlakov chorobnych procesov v
koriu a pod. Patogeneticky ide takmer vzdy o spomalenie regeneracnej aktivity
epidermis.

Hyperkeratéza znamena rozSirenie rohovej vrstvy rézneho stupnia a tvaru. Pri
posudzovani treba poznat miesto, z ktorého bola excizia odobrana. Stratum
granulosum byva pod hyperkeratézou rozSirené, s vynimkou ichtidézy, ked je
zuzene, alebo moéze Uplne chybat’. Ostatné vrstvy epidermis moézu byt normalne
alebo rozS$irené, prip. zGZené (napr. lupus erythematosus). Hyperkeratéza byva
vysledkom najrozli¢nejSich procesov. Diagnosticky vyznam ma spravidla iba v
kombinacii s inymi patologickymi reakciami.

Parakeratéza sa podoba hyperkeratdoze rozSirenim rohovej vrstvy. LiSi sa od
nej pritomnostou plochych C¢iarkovitych jadier zrohovatenych epidermalnych
buniek a chybanim alebo atrofiou priliehajuceho stratum granulosum. Parakerat6za
nebyva na celom povrchu chorobnych zmien, ale zvidcSa len v urcitych tsekoch,
ako napriklad pri psoriaze. Medzi lamelami parakeratotickej vrstvy su niekedy
Munroove mikroabscesy. Loziska parakeratdozy moézu byt charakteristicky
stipcovito usporiadané pri verruca vulgaris. Parakeratoza moéze vzniknat na
podklade chronického edému epidermis a rozmanitych zapalovych procesov.

Dyskeratoza je proces, pri ktorom predCasne a patologicky rohovateju
jednotlivé bunky alebo malé skupinky epidermalnych buniek. Hovori sa o

monocelularnej keratinizacii. Prejavuje sa zmenou tvaru a sytejSou eozinofiliou
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postihnutych epidermalnych buniek a vznikom rozmanitych intraepidermalnych
rohovych utvarov. Najtypickejsia je dyskeratdéza pri Darierovej chorobe.

Akantoéza je rozSirenie epidermis, a to prevazne Malpighiho vrstvy. Postihuje
epidermis v celej ploche alebo iba interpapilarne apy. Casto sa obidve formy
kombinuju. Ked je ztzena epidermis nad dermalnymi papilami, ide o prejav
vyskytujiici sa napr. pri psoriaze. Smer diagnostickych uvah nemusi byt
spol’ahlivy, treba si vSak vS§imat’ typ akantdzy: napr. pri psoridze je ,,prstovity*, pri
lichen ruber ,,pilkovity, pri lupus erythematosus nepravidelny, striedajuci sa s
atrofiou a pod. Akantézu moéze sprevadzat rozSirenie stratum granulosum
(hypergranulomatoza) alebo zazenie az vymiznutie tejto vrstvy, tiez s
hyperkeratézou ¢i parakeratdézou. Moze byt aj v pripade, ked’ su vSetky ostatné
vrstvy epidermis nepoSkodené.

Spongidza alebo intercelularny edém v epidermis sa prejavuje rozsSirenim
intercelularnych priestorov. Mo6ze byt loziskova alebo difuzna a vyskytuje sa
najma v Malpighiho vrstve. Je d6lezitym priznakom skupiny akutnych dermato6z.

Kavitarna alteracia je intracelularny proces v oblasti epidermis. Morfologicky
sa prejavuje tvorbou malej perinuklearnej vakuoly, ktorad vytld¢a deformované
kosacikovité jadro na perifériu. Jej synonymom je vakuolarna alebo hydropicka
degeneracia.

Kavitarna degeneracia oznacCuje prejasnenie cytoplazmy buniek povrchovych
vrstiev epidermis, pricom jadro zostava v centralnej polohe. Jadro sa moze stat’
pyknotickym, karyorektickym 1 karyolytickym. V mikroskope sa takto zmenené
bunky podobaju sieti. Vidiet’ to najméd v oblasti stratum granulosum a rohovej
vrstvy. Kavitarna degeneracia je najvyraznejSia pri epidermodysplasia
verruciformis, vyskytuje sa vSak aj pri verruca vulgaris.

Retikularna degeneracia epidermalnych buniek je proces, pri ktorom
intenzivny intracelularny edém sposobuje prasknutie epidermalnych buniek a ich
rozplynutie sa, pricom bunkové steny zostani zachované. Vznikne pritom
multilokularny pluzgier, ktorého septé tvoria zvySky bunkovych stien. Tato zmena
sa vyskytuje pri pluzgiernatych virusovych ochoreniach, zriedkavejsie pri
ekzémoch — dermatitidach.

Balonova degeneracia sa prejavuje napadnym zvidcSenim epidermalnych
buniek. Ich plazma sa stdva najprv silno oxyfilnou a neskdér vodojasnou. Jadro
byva vytlacené na perifériu a prekonava degenerativne zmeny. Balonovua

degeneraciu sprevadza vymiznutie intercelularnych tonofibril, teda akantolyza.
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Vysledkom baldonovej degeneracie je pluzgier. Proces je spolu s retikularnou
degeneraciou priznacny pre virusové pluzgiernaté afekcie.

Vakuolarna (hydropicka, likvefakéna) degeneracia bazalnych buniek je
proces, pri ktorom sa v takychto bunkach zjavuja vakuoly, jadro sa zvrastuje,
bunky rozostupuju a neskdr zanikaji. Tak moéze vzniknut subepidermalny
pluzgier. Proces sa vyskytuje pri lichen ruber, lupus erythematosus, poikilodermia
atroficans, melanosis Riehl, melanodermitis toxica, lichen sclerosus a
incontinentia pigmenti. Charakter procesu nie je jednotny.

Akantolyza je degenerativne uvolnenie epidermalnych buniek z epitelového
zvizku. Vznikd rozruSenim intercelularnych mostikov. Vysledkom je
intraepidermalna Strbina, resp. pluzgier. Typickym ochorenim, pri ktorom sa tento
proces vyskytuje, je pemphigus. Byva tiez pritomna pri m. Hailey, m. Darieri a
virusovych pluzgiernatych afekciach.

Imigracia alebo exocytdza je preniknutie zapalovych elementov napr. do
epidermis ako prejav zapalovej exsudacie. Akumulacia zapalovych elementov
formuje ,,absces* epidermis.

Munroove ,,mikroabscesy* su drobn¢ alebo vicsie skupinky leukocytov a ich
fragmentov medzi lamelami parakeratotickej rohovej vrstvy. Casté st pri psoriaze,
ale mo6zu sa vyskytnat’ aj pri inych ochoreniach, ako je seboroicka dermatitida,
parapsoriaza, neurodermatitida a pod.

Pustulky — intraepidermalne ,abscesy*“ su viacSie dutinky v epidermis
vyplnené leukocytarnym exsudatom. Su beznym javom pri rozli¢nych hnisavych
procesoch. Zvyc€ajne ide o sekundarne zmeneny pluzgier.

Kogojove spongiformné pustulky sa od obycajnych pustul liSia tym, Ze medzi
nahromadenymi leukocytmi a ich fragmentmi zostavaji viditeI'né retikularne
usporiadané zvySky buniek epidermis. Vyskytuju sa v skupine afekcii psoriasis
pustulosa.

Pautrierov ,,mikroabsces* je nespravny vyraz pre oznacenie intraepitelového
nahromadenia skupin lymfocytov a cCasto atypickych histiocytov pri mycCosis
fungoides.

Pruzgiere su rozlicne velké, rozmanito utvarané a réznym mechanizmom
vznikajice dutinky v  rozlicnych  vrstvach  epidermis  (subkornedlne,
intraepidermalne, suprabazalne) alebo tesne pod nou (subepidermalne). Vyplnené
su tkanivovym alebo zapalovym exsudatom.

Incontinentia pigmenti znamena vymiznutie melaninového pigmentu z
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bazalnych buniek epidermis a jeho hromadenie v hornom koriu, resp. v
melanoforoch, alebo aj extracelularne. P6vod je vo vakuolarnej degenericii
bazalnych buniek epidermis. Inkontinencia sa preto vyskytuje pri vSetkych
ochoreniach s vyraznejSou vakuolarnou degeneraciou.

Papilomatéza znamena vyrazné prediZenie papil koria. Tento proces &asto
koreluje s akantézou interpapilarnych ¢apov, inokedy vsak prevlada tak, ze epitel
nad papilami dviha nad uroven okolia a povrch sa stava bradavi¢natym. Bezny
priklad je verruca wvulgaris. Papilomatéza sa casto oznacuje nespravne ako
papilom. Tento nazov je spravne vyhradeny nadorovym afekciam, kde je jedinym
proliferujicim elementom povrchovy epitel.

Edém Kkoria sa prejavuje roztlatenim vizivovych snopcov a slabsSou
farbiteI'nost'ou, ¢o mdze vyustit az do vodojasnej priesvitnosti tkaniva. Edém je
bud’ po celom koriu, alebo (Castejsie) v jeho hornych usekoch, najmé v papilach.
Niekedy je edém prevazne perivaskularne (napriklad pri zZihl'avke). V niektorych
pripadoch edém spdsobuje alteraciu tkaniva, alebo je zdruzeny s alteraciou véaziva,

¢o sa prejavi uplnym zotrenim jeho Struktury.
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Praca s bioptickym materialom

Uspesné bioptické vySetrenie koze je podmienené rozliénymi faktormi.
Ustrednou podmienkou je erudicia vySetrujuceho diagnostika. Profesionalna
zru¢nost’ bioptika musi byt vSak podporena aj d’alSimi podmienkami.

Conditiones sine qua non podla pracovného postupu mozno rozdelit’ na dve
zakladné skupiny: 1. tie, ktoré sa vykonavaju na klinickych pracoviskach a 2. tie,
ktoré sa vykonavaju na pode histopatologickych pracovisk.

Ad 1. Ide o spravny vyber najvhodnejSej Casti s patologickym prejavom na
histologické vySetrenie, spravnu techniku pri odbere materialu a spravny postup pri
odosielani materialu.

Ad 2. Ide o spravne technické spracovanie excizie, vhodne pouzité
inStrumentarium, pokoj a ¢as na vySetrenie, ako aj moznost’ pouzitia Specialnych

postupov.
Vyber miesta excizie

Vyber miesta excizie spravidla zavisi od d’al§ieho spdsobu vySetrovania 1ézie.
Miesto sa vybera podla toho, ¢i sa v dalSom postupe vyzaduje klasické
histologické vySetrenie, alebo aj/alebo imunofluorescenéné vySetrenie.

Najcastej$§im vySetrenim je histologické vySetrenie. Odber materialu a vyber
spravneho miesta i $tadia ochorenia patri do kompetencie skusené¢ho klinika.
Zvycajne su na vySetrenie vhodné Uplne vyvinuté ochorenia s najmarkantnejSimi
prejavmi. Zacinajuce sa a konciace Stadid ochorenia nebyvaju charakteristické.
Takéto Stadia ochorenia sa spravidla vySetruju pri zmenach dynamiky choroby,
resp. pri posudzovani lieC¢ebného efektu. V pripade vyskytu zoskupenych
eflorescencii sa im dava prednost’ pred izolovanymi. Vyberaju sa loziska bez
macerovanych casti, exkoriacii ¢i1 vysoko navrstvenych Supin a sekundarne
neinfikované. Pluzgiere sa vyberaju celé a uplne Cerstvé, relevantny nalez je do 8
hodin od ich vzniku, najneskdr do 24 hodin. Z anularnych prejavov sa vybera Cast’

okrajového lemu. Je vhodné vyhnut sa fluktuujicim hnisavym castiam. Pri
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ochoreniach infiltrujucich hlboké casti koze a sliznice treba viest exciziu
dostato¢ne hlboko, aby sa zachytilo zmenené tkanivo. Vred sa exciduje tak, aby sa
zasiahla Cast’ jeho okraja s kozou okolia, ako aj jeho spodina. Ak to nevyzaduju
mimoriadne okolnosti, je nevyhnutné reSpektovat’ kozmeticky efekt. Aj sliznicové
loziskové afekcie sa exciduju tak, aby sa odobral prechod medzi zdravou a
postihnutou c¢astou. Odber materidlu na imunofluorescen¢né vyhodnotenie Ssa

vykonava z periférnejsSich usekov pluzgiernatych 1ézii.
Technika odberu materialu

Biopticky material z koze je najvhodnejSie odoberat klasickou chirurgickou
cestou, pretoze umozinuje hodnotit rdézne uUrovne excidovaného tkaniva
(trojrozmerné vysSetrenie). MensSie excizie z koze mozno odobrat’ priebojnikom, ¢o
je rurkovity nastroj na jedno pouzitie, najlepSie s priemerom 4—6 mm. Tento
postup sa pouziva pri drobnejSich povrchovych léziach. Cytologické postupy
(dvojrozmerné vySetrenie) sa vyuzivaju pri cystickych formach ochorenia, resp. pri
exulcerovanych Iéziach.

Pri exciziach sa dodrziavaju zasady asepsy. Pri anestézii sa preferuju lokalne
anestetika bez vazokonstrikénej zlozky, pretoze by rusSila vySetrenie stavu kapilar.
Excidované tkanivo sa neinfiltruje anestetikom priamo, ale iba jeho okolie. MoZno
pouzit’ zvodovu anestéziu. Exciduju sa vSetky vrstvy koZe. Jemnym chirurgickyrn
hac¢ikom sa zachyti iba cip okraja excidovaného tkaniva. Reze sa vzdy ostrym
skalpelom, noZnice sa nepouzivaju, aby sa materidl nepomliazdil. Material sa
NIKDY nedeli na casti ,,pre kontrolu® na inom histopatologickom pracovisku. V
rozdelenej excizii nie st totozné histologické zmeny, preto ani vysledna diagnoza z

roznych pracovisk nemusi byt podobna.

Postup pri zasielani materialu

Biopticky materidl sa musi dostat z klinickych pracovisk do bioptického
laboratoria v takom stave, v akom bol z organizmu odobrany. Pri manipuléacii sa
nesmie posSkodit, a preto sa treba vyhybat pouzitiu kovovych inStrumentov,
deleniu materidlu a nasilnému vtldcaniu do tesnych nadob. NajmenSie castice

tkaniva sa vkladaji priamo do fixacného roztoku na hrote injekénej ihly. Drobny
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biopticky material z koze sa polozi spodinou na podlozku z filtraéného papiera,
pretoze jednotlivé vrstvy tkaniva sa fixaciou nerovnako retrahuju. Pri manipulécii
sa pouziva aj hrot injekcCnej ithly.  (Spracovanie  materidalu  na
elektronovomikroskopické a histochemické vySetrenie je odliSné a je sucastou
kapitol postgradualnych monografii.)

Bezny biopticky material sa premiestiiuje anatomickou pinzetou, pricom sa
excidované tkanivo drzi za okraj. Opera¢né preparaty, napr. podkozné nadory, in
toto sa vkladaja po uchopeni obidvoma rukami do emitnej misky.

Na vySetrenie treba zasielat’ kompletny material.

Tieto pravidla st vecou dohovoru medzi klinikom a erudovanym bioptikom.
Orientacia topografie via¢Sieho operacného utvaru sa zlepsi oznacovanim. Pouziva
sa Cierny tus$ najma pre nefixované tkaniva. Ligatara Sijacim materidlom je vhodna

tak pre nefixované, ako aj fixované materialy.

Fixacia tkaniv

Pod fixaciou sa rozumie jemny, dokladny sposob uchovavania tkaniv, ktory
zabranuje autolyze aj hnilobe. Umozinuje zachovat’ tkaniva v takom stave, v akom
boli vybrané z tela. Cim krat$i ¢as uplynie od exstirpacie po fixaciu, tym
priaznivejSie st moznosti bioptickej diagnostiky.

Fixac¢né roztoky prenikaju tkanivami pomerne pomaly. Fixacny roztok musi byt’
preto pripraveny podla predpisu, excizie treba donn vkladat ¢o najskdér po
exstirpacii, pricom treba pouzit’ dostato¢ne vel'kli nadobu so Sirokym hrdlom (cca
desatnasobok fixa¢ného roztoku v porovnani s objemom bioptického materidlu) a
zabezpecit’ pristup fixacného roztoku ku vSetkym stranam fixovaného tkaniva (na
dno sa zvycajne uklada niekol’ko vrstiev gazy, aby sa nan excizia neprilepila).
Predstavam o idealnom univerzalnom fixacnom roztoku na kazdodenné pouzitie
pre klinické i patologické pracoviska sa priblizuje formalin (formol). Do predaja sa
dostava jeho 40 % roztok. Riedenim 1 dielu formolu s 9 dielmi vodovodnej vody
sa pripravi 10 % formol, t. j. 4 % formaldehyd. V praxi je vhodné vyuzivat’ tzv.
tlmeny formol. Je to 10 % formol tlmeny fosfatovym tlmivym roztokom.
Vynimo¢ne mozno pouzit’ aj koncentrovanejsi roztok — 10 % formaldehyd (1 diel
formolu a 3 diely vody).

Fixacia beznych excizii tkaniv vo formole sa dokon¢i po 1-2 dinoch, pri idealne;j

hrubke tkaniva asi 5 mm. Okrem formolu sa niekedy vyuZzZivaju aj iné fixacné
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prostriedky, ako je absolutny alkohol, aceton, sublimat, kyselina pikrova, kyselina
chrémova, kyselina osmiceld, 'adova kyselina octova a iné. Tieto latky sa
spravidla spolu kombinujt, aby vytvorili fixané zmesi najvhodnejSie na
uchovanie vySetrovanych Struktar. Medzi znamejsSie fixacné zmesi patri Bakerov
kalciovy formol, Carnoyova tekutina, Zenkerova tekutina, Hellyho tekutina,
Bouinov pikroformol atd’.

Na Specialne ucely sa pouzivaji osobité postupy. Niektoré histochemické ¢i
imunofluorescen¢né metddy, dokaz tukov a priprava peroperacnych preparatov
vyzaduja fixaciu rychlym zmrazenim pri nizkych teplotach a rezanie V Kryostate
alebo pripravu preparatov z lyofylizovaného (v mraze vysuSeného) materialu.

Osobita pozornost’ si zasluhuje obcCas nespravne pouzity fyziologicky roztok.
Fyziologicky roztok material nefixuje. Tkaniva sa v niom po kratkom case
zhehodnocuju. Voda poskodzuje jemné Struktury buniek, ¢o spdsobuje problémy
pri mirkoskopickom hodnoteni tkaniv.

Biopticky material v nefixovanom stave mozno na vySetrenie zasielat’ iba
V zdravotnickych zariadeniach s vlastnym, rychlo dostupnym oddelenim patolégie.
Zoznam materialu, ktory sa zasiela v nefixovanom stave, ako aj detaily transportu
urcuje patolog.

Transportné (tzv. Michelovo) médium (Woollons et al., 1999) sa pouziva na
ur¢ovanie  materidlu  pre imunofluorescenc¢né, prietokovo-cytometrické,

molekulové a genetické vySetrenie tkaniva.

Spracovanie a archivacia tkaniva odobraného
na bioptické vySetrenie: fixovany versus
nefixovany material — vyhody a nevyhody

Spravne spracovanie materialu odobraného na bioptické vySetrenie je v centre
pozornosti spravnej bioptickej diagnostiky. Ta nie je mozna v suboptimalne
spracovanom tkanive. Fixacia kazdého tkaniva vratane excizii z koZe vo fixative
(najcastejSie formalinovom) S na to nadvizujicimi histologickymi vySetreniami
bola v 70. a80. rokoch 20. storofia na niektorych pracoviskach patologie
vystriedana poziadavkou na dodavanie nefixovaného tkaniva. Bolo to najméi v tych
pripadoch, ked’ klinikom suponovana diagnoéza predpokladala vySetrit dokaz

niektorych enzymov (KF, NE, ANAE a pod.) vV kryorezoch. Rozvoj
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imunohistochemickej diagnostiky aplikovatel'nej aj vo formalinom fixovanom
a Vv parafine zaliatom tkanive viedol k ustupu tejto poziadavky. V priebehu 90.
rokov 20. storoCia nastala postupne implementacia novych technologii, ato
prietokovo-cytometrickej, resp. molekulovobiologickej a genetickej analyze
bioptického materialu. Z tohto do6vodu sa vynorila otazka, ¢ ma patoldg
vyzadovat dodanie fixovaného, alebo nefixovaného materialu. Okrem toho dnes
k tomu pribudli d’alSie otazky, ktoré sa viazu na diskusiu 0 zriadeni nadorovej
,.banky* na archivovanie nefixovaného materialu (Galbavy, 2007).

O uskladneni bioptického materialu mozno povedat’ toto:

a) Prioritou kazdej bioptickej diagnostiky je pravidlo, ze vzdy musi mat’
prednost’ adekvatne vySetrenie dostatoéného mnozstva tkaniva po Standardnej
(najcCastejSie formalinovej) fixacii, a az po zabezpeceni tejto poziadavky mozno
uvazovat’ o d’alSich postupoch.

b) V pripade velkej vzdialenosti medzi klinickymi ambulantnymi alebo
postelovymi zariadeniami, v ktorych sa odobera material na biopsiu, a miestnym
pracoviskom patologie, ked” hrozi autolytické posSkodenie, treba tkanivo
bezprostredne po odbere vlozit’ do fixativa. To isté plati aj pre zariadenia, ktoré
odosielaju exstirpované tkanivo postou alebo inou dopravou, alebo pre pracoviska
patologie, ktoré nemaji suplementarne laboratoria genetickych analyz ani
prislusna technologickll vybavu na zmrazovanie tkaniva na pozadovanej Grovni —
70 °C v ,,banke*.

¢) Pripadné dodanie nefixovaného materialu (zabaleného do gazy navlhcenej
fyziologickym roztokom, nie ponorené¢ho do fyziologického roztoku!) musi byt
vopred dohovorené s pracoviskom patologie ad hoc alebo musi byt dohovoreny
vopred dohodnuty algoritmus postupu, aby sa =zabranilo eventualnemu
znehodnoteniu tkaniva odobraného na bioptické vySetrenie. Rozhodnutie
0 rozdeleni materialu na €ast’ ur€enu na fixaciu a na ¢ast’ na iné analyzy musi byt’
vzdy v rukach zodpovedného patoldéga alebo po dohode povereného klinického
pracovnika.

Obaja potom preberaju zodpovednost’ za d’alSie adekvatne spracovanie biopsie
podla existujucich Standardov a okrem vlastnych bioptickych analyz v spolupraci
s d’al§imi spolupracovnikmi néasledne zabezpecuju:

— kvalitnu fixaciu,

— zhotovenie vzoriek na analyzu s pouzitim interfazovej fluorescenénej in situ

hybridizéacie (FISH),
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— odber a spracovanie tkaniva na pripadné prietokovo-cytometrické vysSetrenie,

— pripadnt izolaciu nukleovych kyselin z nativheho materidlu a d’alSie
vyS§etrenia pomocou genetickych a molekulovobiologickych metod v laboratoriach
patologie,

— pripadny odber a archivaciu tkaniva v hlbokomraziacom zariadeni,

— ak pracovisko patolégie nedisponuje potrebnym laboratornym suplementom,
treba dohodnut’ spolupracu s pracoviskom, ktoré takéto moznosti ma,

— zvys$né — V analyzach nespotrebované — formalinom fixované tkanivo alebo
nespotrebované parafinové rezy sa musia uskladnit’ az do skoncenia vySetrenia
daného pripadu,

— legislativnhe nedokonale doriesenou otazkou, ktora suvisi s kapacitou
pracovisk, je otazka Casu archivacie mikroskopickych preparatov a parafinovych
bloc¢kov. Niektoré postupy odporacaju, najmid pri nadorovych diagndzach,
archivovat’ zafarbené preparaty minimalne 10 rokov a blo¢ky 30 rokov (Plank,
2008).

Opatrenia zabranujuce zamene bioptického

materialu

Na klinickych pracoviskach s vi¢Sou operacnou ¢i endoskopickou prevadzkou
moZe nastat zamena materidlu, ¢o moéZe zapri¢init zdvazné zanedbanie zasad
a postupov prace. Zamena sa moze tykat bud jedného pacienta, ked’ sa mu
odoberie naraz viac vzoriek, alebo sa moézZe zamenit’ material od dvoch pacientov
operovanych v ten isty denl. Takejto neprijemnej situdcii mozno predist’ tym, Ze sa
vSetky prace suvisiace s manipulaciou s materidlom uréenym na vySetrenie
vykonavaju pri plnom sustredeni, ked sa technické pomécky pripravia uz pred
operatnym vykonom a precizne sa dodrziava poradie pracovnych tukonov:
biopticky material sa vkladd do neoznacenej nadoby, ihned’ po vlozeni materialu
do nadoby sa napiSu na Stitok identifikacné Udaje, ako aj poradové ¢islo vzorky.
Dba sa na to, aby sa Stitok neodlepil a aby udaje zostali Citatel'né.

Pri preprave sa nesmie zabudat’ na eticku a esteticku stranku transportu.
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Sprievodny list K zasielke bioptického materialu

Biopticka sprievodka je, zial’, najCastejSie jedinou formou spoluprace klinika
S patologom v biopsii. Aj z tohto dévodu je potrebné, aby boli vSetky vyznacené
rubriky sprievodky starostlivo vyplnené. V zéasade sa treba zamerat’ na nasledujtce
informacie:

— Meno pacienta napisat’ tak, ako je uvedené v ob¢ianskom preukaze, Vv pripade
zahrani¢ného obcana Vv pase.

— Vek sa uvadza presnym datumom narodenia.

— Vzdy sa uvadza rodné Cislo a ¢islo poistovne.

— Adresa (mesto, ulica a ¢islo domu) moéze poméoct’ vypatrat’ predchadzajaci
nalez i pri skomoleni mena.

— Treba uviest’ (ak existuje) cislo predchadzajuceho bioptického vySetrenia
a Cas zacatia ochorenia.

— Klinické a laboratorne udaje je vhodné uviest v takom rozsahu, ktory
zodpoveda diagnostickému vyznamu pripadu, rozmeru a poctu exstirpovaného
materialu.

— Treba zaznamenat’ anamnestické Udaje vo vztahu k terajSiemu ochoreniu,
najvyznamnejsie objektivne nalezy a najzavaznejSie lieCebné procedury.

V kazdom pripade je nevyhnutny nazor oSetrujuceho lekara vyjadreny
diagndzou, resp. indikaciou odberu. Na zaver treba uviest’ poziadavky oSetrujiceho

lekara na patologa v diagnostike.

Vyznam Kklinickych informacii pre exaktné

posudenie bioptického nalezu

Uspesné diagnostické vysetrenie bioptického materidlu podmiefiuji mnohé
faktory. Ustrednou podmienkou je odborna erudicia patoldéga. Profesionalnu
zru¢nost’ bioptika musi vSak podporit aj splnenie viacerych podmienok.
Conditiones sine qua non mozno rozdelit’ na dve zakladné skupiny: tie, ktoré sa
vykonavaju na klinickych pracoviskach (ide o spravny odber najvhodnejSej casti
S patologickym prejavom na histologické vySetrenie, spravnu techniku pri odbere

materialu a spravny postup pri odosielani materialu), a tie, ktoré sa vykonavaja na
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pode histopatologickych pracovisk — ide 0 spravne technické spracovanie excizie,
vhodné a vhodne pouzité inStrumentarium, pokoj a ¢as na vySetrenie, ako aj
moznost’ pouzitia Specidlnych (niekedy vel'mi zlozitych a finan¢ne nakladnych)
postupov.

Erudovany klinik, ktory v praxi pouziva spravnu techniku odberu materialu,
dodrziava dohodnuty postup pri jeho zasielani na diagnostické pracovisko, vie
spravne vyuzivat spektrum fixacnych postupov na uchovanie tkaniv, ako aj
dodrziava opatrenia zabranujiice zamene bioptického materidlu, méze od bioptika
ocakavat’ jednoznac¢ny diagnosticky zaver.

Problémom ostava uz iba zdanlivo jednoducha cinnost’ a tou je vyplnenie
sprievodného listu k zasielke bioptického materidlu. Biopticka sprievodka (¢i uz
papierova, alebo elektronickd) je na prevaznej vicsine ptracovisk, zial’, najcastejSie
jedinou formou spoluprace klinika s patolégom. Aj z tohto dovodu je potrebné, aby
boli vSetky vyznacené rubriky sprievodky starostlivo vyplnené. V zasade sa treba
zamerat’ na nasledujuce informacie:

Odosielatel: Vypisanie zariadenia a oddelenia, kde sa vykon diagnostikoval
a vykonal, sadresou a nakladovym strediskom, zaruuje moznost presného
odoslania diagnostického nalezu pracovisku a moznost’ nasledného zucCtovania
vykonu. Ak sa na jednom klinickom pracovisku diagnostikuje, ale chirurgicky
vykon sa realizuje na d’alSom pracovisku, je vhodné uviest’ obidve pracoviska
(vysledky mo6zu byt na ne zaslané bez nevyhnutnosti zhotovovat’ d’alSie vyziadané
kopie). Idealne je, ked’ sprievodku vyplni oSetrujuci lekar, a nie chirurg z idajov na
sprievodnom ,,vymennom* listku.

Meno pacienta a d’alsie udaje: Vyplnit' meno pacienta nerobi nikomu problém.
Problémy s evidenciou a opiatovné vyhladavanie udajov v registri mozu spdsobit’
nespravne napisané cudzokrajné mena alebo mena typu ,,Jozef Ferko*, z ktorych
nie je jasné, ktoré je krstné meno a ktoré priezvisko. Odporaca sa akymkol'vek
sposobom zvyraznit’ priezvisko. Registracia na pracoviskach patologickej anatomie
je spravidla podla abecedného zoznamu priezvisk. Rodné cCislo pacienta a jeho
poistoviia niekedy v udajoch chybaju. Pre dokumenta¢na pracovnicku to vzdy
znamena zlozité a zdihavé patranie po tychto udajoch. V pripade neaspechu
Vv hl'adani znasa financ¢nu stratu bioptické pracovisko.

Vek pacienta: Udaj o rodnom ¢&isle je dolezity ako informécia pre poistoviiu
potrebna na preplatenie vykonov. Pre diagnostikujiceho patoldga, ktory pacienta

nevidi a diagnoézu stanovuje iba na zaklade ,,ktska excizie®, je vek pacienta



39

nevyhnutnym tudajom. Existuje mnozstvo ochoreni nddorového ¢i nenadorového
povodu, ktoré sa takmer vylu¢ne vyskytuju v uréitej vekovej skupine. Ako priklad
mozno uviest incontinentio pigmenty novorodeneckého veku ¢i seboroicku
veruku, epitelové maligne nadory koze (spinocelularny karcindm c¢i bazaliom)
V pokrocilom veku.

Adresa pacienta: Adresa pacienta sa moze zdat’ klinikovi nepodstatnym tdajom
pre bioptika. Aktudlna je vSak u pacientov Srovnakymi menami a chybne
uvedenymi ¢i niekedy aj rovnakymi rodnymi cislami. Je nevyhnutna Vv pripade
ziadosti o opdtovné pozvanie pacienta na d’alSie vySetrenie, ak nenastane zhoda
diagnoéz a sa potrebné d’alSie vySetrenia pacienta.

Predchadzajiace bioptické vySetrenia: Riadok s tymto tdajom najCastejSie
zostava prazdny. A pritom v algoritme povinnosti patoléga ide o zavaznl absenciu
informacie. Ulohou patoléga nie je len stanovit' diagnézu, ale pomerne ¢asto aj
ur¢it’ dynamiku zmien patologického obrazu napriklad po celkovej alebo lokalnej
terapii. Byva to napriklad pri systémovej terapii tazkych chronickych dermatéz,
ako aj pri zlozitych terapeutickych postupoch lymfoproliferativnych ochoreni,
recidivujucich nadorovych procesoch, metastazach a pod. V tejto rubrike by sa
podla moznosti mali uvadzat aj vSetky doteraz vykonané histopatologické
vySetrenia pacienta i bez aktuadlnej kauzalnej suvislosti. Patologovia navzajom
Casto konzultuyju nalezy sinymi pracoviskami. Preto treba wuviest udaje
o histopatologickom vySetreni a jeho Cislo aj v pripade, ked” bol pacient vySetreny
na inom pracovisku.

Predmet vySetrenia: O udajoch uvadzanych pri vypliiovani tento rubriky sa
tradujii celé historky. Neprekonatelny je zapis, davnejSie uvedeny klinikom
z nemenovaného pracoviska, ktory do tejto rubriky napisal ,)koza z vojaka*. Aj
V sucasnosti sa vypliiuje nedbalo, napriklad vo velkej €asti bioptickych sprievodiek
sa uvedie predmet vySetrenia — ,tumor®, ,lézia*“ alebo ,,patologické lozisko*.
Nedostato¢né udaje o predmete vySetrenia zatazuje patoldéga stratou cCasu na
Studovanie a V kone¢nom nasledku sposobuje pouzitie redundantnych
vySetrovacich metdéd a nakoniec aj prediZenie &asu uréeného na definitivnu
diagnézu, ¢o moze poskodit’ pacienta. Vyznamnym udajom je lokalizacia Iézie.
Urcitou pomodckou, napriklad pre diagnézu morfeaformného (invazivneho)
bazocelularneho karcinému, je spresnenie lokalizacie exulcerujiceho nadoru

Vv oblasti koze mihalnic, spankovej oblasti a pod. Pritom poZadovana (a klinikmi
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iba malo uvadzana) T-koédova klasifikacia ma dost’ numerickych symbolov na
blizsiu Specifikaciu lokalizacie.

Grafické znazornenie 1ézie je tym najjednoduchs$im a niekedy najvystiznejSim
udajom o mieste, z ktorého sa excizia odobrala. Nie je potrebny ,,umelecky
vykon®, sta¢i naclrtnat pomery v bezprostrednej blizkosti a miesto odobratia
excizie, ¢i uz bolo vykonané z periférie 1ézie, alebo jej centra. Tento spdsob je
ulah¢enim najma pre klinikov s mensSou verbalnou schopnostou.

Klinicky priebeh, terapia, ozarovanie a klinicka diagnéza: ,,Tu tvare v. s. neo*
je prikladom nevhodného vyplnenia tejto rubriky. V zaujme rychlej a presnej
diagnozy je podstatné uvadzat’” opis prvych priznakov, ich zmeny a ¢as trvania
ochorenia. Biopticky vel'mi podobné 1ézie benigny keratoakantom versus
spinocelularny karciném sa odliSuja rychlostou rastu. Kym keratoakantém rastie
rychlo (tyZdne, mesiace), spinocelularny karcindém sa vyvija dlh§i ¢as. Inym
prikladom je pyogénny granulém a kapilarny hemangiém. Podobne vyznamny je aj
udaj, ¢i existovala a aky mala vzhl'ad predchadzajica 1ézia (dysplasticky névus
versus radidlne sa S§iriaci maligny melaném). Pri exciziach z hlbsich tkaniv je
potrebny aj 0idaj o stuvislosti nadoru s okolitymi anatomickymi Struktarami. Lézie
periférnych nervovych Struktur sa napriklad v ramci diferencidlnej diagnostiky
Vv skupine nadorov z mikkych tkaniv jednoznacne potvrdzuji najmid pri
makroskopicky zistenej stvislosti s nervom.

Terapia ¢asto meni vzhl'ad patologickej 1ézie. Bez potrebnej informacie patolog
zvycajne opisuje ,,veI’'mi chudobné zapalové a proliferaéné procesy*, napriklad pri
dermatozach. Jednoznac¢ne vSak posudi pritomnost’ atrofie koze, ak ma udaj o tom,
7e sa dlhodobo aplikovali Kkortikosteroidové externa. Uspesne pokracujlica
cytostaticka terapia zvycajne spOsobi vyraznil nekrotizaciu proliferujucich buniek,
¢o moze bioptik interpretovat ako ,,rozsiahle nekrézy v nadore®, €o v inych
pripadoch znamena vyssi stupent malignity naddoru. OZarovanie tkaniva meni najma
charakter viziva. Klinickd diagndéza by nemala chybat, aj ked’ sa material na
biopsiu posiela prave vtedy, ked’ obraz ochorenia nie je jednozna¢ny. VhodnejSie
je uviest’ asponl spektrum moznych makroskopickych diagnéz ako nijaku.

O fixacii materialu sa hovori Vv inej kapitole.

Detaily, ako je datum odoslania, ktory sa na pracoviskach patolégie dopina o
datum prijatia a meno s podpisom lekara zodpovedného za vyplnenie sprievodky,

su dolezité tak pre d’alsi kontakt klinika a bioptika, ako aj pre mozné sudne dohry
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pri nezrovnalostiach obsahu ¢i formy dokumentacie. (Adamicova, Fetisovova,
2003)

Preberanie materialu

Bezni operac¢nu biopsiu sanitari donesi na oddelenie patologie v urcenych
prijimacich hodinach. Material aj cCitatene vypisany biopticky listok eSte raz
prekontrolujt so zodpovednou pracovnickou patoldégie a prevzatie materialu si fiou
nechaju podpisat’ do prislusného zosita.

Dalsie spracovanie materidlu je vo vyluénej kompetencii pracovnikov
patolégie. Poverena laborantka prideli materidlu bioptické c&islo, ktoré vyrazne
zapiSe na biopticky sprievodny listok. Nacionalie, ¢&islo a klinické tdaje
Z bioptického listka sa prepisuji do pocitaca. Napriek dokonalej pocitacovej
technike sa odporuca prax, zavedena na martinskej patoldégii — zapisovanie udajov

Z prijmu materidlu do osobitnej bioptickej knihy.
Stru¢ny postup pri histologickom spracovani excizii koze

Po dokonalom fixovani sa material exciduje, to znamena, ze sa z operacne
ziskaného materialu odoberu casti, ktoré reprezentuji ochorenie uvedené na
bioptickom listku, ako aj vSetky makroskopicky zmenené <&asti materialu.
Excidujuci lekar sa usiluje zhotovit’ kolmy rez, zachytavajuci tak okrajové, ako aj
typické cCasti l1ézie, ktorych velkost’ by nemala presahovat’ rozmery 1,5 x 2 x 0,5
cm, Vv pripade vicsej 1ézie ich odoberie niekol’ko. ,,Punch* biopsie koZe sa material
spracuva kompletne, Uplne cely. Nadory sa odoberaju podobne, v zavislosti od ich
vel’kosti. Udaje o tom, &i bol material excidovany kompletne, alebo vo viacerych
blockoch, sa musi zaznamenat na sprievodny biopticky listok spolu
s makroskopickym opisom 1ézie. ZvySkovy materidl sa uskladiiuje v pévodnych
oznacenych nadobach, ktoré sa dobre uzatvoria az dovtedy, kym patoldg neurci

definitivnu diagnozu.
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Priprava materialu na rezanie tkanivovych blockov

Zalievanie excidovaného materialu

Fixované tkanivo nemozno optimalne narezat bez d’alSej Upravy. Preto sa
excidované bloc¢ky ,,zalievaja®. Na zalievanie sa pouzivaji rozlicné média, napr.
parafin, celoidin, médid rozpustné vo vode (Zelatina, celodal) alebo vosky
rozpustné vo vode. NajpouzivanejSim médiom je stale parafin. Pre potreby
elektronovej mikroskopie sa zalieva material do inych médii, ako je napr. Epon,

Durcupan a iné.
Princip zalievania do parafinu

Parafin presyti odvodnené¢ tkanivo a vyplni v lom vSetky mikroskopické
Strbinky tak, Ze potom moZno tkanivo krajat’ na tenké rezy s hribkou niekolko
tisicin milimetra. Do parafinu vSak nemozno zalievat’ tkaniva, v ktorych sa maju
dokazat’ lipidy. Tieto latky sa extrahuji pouzitymi organickymi rozpusStadlami.
Lipidy sa dokazuju v zmrazenom materiali. Aj na zalievanie tuhych tkaniv (napr.
kost’ v méakkych tkanivach) sa vyuziva odolnejsia latka, napr. celoidin.

Zalievanie do parafinu prebieha v niekol’kych etapach:

— odvodnenie tkaniva,

— presytenie tkaniva tekutinou rozpust'ajicou parafin,

— presytenie tkaniva parafinom,

— vlastné zaliatie.

Odvodnenie tkaniva, jeho presytenie tekutinou rozpuastajicou parafin
a presytenie parafinom sa dnes vykonava automaticky v programovatelnych
pristrojoch (autotechnikon). Autotechnikon ma 12 nadob. V prvej je formalin na
dofixovanie materialu. V druhej az piatej su alkoholy s rozli¢nou koncentraciou —
od slabsSej po absolttnu. V Siestej a siedmej nadobe je aceton (v minulosti sa
pouzival benzén, ktory bol pre kancerogénne vlastnosti vyluceny z postupu).

Dalsie tri nadoby obsahuju Neoclear (v minulosti xylén, vyradeny z toho istého
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doévodu ako benzén). Posledné dve nadoby obsahuji riedky teply parafin. Kym
alkoholy sltzia na odvodnenie, aceton a Neoclear po odvodneni pripravuja tkaniva
na dokladné presytenie parafinom. Cely proces v autotechnikone trva priblizne 12
hodin.

Vlastné zaliatie sa robi parafinom, a to bud’ ru¢ne, alebo pomocou Specialneho
zalievacieho pristroja. Material zaliaty do parafinu (tzv. bloc¢ku) sa schladi. Blocek

je pripraveny na rezanie.

Rezanie

Z blockov sa pripravuju tenké histologické rezy (hrubka najcastejSie 4-6 um).
Blocky sa reza na Specidlnych pristrojoch — mikrotobmoch. Podl'a konStrukcie
mdzu byt sankové, rotaéné a zmrazovacie. Ustrednou ¢&astou pristroja je
mikrotomovy ndz, ktory byva zhotoveny z kvalitnej ocele, prip. sa pouzivaju
ziletky namontované v S$pecidlnom drziaku. Pre elektréonova mikroskopiu sa
ultratenké rezy zhotovuji sklenym noZzom. Rovnako ddlezitou sucastou
mikrotomu je aj mikroskrutka, pomocou ktorej sa dosahuje pozadovana tenkost’
rezu. Dnes su mikrotémy rozlicné, aj ovladané pocitacovou technikou. Praca
erudovanej laborantky je vSak stdle pri kvalithom spracovani excidovaného
materialu nezastupitel'na.

Po spravnom narezani tkaniva v blocku sa rez prenesie na zohriate podloZzné
sklicko s lepiacim, najcastejSie Zelatinovym roztokom. Parafinové tkanivové rezy
sa teplom narovnaju a roztokom zelatiny prilepia na podlozné skli¢ko. Potom sa
rezy ukladaji do formaldehydovych par na koagulaciu zelatiny (asi 1 h v
termostate) a nasleduje proces odparafinovania rezov, ktoré sa robi v dvoch
radoch Neoclearu a v troch radoch alkoholu so zostupnou koncentraciou.
Odparafinovany rez sa tym pripravi na farbenie.

Treba zdoraznit, Ze pocas celého postupu spracovania materidlu treba
starostlivo kontrolovat’ prislu§né bioptické Cislo, ktoré bolo materialu pridelené pri
jeho preberani z ruk sanitara. To sa opakovane prepisuje na vSetky prostriedky, v
ktorych sa material spraciva v jednotlivych krokoch. Na podlozné sklicko sa
bioptické ¢islo vybrusi alebo vyreze diamantom, aby sa v pouzivanych roztokoch

nezmylo.
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Farbenie

Nezafarbené tkanivové rezy sa daji pozorovat len Specidlnymi optickymi
pristrojmi, ako je mikroskop s fazovym kontrastom. Pri pozorovani nezafarbenych
preparatov vo svetelnom mikroskope sa nerozoznavaji jednotlivé tkanivové
zlozky, lebo sa navzajom neliSia lomivostou svetla. Preto sa rezy farbia vhodnymi
farbivami, priCom sa vyuziva to, Ze rozlicné sucasti tkaniv a buniek viazu rézne
farbiva, takze sa daji v mikroskope zretel'ne odlisit’.

Existuje velké mnozstvo farbiacich metoéd, z ktorych sa u nas najcastejSie
pouziva metoda farbenia hematoxylinom a eozinom. Hematoxylinom sa zafarbia
na modrofialovo (bazofilne) najma jadra a menej iné bazofilné stcasti plazmy, tiez
zékladna hmota chrupky, vapno, niektoré grampozitivne baktérie atd’. Eozinom sa
zafarbia na ruzovocerveno acidofilné (eozinofiln¢) sucasti plazmy, kolagénové
vlakna, svalové vlakna, hyalin, amyloid, fibrin, fibrinoid a iné.

Medzi dalSie najpouzivanejSie farbenia patri napriklad farbenie podla van
Giesona a trichrbmom podl'a Massona. Tieto farbenia Specidlne farbia kolagén,
takze sa zretel'ne odliSuje od fibrinu, fibrinoidu a amyloidu. Malloryho
fosfovolframovy hematoxylin sa pouziva Specidlne na farbenie fibrinu a
mitochondrii. V Ustave patologickej anatomie JLF UK a MFN v Martine sa
pouzivaju podla potreby aj d’alSie Specidlne farbiace metddy. Mnohé z nich sa

vlastnou modifikaciou pracoviska.
Podmienky spravnej diagnozy

Ak sa zachovaji zdkladné podmienky spravneho odberu, uchovania a
Spracovania materialu, mozZno vo velkej vac¢Sine pripadov urobit’ celkom
jednoznacne diagnézu patologického procesu zachyteného v excizii. Len v malom
mnozstve pripadov  koznych ochoreni byvaji histopatologické zmeny
necharakteristické, takze sa da stanovit iba pravdepodobna alebo ramcova
diagnoza (napr. nesSpecifickd dermatitida, exulcerovana sliznica a pod.).

V niektorych pripadoch sa podari stanovit’ diagnézu skoro na prvy pohlad, ¢o
zvadza k povrchnému prezretiu preparatu. Tato tzv. bleskova diagndéza moze byt v

mnohych pripadoch spravna, no prave tie pripady, v ktorych sa ukaze ako
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nespravna, bezpodmienecne nutia k tomu, aby sa kazdy preparat pozorne prezrel a
urobil sa zaver az potom, ked’ sa dokladne zhodnotia vSetky chorobné zmeny,
ktoré sa zistia v preparate, a ked’ sa zoberu do uvahy vsetky délezité klinické udaje
tykajice sa chorobného procesu. Nakoniec treba pripomenut, ze dodkladné
ovladanie morfoldgie pripadnych technickych a metodickych artefaktov pri

spracuvani materialu musi byt’ pre erudovaného bioptika samozrejmostou.
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Pouzitie histochemickych, imunofluorescenénych a

Imunohistochemickych metéd v dermatohistopatolégii

Histochemické metody

Histochemické metdody umoziiuju chemické dokazovanie latok tukového,
sacharidového a bielkovinového charakteru, ako aj kovov a mineradlnych latok
priamo v bunkach alebo v medzibunkovej hmote. Vyuzivaja $pecifickii chemicka
reakciu medzi dokazovanou latkou v tkanive a skumadlom, ktoré sa vo forme
roztoku aplikuje na rez. Charakteristickou vlastnostou histochemickych reakcii je,
ze sa pri nich tvori farebny produkt, ktory mozno mikroskopicky pozorovat.

Histochemické reakcie umoznuja latku podla farby nielen chemicky identifikovat’,

ale aj presne lokalizovat’ a podl'a intenzity zafarbenia odhadnut’ jej mnozstvo.

Metoda

Urc¢ovana Struktura

Ochorenie

PAS (periodic acid = Schiff)

alcianova modra (pH 2,5)
toluidinova modra (pH 7,0)

podl’a Giemsu a toluidinova modra
Olejova €ervena - O

Massonov trichrom

Verlhoffova van Giessonnova
Fontanova - Massonova

methenaminova striebriaca metdda

konzska Cervena

- glykogén v bunkach (pri diasta-

zovej senzitivite)

- kyslé mukopolysacharidy v za-
kladnej hmote

- plesne

- bazalna membrana (zhrubnutie)

- kyslé mukopolysacharidy

- kyslé mukopolysacharidy

- metachromatické cytoplazmatic-
ké granuly

- lipidy (zmrazené rezy)

- kolagén

- elastin

- melanin

- plesne
- Donovanove telieska

- amyloid

- jasnobunkové nadory

- granuloma annulare

- dermatofytozy

- lupus erythematosus
- dermalna mucinéza
- skleredém

- urticaria pigmentosa

- sebacedzny karcindbm

- sklerodermia

- pseudoxantoma elasticum

- makularna hypo- a hyperpig-
mentécia

- povrchové a hlboké mykoézy

- granuloma inquinale

- makularny amyloid, systémova

amyloidoza
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Z diagnostického hladiska je vyznam histochemickych met6éd obmedzeny.
Tieto reakcie sleduju totiz zvidcSa iba zlomok neSpecifického bunkového
metabolizmu. VSeobecne sa histochemické metdédy vyuzivaji na dokaz
anorganickych substancii (napr. zelezo, kalcium a striebro), polysacharidov, muko-
polysacharidov, mastocytov, lipidov, extracelularnych Struktir, mikroorganizmov
a niektorych enzymov. ViacsSina histochemickych postupov vyuziva materiél
fixovany formalinom, parafinové blocky a zmrazené rezy.

V tabulke na strane 46 st uvedené niektoré CastejSie vyuzivané histochemické
metdédy z nasSej praxe, Struktiry, ktoré sa identifikuja, a niektoré ochorenia, ktoré

su reprezentativne pre nalez danej histochemickej pozitivity.
Imunofluorescencné metody

Od roku 1950, ked’ Coons et al. opisali zdkladné principy imunofluorescené¢nych
metdod (IF), dosiahli tieto metodiky vysoka uroven. Fluorescenéné techniky
vyuzivaji vlastnosti niektorych molekal absorbovat’ svetlo s ur€itou vlnovou
dizkou a emitovat’ Ziarenie s vi¢3ou vinovou dizkou, ako absorbovali. Ak sa tieto
latky, nazyvané fluorofory, osvetlia Ziarenim s ich absorp&nou vinovou dizkou a
pozoruju sa cez filtre, ktoré prepustaju iba emitované svetlo, na tmavom pozadi sa
zjavi Zziarenie. Pozorovanie preparatov metédami IF umoznuje Speciadlny
fluorescenény mikroskop, ktory méa zvyc€ajne ortutova vybojku a ststavu filtrov.
Metody IF vyuzivaju vlastnosti protilatok a fluoroférov. Ak sa na molekulu
protilatky kovalentne naviaze fluorofor tak, Ze sa jej aktivita nezmeni, ziska sa
velmi U€inna moznost sledovania distribicie jedného proteinu (resp. jednej
antigénovej determinanty) v ramci jedného tkaniva alebo na urovni jednej bunky.
Medzi najcCastejSie vyuzivany fluorofor patri fluorescein (emitujuci zelenu
fluorescenciu) a rodamin (emitujici Cervenu fluorescenciu). V sucasnosti sa
komer¢ne pontka viac réoznych fluoroférov.

Imunofluorescenc¢né metdédy sa delia na nepriame a priame. Kym nepriamymi
metédami sa dokazuje titer cirkulujicich imunoglobulinov v sére pacienta,
priamymi metdodami (PIF) sa vizualizuju tkanivové depozity viazanych bielkovin
priamo v bioptickom materiali. V dermatologii ide zvac$a o miesto morfy alebo jej
okolia. Pri priamej metdéde sa fluorofér priamo konjuguje s protilatkou ziadane;j
Specifickosti. Nepriama metoda je postup, pri ktorom sa preparat najprv inkubuje s

primarnou neoznacenou protilatkou a potom sa tato protilatka viazani na antigén
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deteguje druhou protilatkou (anti-1g) konjugovanou s fluoroforom. Vyhodou tejto
metdédy v porovnani s priamou metdodou je to, ze jednu konjugovanu protilatku
mozno pouzit’ na detekciu viacerych antigénov.

Na trhu je v sucasnosti k dispozicii cely rad oznaCenych protilatok proti Ig
roznych zivociSnych druhov a réznych tried. Na dokaz Specifickych protilatok u
pacienta sa pouziva este ina, tzv. sendvicova metdda, ¢o je modifikovana nepriama
IF-metdéda. Bunky sa fixuju tak, aby sa pocas experimentu protilatka nevyplavila,
potom sa inkubuji so Specifickou protilatkou proti tomuto antigénu a po premyti
su inkubované oznacenou protilatkou Specifickou pre predtym pouzita protilatku.
Ak su v testovanej vzorke pritomné bunky produkujice hladané antigény,
protilatky sa na ne naviazu. Pritomny antigén sa potom deteguje pouzitymi
Specifickymi a oznac¢enymi protilatkami.

Na zosilnené imunofluorescen¢né oznacenie sa pouzivaji priame aj nepriame
metoddy alebo ich kombinacie. Pre IF-metody treba poznat’ optimalnu koncentraciu
vSetkych pouzitych protilatok. Nepriame IF-metody vyzaduju negativne kontroly,
ktorymi sa vylucuja, alebo potvrdzuju pripadné neSpecifické viazby druhych
oznacenych protilatok. Pri pouziti tychto metdd vo viacnasobnej IF je nevyhnutné

tiez overit,, ¢i druhé pouzité protilatky nevykazuji neziaducu skrizenu reakciu.
Metoda separovania koze

Na ,,salt split skin‘“ test (SSS-test) separovania kozZe treba vzorku koZe pripravit’
osobitym sposobom. Tkanivo ulozené do Michelovho média (transportné médium)
(Woollons et al., 1999) treba vyplachnut’ vo fosfatovom pufri (Phosphate Buffered
Saline — PBS) 30 min. Inkubuje sa v 10-15ml 1 mol/l chloride sodnom pri 40 °C
pocas 72 hodin. Epiderma sa jemne separuje od dermy a vytvara arteficialny
pluzgier. Ziskané vzorky sa spracuju do 4 mi rezov. Fluorescencia sa hodnoti
takto:
1+: ked” sa pozitivita pozoruje iba pri  velkom zvacSeni (40x)
2+: ked sa pozitivita pozoruje prehladnym aj velkym zvacéSenim (20x, 40x)

3+: ked’ sa pozitivita pozoruje prehl’'adnym zvaé¢sSenim (1 0x)
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Nalezy

Satyapal et al. (2002) opisuju nalezy zhotovené pomocou SSS-testu a rutinnou
fluorescenénou metéodou. VysSetrili 32 Kklinicky a histologicky potvrdenych
ochoreni typu bulézny pemfigoid. Vo vzorkach spracovanych priamou IF (PIF)
dokazali C3 v 100 % pozitivite aj v SSS-teste, aj pomocou rutinnej metdédy. 1gG
linearnu pozitivitu v oblasti BM zistili v 95 % pripadoch pomocou SSS-testu
a Vv 90 % pripadoch pomocou rutinnej fluorescencie.

V 40,6 % pripadoch bola pozitivita C3 a IgG Vv hornej linii BM, v 9,4 %
pripadov na baze pluzgiera av 50 % pripadov bola linedrna pozitivita
kombinovanda, a to hore aj dole v oblasti BM (Woollons et al., 1999; Satyapal et
al., 2002).

Niektoré z pouzivanych PIF-metdd v dermatohistoldgii, umiestnenie depozitov,
ich charakter a ochorenie, pri ktorom sa zistuju, su uvedené v nasledujucej

tabul’ke.

Umiestnenie depozitov Charakter depozitov Ochorenie

stratum corneum opuzdreny, homogénny akutna/subakutna dermatitida
stratum corneum fokalny, granularny psoriaza

Intercelularne jemny, sietovity pemfigus

Intercelularne hruby, nepravidelny spongioticka dermatitida
nuklearne homogénny, granularny, jadierkovy ochorenie spojivového tkaniva
bazalna membrana linearny, najma C3 pemfigoid

bazélna membréana linearny, najmé IgG EBA

bazalna membrana linearny, najma IgA linearna Ig choroba

bazalna membrana granulamy IgG lupus erythematosus

papilarna dermis granularny [gA dermatitis herpetiformis
Mikro cievy (venuly) granulamy C3, IgG hypersenzitivita, vaskulitida
Mikro cievy (venuly) granularny IgA Henochova-Schénleinova purpura
mikrocievy (venuly) homogénny IgA, Alb porphyria cutanea tarda

cievy (artérie) granularny, segmentalny polyarteriitis nodosa
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Prakticky algoritmus na pouzitie priamej imunofluorescencie v diagnézach

koZnych ochoreni

shvisla - IgA s dermatitis
//potmvln < herpetiformis
granulirnn ( NigGainé —LLE
/ “nestvisid C3 — nedpecificka
Bazdloa /(3 . stardi pacient ——+bulézny pemfigoid
membrina ( / t
N Tehotnd Zenn —L herpes gestationis
linedrna %__.I'G najmi —+EBA
L IgA najmB ——Llinedrns IgA
dermatoza
/»je-u. 12G a complement L pemfigus
Intercelulirna <
\~lepﬂvld¢ll.. vietky —+t-spongidza
imunoreaktivity
linedrne, porphyria
homogénne cutanea
)/ tarda
Cievy IgA najmi H hova
~Schinleinova
purpura
granulirne ¢—-malé cievy ~IgG,C3a leukocytoklasticka
: iné¢ vaskulitida
vel'ké cievy polyarteritis
nodosa
) Lgranulirny fibrin, C3, IgA —+dermatitis herpetiformis
Papilirna derma <
“Hokdlna granuldrna + C3  —+nedpecifickd
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Imunohistochemické metody

Imunohistochemické metody (IH) st podobné ako metddy IF, protilatka je tu
vSak namiesto fluoroféru oznac¢ena enzymom, najcastejsSie peroxidazou, alkalickou
fosfatazou, gluko6zooxidazou alebo betagalaktoziddzou. Aj IH-metody su bud
priame, alebo nepriame. Pri priamych IH sa enzymaticky priamo oznaci Specificka
protilatka. V porovnani s IF-metodami maju vyhodu v tom, ze zabezpecuju trvalé
zachovanie pdévodného stavu preparatov, ktoré mozno vyhodnocovat’ v beznom
optickom mikroskope. Priame IH-metody sa dnes vyuzivaja v systémoch DAKO-
EPOS, kde primarna Specificka protilatka aj oznacujici enzym (peroxidaza) su
naviazané na polymérovy nosic.

Nepriamych metdéd je viacero; pri dvojstupiiovej je enzym naviazany na
sekundarnu protilatku, pri trojstupfiovej sa na oznacenu sekundarnu protilatku
naviaze terciarny enzym, ktorym je takisto oznacena protilatka (sendvicova
metdda). Neskor boli vyvinuté tzv. PAP-komplexy, v ktorych sa namiesto
konjugatov sekundarnych protilatok s chrenovou peroxidazou pouzili komplexy
peroxidaza — antiperoxiddza. Peroxiddza v rozpustnych PAP-komplexoch je
zachytend vo vdzbovom mieste antiperoxidazovej protilatky a jej enzymaticka
aktivita teda nie je ovplyvnena konjugaciou. Viazana peroxiddza sa potom
deteguje rovnakym sposobom ako endogénna peroxidaza. V sucasnosti je metddou
vol'by aplikacia avidinovych (streptavidin, extravidin) — biotinovych metod,
vyuzivanych na detekciu protilatok s vysokou vidzbovou afinitou medzi avidinom
a biotinom. Glykoprotein vajeéného bielka — avidin méze viazat’ Styri molekuly
biotinu (vitamin skupiny B). Pri tejto metdde sa na primarnu Specificka protilatku
naviaze sekundarna protilatka konjugovand s biotinom. Tretim stupfiom je
komplex avidin-biotin-peroxidaza (alebo iny enzym), ktory sa na sekundarnu
biotinova protilatku naviaze a prepozi€ia sustave vyrazné zosilnenie signalu. V
d’alSom postupe sa vizualizuje vhodnym systémom. Vizualizacia konjugovaného
enzymu je poslednym krokom v IH-dékaze hladaného antigénu. Pouzivaji sa
chromogény 3,3-diaminobenzidin (DAB), 3-amino-9-etylkarbazol (AEC), ako aj
4-chlor-1-naftol (CN).

Pouzitie alkalickej fosfatazy v IH rozs$irilo zavedenie metdéd APAAP (alkalicka
fosfataza antialkalicka fosfatdza), o je urcitd obdoba PAP, ktorej najvacSou

prednost’ou je nezavislost’ od endogénnej peroxidazovej aktivity.
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Pouzitie IH-metodik je narocné a vyzaduje spracovanie Vv Specialnom
laboratoriu. Pri spracovani materialu moézu vznikat r6zne neziaduce interakcie,
ktoré treba poznat’, odhalit’ a odstranit’. Preto aj diagnostikujuci histopatolég musi
Casto odlisit’ spravny vysledok reakcie od artefaktu. Na zaver treba pripomenut’, Ze
u nas sa pokladajid IH -metdody za pomocné, ktoré pomodzu pri histologicko-
cytologickej analyze patologickej 1ézie.

NajvyuzivanejSie IH-metodiky v dermatohistopatolégii — ich hlavny nalez (v norme)

MARKERY EPITELOVYCH TKANIV

Epitelové bunky cytokeratiny (CK) I. typ 1. typ
rohovatejuce bunky 11, 9, 10 1,2
kornealne bunky 12 3
nerohovatejuce bunky 13 4
rychlo proliferujtiice bunky (oralny epitel) 16 6
suprabazalne a bazalne bunky 27,15, 14 5
bazalne bunky 19
Jednoduché epitelové bunky

(aj Merkelove bunky) 20, 18 8,7

ZmieSané epitely Zliaz
bazalna vrstva 14 5
limenové bunky 19, 18 8,7

EKkKrinné potné Zlazy 19, 14 5,8

Mazové zZPazy 14 4,5

Apokrinné zZPazy 19, 14 7,8

VonkajS$ia vlasova poSva 17, 16, 14 56

Epitelovy membranovy antigén (EMA) -limenovy povrch epitelovych buniek (vyskytuje sa aj

v mezenchymovych tkanivach)

MEZENCHYMOVE TKANIVA

Vimentin - vézivo, elementy krvného radu, endotel, mezenchymové bunky, melanocyty
Desmin - svaly vsetkych druhov

Aktin - hladké svalstvo, myoepitelové bunky

Faktor VIII - endotelové bunky

Laminin - antigén bazalnej membrany

Kolagén IV - antigén bazalnej membrany

NERVOVE TKANIVO A MELANOGENNY ANTIGEN

Protein S-100 - periférny nervovy systém, myoepitelové bunky, histiocyty a Langerhansove bunky,
interdigitujice bunky, melanogénny systém, iné

(HMB-45) - premelanozomovy antigén patologickych lézii, melanému, névové bunky s funkénou

névocelularnou zlozkou, dysplastické névy
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Detekcia CD-antigénov

Protilatky rozpoznavajice povrchové molekuly leukocytov su zaradené do
skupin nazyvanych CD a oznacené poradovym c¢islom. V sucasnosti je znamych
viac ako 160. Toto oznacenie sa vztahuje aj na antigénové molekuly, ktoré tieto
protilatky rozpoznavaju.

V Ustave patologickej anatémie JLF UK a MFN v Martine sa vyuZiva niekol’ko
typov CD-antigénov, najméi na detekciu nddorov hemopoetického systému.

V koznej biopsii sa vyuzivaji najcastejSie:

CD la - Langerhansove bunky

CD 3 - pan T-lymfocytovy marker

CDh4 - T-helperové lymfocyty (zmrazené rezy)

CD 8 - cytotoxické/supresorové — T-lymfocyty (zmrazené rezy)
CD 45 RA - B-lymfocyt

CD 68 - histiocytové elementy a makrofagy

Z d’alsich markerov su to:

Ki-67 - s l'udskym jadrovym antigénom exprimovanym v proliferujicich bunkach (okrem GO)
PCNA - vzrast koncentracie v priebehu bunkového cyklu (za¢ina sa ku koncu G1, poc€as S-fazy
(proliferating dosahuje maximum a klesa pri G2 a M-faze)

cell nuclear

antigen)

HSV - antigén proti herpex simplex virus

Zakladny algoritmus imunohistochemickych vySetreni

Epitelové nadory

Adenoidné (akantolytické), pleomorfné, malobunkové a vretenobunkové formy

spinocelularneho karcinobmu (SCC) a bazocelularneho karcinomu (BCC)

— SCC: pozitivna expresia AE1/AE3, K903, CK5/6

— Slabo diferencované formy SCC: pozitivna expresia CAMS.2, AE1/AE3
SCC: EMA+, P63+, BerkEp4-

- BCC: EMA-, BerEP4+



o4
Nadory potnych Zliaz

— Pozitivna expresia: CK, CEA, CA72.4, CDI15, p63

— EMA: vyraznejSie + v malignych nadoroch

— Endokrinné karcinémy: S-100+, apokrinné S-100-, GCDFP-15+

— Pagetova choroba: CK7+, GCDFP-15+, BerEP4+, CA72.4+

— Maligny melaném: negativny na Pagetove markery, HMB-45+, Melan A +,
S-100+

— Bowenova choroba: AE1l/AE3 a K903+, negativna pre Pagetove

a melanomové markery
Sebacedzne nadory

— Chybajtca expresia S-100, CA72.4, GCDFP-15, CEA podobne ako nadory
z potnych zliaz s pozitivitou tychto markerov

— Nadory sebacedznych a potnych zliaz CD15+, BerEP4+.

— EMA charakteristicky s ,,bublinkovou‘ pozitivitou

Nadory z vlasového folikula

— Pilarny aden6m maé imunoprofil podobny ako BCC: EMA, CEA, S-100,
CD15, CA72.4 negativne

— Desmoplasticky trichoepiteliom (DTE) vs. invazivny (IBCC): EMA, CD15,
chromogranin, CK20, st negativnhe v IBCC

— IBCC stromalne bunky stromelysin — 3+.

Endokrinné nadory

— PCNC pozitivny pri reakcii CK20 (dot-like pattern), NF, CD15, CD56, CD57,
chromogranin, rozlicné neuroendokrinné hormoény a vimentin

— Metastaticky plicny malobunkovy karcinom: CEA+, TTF-1+, CK20+, PCNC
ma konverzny profil

— Kozny Ewingov sarké6m/PNET ma fokalnu + CK, vimentin+, CK20-, EMA-
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Pseudoneoplastické lymfoidné proliferacie koze

— CD4+ intraepidermalne lymfocyty st negativne pri pouziti CD3, CDS5, CD7,
CD43 alebo CD45RO - pozoruju sa cCastejSie pri mycosis fungoides ako pri
nenadorovych proliferaciach

— B-bunkovy lymfé6m ma cCastejSie koexpresiu CD20 a CD43, ked > 75 %
lymfocytov st B-bunky a ked’ Ki-67 je > 30 = buniek

— Bunky pri Kikuchiho chorobe su histiocyty: negativne pre B- a T- markery,
pozitivne pre CD68 a MAC387

— Langerhansova histiocytéza: S-100+, fascin, CD1la, CD31

Fibrohistiocytové nadory

— Dermatofibrosarcoma protuberans: difazne CD34+, FXIlla-
— Dermatofibroma: CD34-, FXllla-,

— Maligny fibrozny histiocytébm a atypicky fibroxantdbm nema Specificky

imunoprofil
Nadory periférnych nervov

— S-100 distribucia zavisi od typu
_ Typické CD56+, CD57+
— Granular cell tumor a neurofibromy: FXIII+, kalretinin-, inhibin+

— Perineurémy: EM A+, negativne pre iné markery
Vaskularne neoplazmy

— Odporucany panel vysSetreni je CD31, CD141, CD34, FLI-1 alebo Ulex
— Epiteloidné angiosarkdmy mézu exprimovat AE1/AE3 a CAMS.2
— Protilatka HHV8LNA je vysokospecificka pre Kaposiho sarkdém

Vybrané ochorenia koze, ich systematika a stru¢né histologicka diagnostika

Nezapalové procesy
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Jednoducha hyperkeratoza

U Ichthyosis vulgaris
lamelarna kompaktna ortokeratoticka vrstva

abnormality stratum granulosum

Papilomatéza a akant6za

U Verruca vulgaris
rozne papilomatdézne epitelové proliferacie
superficidlna koilocytoza
ocelovosiva intranuklearna inkltzia
alterovany kondenzovany cytoplazmaticky keratin

predizené, okruhle keratinovo-hyalinové granuly

Patologické pigmentacie

U Melanodermia
epidermis nezmenena
hruby, hrdzavy melanin vo forme hrubych zfn a hrudiek
uloZenie melaninu v bazalnej vrstve, menej v Malpighiho vrstve
U Tetovaz
arteficialne vnesenie farebného pigmentu do koria a epitelu

najcastejSie antrakotického

Areaktivne ukladanie patologickych metabolitov

U Calcinosis cutis
amorfné depozity vapennych soli v kériu a podkozi
depozity ohrani¢ené viazivom s tendenciou na jazvenie

obrovskobunkova reakcia v okoli
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Degenerativne zmeny viziva koria

U Pseudoxantoma elasticum
atypicka Struktara a farbitel'nost’ vaziva
V strednom a hlbokom koriu degenerované, ale zmnozené

elastické vlakna

Edém Kkoria

U Urticaria (angioneuroticky edém)
roztruseny, superficidlny, perivaskularny infiltrat lymfocytov
a neutrofilov
intralimenové neutrofily adheruju k endotelovym membranam
povrchovy dermalny edém s rozsirenim lymfatickych ciev

intersticidlne neutrofily a nuklearna debris v niektorych 1éziach

NeSpecifické zapaly

Pluzgiere

Intraepidermalne a intraepitelové pl'uzgiere z balonovej a
retikularnej degeneracie
U Herpes simplex —
vcéasne :
svetlé keratinocyty sklovitého vzhl'adu

mnohojadrové keratinocyty

eozinofilné cytoplazmatické inkluzie

intraepidermalna a intraepitelova formacia vezikual
neskor:

epitelova a dermalna nekréza

zapal pokracuje do hlbsej ¢asti dermis a epitelu

Pruzgiere z akantolyzy
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U Pemphigus vulgaris
intraepitelové akantolytické pluzgiere
superficidlny zmieSany mononuklearny a eozinofilny infiltrat
dokaz intercelularnych imunitnych depozitov
Subkornealne pl'uzgiere
O Impetigo herpetiformis
neutrofily (niekedy aj eozinofily) medzi stratum corneum
formaécia krust
subkornealne pustuly
prilezitostne superficialny akantolyticky epidermalny pluzgier
reaktivny lymfocyticky infiltrat okolo superficialneho plexu
Subepidermalne a subepitelové pluzgiere
U Dermatitis herpetiformis Duhring
subepidermalne zapalové pluzgiere
neutrofilné mikroabscesy v dermalnych papilach
vakuolarna degeneracia bazalnych buniek
IgA a fibrinova granularna (+) v dermalnych papilach
Intraepidermalne pluzgiere z intracelularneho edému a spongiozy
U Eczema (dermatitis) acuta et subacuta
intraepidermalne pl'uzgiere
edém
dilatacia ciev horného koéria

intenzivny zapal horného koria

Nehnisavé zapaly s akantozou a edémom epidermis

U Eczema (dermatitis) chronica

intraepidermalne zmeny ustupuju

akantoza epidermis s hyperkeratéozou
loziskovo parakeratoza
dilatované kapilary v Sirokych papilach

horné kérium s chronickym zapalom

Zapaly s poruchami rohovatenia a akantézou bez edému
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Hyperkeratoza s loziskami parakeratozy
U Psoriasis vulgaris
fokalne az difuzne parakeratotické krusty
fokalne az difazne chybanie stratum granulosum
akant6za bez spongidzy
pocetné suprabazalne mitodzy
stencCenie suprapapilarnej epidermalnej vrstvy
edém, prediZenie dermalnych papil
dilatacia a pokrutenie dermalnych kapilar
neutrofily v hornej epidermalnej vrstve
Hyperkeratoza so zotretim dolnej hranice epidermis alebo epitelu
O Lichen ruber
husté infiltraty lymfocytov v papilarnej dermis ¢i submukéze,
stierajuce hranice bazalnej membrany
epiderméalna hyperplazia so zonalnou hypergranul6ézou a hyper-
kerat6zou
skvamatizacia a dyskeratdza bazéalnej vrstvy buniek
prilezitostne Strbiny medzi epidermis a dermis
formacia koloidnych teliesok v papilarnej dermis
typicka ,,pilkovita“ akantdza epidermis/epitelu
Dyskeratoza
O Morbus Darieri
fokalna hyperortokeratdza
suprabazalna akantolyza
uchovanie dermalnych papil vystlanych intaktnym stratum basale
dyskerat6za akantolytickych buniek

vel'ké verukozne papuly

Zapaly so zmenami viziva a atrofiou epidermis
O Sklerodermia
skler6za hlbokej dermis s progresiou do hornej dermis a podkozia
zhrubnutie subkutannych vazivovych sept
progresivna adnexalna a epidermalna atrofia

zhrubnutie, zblednutie a homogenizacia kolagénu
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hlboky lymfoplazmocytarny angiocentricky infiltrat

Hnisavé zapaly

Cisto hnisavé zapaly
O Impetigo
povrchové, nepresne ohrani¢ené subkornealne pluzgieriky
s obsahom polynuklearov a fibrinu
okolo pluzgiera s polynuklearmi je silna spongioza
prislusny usek koéria je edematdzny, s dilatovanymi cievami

v okoli je zmieSany aktivny zapalovy infiltrat

Hnisavé zapaly s granulomatéznou zlozkou
U Acne vulgaris

inicialne — komedo: ¢ap hyper- aj parakeratotickej rohoviny
zasahujuci hlboko do folikula
zuzenie epitelovej vystelky folikula
alteracia mazovych Zliaz (atrofia, rozpad, dilatacia)
v okoli folikula aj mazovych Zliaz neSpecificky zapal
neskor obrovské bunky okolo cudzich telies
intrafolikularny a perifolikularny leukocytarny zapal
cievy v rozsahoch zmien dilatované

zaver — plo$na proliferacia mierneho stupna az keloid

Nekrotizujuce a ulcerujuce zapaly

Loziskové zapaly malého rozsahu
Q0 Acne varioliformis
akumulacia leukocytov v povrchovejsich Castiach folikulov
okolie pustuly vyrazne edematozne

nekroticky rozpad epidermis a pril'ahlych casti koria
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od povrchu tvorba priskvaru

v edéme a perifolikuldrne husty zapalovy infiltrat

v cievach leukostaza, zapal zmieSaného typu

niekedy trombotizacia ciev

nekrotické lozisko pod priskvarom sa hoji jazvou
Zapaly presahujuice rozsah koze

U Gangréna

skora devastacia epidermis

v koriu a podkozi bezstruktirne rozpadnuté nekrotické tkanivo

edém, dilaticia ciev, hemoragie, mald bunkova reakcia

v Gramovom farbeni moznost’ nalezu patogénnych

mikroorganizmov

Cievne zmeny

Podskupina artérii
U Polyarteriitis nodosa
segmentalna nekrdza intimy a medie
drobné aneuryzmy postihnutého useku
tromboza a zapalova infiltracia steny a okolia
zapal komponovany Le, Eo, Ly a Pl
granulomat6zna az fibrézna premena postihnutého useku
Podskupina arteriol
QO Erythema elevatum diutinum
v epidermis hyperkerat6za, parakeratdza, akant6za, edém
horné kérium s leukocytarnou infiltraciou, lymfocytmi,
eozinofilmi, histiocytmi
karyorekticky rozpad jadier
cievy dilatované, zhrubnuté, s aktivovanymi endotelovymi
bunkami
okolie ciev s hrubym plastom silno acidofilného, hyalinizované¢ho
viziva
starSie prejavy sa rovnaju fibroze

Podskupina kapilar
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U Morbus Schamberg
kapilaritidy v hornych vrstvach koéria
chronické zapalové infiltraty v okoli kapilar
diapedéza Cervenych krviniek
v starSich 1éziach pritomnost’ hemosiderinu
Podskupina vén
U Thrombophlebitis

histologicky obraz sa meni podla Stadia a pri¢iny

bunky aktivované, steny vén edematozne

Iimen uzavrety trombom

reparativny zapal zmeni flebotrombdzu na nehnisavu
tromboflebitidu, hnisavy trombus zapri¢ini hnisavu
tromboflebitidu

leukocytarne infiltraty v cievnej stene

imigraciou zapalu vznik periflebitidy

neskor — do infiltratu sa miesaju fibroblasty

organizacia trombov

zaciatok -dilatovany ltmen preplneny krvou, endotelové

Granulomatozne zapaly

Nespecifické granulomy

Granulomy okolo cudzich telies
U Granuloma post morsum insecti
mnohotvarny mikroskopicky obraz

pseudoepiteliomatdzna hyperplazia

zapalovy infiltrat rozdeleny vdzivovymi septami
eozinofilovy, plazmocytovy, lymfocytovy, leukocytovy,
histiocytovy a mastocytovy a obrovskobunkovy zapal
Granulomy okolo zmeneného viziva
U Granuloma annulare

angiocentricka dermatitis s fokalnou intersticidlnou
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hystiocytovou infiltraciou vo v€asnych 1éziach
dermalna mucinézna degeneracia (nekrobioza)
histiocytova agregacia v okoli dermalnej nekrobiozy
Granuléomy okolo zmeneného tukového tkaniva
O Lupus panniculitis
zmeny lokalizované zvycajne v hlbokej dermis a subcutis
zmieSana septalna a lobularna panikulitida
lymfocyty a plazmatické bunky v infiltrate
hyalinizovana tukova nekréza a atrofia
chyba nekrotizujtca vaskulitida

mucinézne depozity

Specifické zapaly (granulémy)

U Tuberkuloza
kazedzna nekroza
pozitivny dokaz mykobaktérii tbc (Ziehl-Nelsen,auramin)
lymfocytovy infiltrat okolo nekrozy

obrovskeé bunky Langerhansovho typu a epiteloidné bunky

Dynamika histomorfologického obrazu psoriazy a

opis jej jednotlivych typov

Kozné prejavy loziskovej psoridzy charakterizované zapalovym zacervenanim,
ostrym ohrani¢enim s najréznejSou konfiguraciou a striebornolesklym olupovanim
maja svoju typicktlt histomorfoldégiu (Braun-Falco et al., 2001). Pri bioptickej
diagnéze psoridzy histopatologovi spravidla stac¢i pouzitie Standardného
histologického farbenia — hematoxylinom a eozinom. Excizia z koze fixovana 10
% formalinom reflektuje variabilny charakter klinickych prejavov ochorenia,
lokalizaciu a vyvinové Stadium jednotlivych morf. Do tvahy treba brat aj mozné
individualne odchylky a lieCebné ovplyvnenie morfy. Podkladom patologického

obrazu psoriazy je zvySena priepustnost’ a proliferacia loziskovych ciev,
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vystupfiovana chemotaxia a naruSeny proces apoptdézy (Adamicova et al., 1999;
Adamicova, Fetisovova, 2004). Opis histopatologického obrazu psoriazy je jednym
z typickych prikladov morfologickych zmien vyvoja ochorenia z hl'adiska jeho

dynamiky a zmien, ktoré sposobuju terapeutické postupy.

VEéasné lézie

Zakladnym bioptickym obrazom vcasnej psoriatickej 1ézie st histologické
zmeny dermy. Vyvoj psoriatickych lozisk sa zacfina zmenou a proliferaciou
papilarnych  kapilar, ktoré sa stavaju klukatymi, dilatovanymi a cCasto
kongestivnymi. Nasledkom tychto morfologicky diagnostikovateI'nych zmien su
funkéné zmeny v zmysle parcialnej priepustnosti kapilar, z ktorého rezultuje edém
papil a pritomnost’ perivaskularneho, prevazne mononuklearneho infiltratu
s rozli¢nou hustotou. Uvedené cievne zmeny st charakteristické pre vSetky formy
psoridzy a byvaju opisované aj V bioptickom obraze 1ézii ustupujacich po
uspesnej terapii.

Tak ako pri inych ochoreniach koze, kde je pritomny zapalovy infiltrat v hornej
derme, aj pri psoriaze lymfocyty nachadzajuce sa v derme migruju cez dermo-
epidermovu bariéru do spodnych cCasti epidermy, ktord mdze byt spongioticka.
Nasledne sa v hornej epiderme moéze objavit fokalna vakuolizacia a nakoniec
vymiznutie granularnej vrstvy a formovanie parakeratotickych okrskov. Neutrofily
migrujuce smerom k povrchu epidermy z dermalnych kapilar cez S$trbiny
V bazalnej membrane smerom az do stratum corneum kompletizuju obraz vc¢asnej

lezionalnej psoriazy (Kadda et al., 1999; Lever et al., 1990).

Vyvinuté 1ézie (klasicka loziskova psoriaza)

V bioptickom  obraze  vyvinutého  psoriatického loziska  dominuje
charakteristicka hrebenovita — zvidcéSa pravidelna akantdéza. Epitelové Capy sa
predlzujt, na baze su hladko formované a medzi nimi st predizené edematdzne
papily, takisto s hladkymi vrcholkami.

Niekedy mozno pozorovat’ faziu prilahlych epidermovych vybezkov. Typické
je aj suprapapilarne stencCenie epidermy, ako aj konfluujica parakeratdéza na

povrchu alterovanej epidermy. Suprabazalne casti epidermy moézu byt aktivne
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rozdelené. Velké papilarne kapilary su skratené a obkolesené perivaskularnym
lymfocytovym infiltratom, podobne ako cievy horného vaskularneho plexu
V subpapilarnej derme.

Aktivhe vyvinuté 1ézie sa charakterizované vyvojom  Munroovych
mikroabscesov (pseudoabscesov) a spongiformnych Kogojovych pustal. Kym
Munroove pseudoabscesy predstavuju akumulaciu neutrofilov v parakeratotickom
stratum corneum, Kogojove spongiformné pustuly sa nachadzaja tak v keratinovej
vrstve, ako aj v podobe malych agregatov neutrofilov a niekedy aj lymfocytov v

epiderme s loziskami spongiézy (Kadda et al., 1999; McKee et al., 2005).

Zmeny epidermovych Kkeratinocytov pri loziskovej psoriaze

Néapadnym znakom epidermovych keratinocytov v aktivnom psoriatickom
lozisku je signifikantnd hyperproliferacia spojena s ich pred€asnym
a patologickym dozrievanim. Kym v zdravej kozi trva migracia keratinocytov od
bazalnej vrstvy po stratum corneum 28 dni, pri psoriaze trva tento proces iba 4 dni.
Hyperproliferacia keratinocytov vyplyva z expresie proliferativnych keratinov K6
a K16 astraty normalnej diferenciacie keratinov K1 a K10. Absencia stratum
granulare sa dava do suvislosti s pred¢asnou suprabazalnou expresiou involukrinu
a transglutaminazy. Jadra  keratinocytov  perzistuji v stratum  corneum
(parakeratdéza). Aj ked je epiderma znacne zhrubnutd — akantotickd, vyrazné
predizenie dermalnych papil do epidermy spdsobuje, Ze priamo nad dermalnymi
papilami je epiderma stenCena a fragilna, ¢o je podkladom typického klinického
priznaku, fenoménu krvavej rosy.

Epidermalne keratinocyty produkujii nadbytok transformacéného rastového
horménu — faktor alfa (TGF-a). To sved¢i o vysSej citlivosti epidermovych
kmenovych buniek na rastové ucinky cytokinov pochadzajacich z T-lymfocytov,

akym je interferon gama (IFN-y; Adamicova, Fetisovova, 2004).
Zmeny kapilar
Na zaciatku, pri vzniku psoriatického loziska v prelezionalnej kozi, sa zistuju

zmeny endotelovych buniek v zmysle vaskularnej endotelovej bunkovej

proliferacie a zvySenej vaskularnej permeability. Mo6zu zavisiet od faktorov
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produkovanych keratinocytmi, akym je napr. vaskularny endotelovy rastovy faktor
(VEGF). Angiogenéza a vazodilatacia, prejavujice sa na papilarnych dermalnych
krvnych cievach pri psoriaze, su sprevadzané expresiou angiogenesis-associated
antigen o-2 [B-3. Prestup edematodznej tekutiny do papilarneho véziva nakoniec
umoznuje postupna ,,venulizacia®“ podvodnej kapilary (McKee et al., 2005;

Vybohova, Adamicova, 2004).

Osobité formy psoriazy

Histologicky obraz rozlicnych druhov psoridzy moéze byt podobny, ale aj
odlisny od loziskovej psoriazy. Diagnézu osobitych foriem psoriazy podpori udaj

klinika o rozmeroch, lokalizacii a charaktere lozisk a inych priznakoch ochorenia.

Pustulézna psoriaza

Pustul6ézna psoridza sa vo svojej generalizovanej aj loziskovej forme moébze
vyvinut’ z klasickych lozisk psoridzy. Kym pri loziskovej psoriaze sa nachadzaju
spongiformné Kogojove pustuly vo forme miniformacii a iba vo v€asnom S$tadiu
ochorenia, pri variantoch pustuléznej psoriazy st ich charakteristickou Ccrtou.
K rozvoju ochorenia sa pridruzuje spongioza, stencCenie epidermy, zvacSovanie
pustal a cytolyza epidermalnych buniek v centre pustal. Neutrofily emigruja do
rohovej — parakeratotickej vrstvy a vznikaju Munroove pseudoabscesy.

Predpoklada sa, Ze nielen pustuldézne formy psoriazy vratane acrodermatitis
continua Hallopeau a impetigo herpetiformis, ale aj keratoderma blenorrhagicum
(Reiter), pustulézny Andrewsov bakterid a Sneddonova—Wilkinsonova
subkornealna pustulézna dermat6za su rozlicnymi prejavmi pustuldznej psoriazy.
Pri naleze spongiformnych pustil treba mysliet’ na ich neSpecificky charakter pri
psoriaze. Erytrodermicka psoridza ma najmenej charakteristicky histopatologicky
obraz. Byva pritomna akantéza, parakeratéza s obsahom neutrofilov, mierna
exocytoza zapalovych bunkovych elementov a vyrazna dilatacia povrchovych
krvnych ciev. Stratum corneum moze uplne chybat’. Nalez byva na nerozoznanie

od chronickej dermatitidy (McKee et al., 2005).

Palmoplantarna psoriaza
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Palmoplantarna psoriaza je osobitou formou psoridazy. Okrem prejavov ha
dlaniach a stupajach moézu byt pritomné loziska psoriasis vulgaris kdekol'vek na
povrchu tela. Diferencialnodiagnostické rozdiely sa uvedené v tab. 1 (Dobric et al.,

1996).

Tab. 1. Diferencialna diagnostika histologického obrazu medzi psoriasis vulgaris a psoriasis

palmoplantaris

Psoriasis vulgaris

Psoriasis palmoplantaris

Splyvava parakeratdza

Fokalna parakerat6za

Malé ortokeratotické loziska

Rozsiahle ortokeratotické loziska

Hypogranuléza alebo absencia granulézy

Hypogranuléza. Uplna absencia granuldzy je

zriedkava

Psoriaziformné epidermalna hyperplazia

s tenkymi epidermalnymi ¢apmi

Psoriaziformna epidermova hyperplazia (tenké

epidermalne vybezky st zriedkavé)

Vyssi pocet mitdz v dolnej Casti epidermy

Vys$8i pocet mitdéz v hornej derme

Tenké dermalne papily

Zriedka su dermalne papily

Dilatované a skratené kapilary v papilarne;j

derme

Dilatované kapilary v papilarnej derme

Lymfohistiocytovy infiltrat v papilarnej derme

Lymfohistiocytovy infiltrat v papilarnej derme

Subkornealne vezikuly s diskrétnou

spongi6zou v okoli

Diferencialna diagnostika

Diferenciadlna diagnostika v bioptickom obraze robi
exaktnu diagnézu je potrebné histopatologovi uvadzat o najiplnejSie klinické

udaje. Histomorfologicky najpodobnejSie ochorenia st uvedené v tab. 2 (Mc Kee,

1996; McKee et al., 2006).

Tab. 2 Diferencialna diagnostika histomorfologicky podobnych ochoreni

Psoriaziformny ekzematid

(dermatitis seborrhoica)

,Psoriatické” zmeny slabsie vyvinuté,

intraepidermélne vezikuly

Chronicka ekzém-dermatitida

Vyrazna spongi6za, mensia parakeratoza,

niekedy problémy. Pre
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mikroabscesy spravidla nepritomné

Neurodermitis circumscripta Viac hyperkeratozy a menej parakeratozy,

chyba redukcia suprapapilarnej epidermy

Pityriasis rubra pilaris Vyraznej$ia hyperkeratdza vo folikuloch

Psoriaziformny syfilid Mohutna plazmocytova infiltracia

Premykotické Stadium mycosis fungoides Polymorfia infiltratov, imunohistochemické
vySetrenia

Lichen simplex chronicus Hypergranuldza, chyba stenéenie

suprapapilarnej epidermy

Papuloskvamoézna ,,drug-eruption® (litium, Pritomnost’ vyssieho poctu eozinofilov
propranol)
Psoriaziformna trichofycia PAS-met6da a Grocottova impregnacia. Nalez

pozitivnych mikroorganizmov

Chronicka kontaktna dermatitida Pozitivna anamnéza — kontakt s alergizujicimi

a iritujacimi latkami

Na zaver treba zdoraznit’, Ze korektna bioptickd diagnostika psoridazy vyzaduje
uzku spolupracu patoldéga s dermatologom. Suficientné klinické informacie
0 pacientovi so psoriazou, ako aj zna¢na erudovanost’ dermatohistopatoldéga zatial’
v rutinnej praxi neprekonali Ziadne laboratorne metdédy vratane modernych

molekulovych technologii ani v sticasnosti, na zaciatku treticho milénia.
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Vybrané priklady riesenia naro¢énejsich

pripadov

Klinicko-patologicky obraz radiodermatitidy

V nezvycajnej lokalizacii

Chronickd radiodermatitida (radiodermatitis chronica, rontgendermatitis
chronica, radioderma, rontgenderma) je takmer vzdy profesiondlnym ochorenim.
Zo starSej slovenskej literatiry st zname  pripady radiodermatitidy najméa
U zdravotnickych pracovnikov (Fetisovova, 2003). Chronickd radiodermatitida
najCastejSie vznikd po rontgenovom ziareni, aplikacii radia a radioaktivneho
kobaltu. Ochorenie vyvolané hrani¢nymi la¢mi alebo tériom X (dnes obsolétne) je
zvyCajne benigne, pretoze Gc¢inok ziarenia je povrchovy (Braun Falco et al., 2001).
Vznikd po radiodermatitidach II. a III. stupna vyvolanych davkami vac¢Simi ako
12—15 Gy. Méze vsak vzniknut aj po ¢astom a opakovanom ozarovani koze alebo
sumaciou nepatrnych davok v priebehu niekol’kych mesiacov alebo pocas 2—10
rokov.

Pre chronicku radiodermatitidu je charakteristicka trvala, spravidla skleroticka
atrofia koze v postihnutej oblasti so stratou koznych adnexov, s poruchami tvorby
pigmentu (Skvrnité hyper- a depigmentacie) a teleangiektaziami, ako aj
rontgenovou elastézou, takze vznika strakata poikilodermaticka koza (Braun-Falco
etal., 2001).

Cielom kapitoly je opisat, dnes uz nie ¢asto uvadzané, klinické a histologické
charakteristiky chronickej radiodermatitidy a upozornit’ na jej vyskyt v lokalitach

koze, v ktorych sa bezne, ako profesionalne ochorenie, neopisuje.
Kazuisticky pripad

Sest'desiatroény doéchodca pocéas 42 rokov pracoval ako rontgenovy laborant
na rozlicnych diagnostickych aj terapeutickych oddeleniach zdravotnickych
zariadeni. V rodinnej anamnéze sa nevyskytli pozoruhodnosti. V 0sobnej

anamnéze bol vyrazny nalez na lokomotorickom systéme, s gibbusom,
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sinistroskoli6ézou, miernou brachyméliou hornych koncatin a kyfoskoliotickym
hrudnikom, sprevadzany kardidlnymi klinickymi komplikidciami. TerajSie
ochorenie na kozi sa vyvijalo podl'a pacienta asi poslednych 10 pracovnych rokov.
Vznik prvych priznakov na kozi bol diskrétny. Na hrudniku a na lakt’och sa zacCala
prejavovat’ suchost’, stracalo sa ochlpenie. Neskor sa Iézia neupravovala ani po
lokalnej konzervativnej liecbe. Patologické loziskéd sa zvéacSovali, vznikali drobné
izolované az plosné keratdzy, erozie az ulceracie. S progresiou klinického nalezu
sa vyvijali aj zmeny v pigmentacii lozisk. Vyraznad bola ich Skvrnitost

a nepravidelné hnedé sfarbenie rozli¢nej intenzity.

Histologicky nalez

Excizia z koze hrudnika a excizia z koze I'avého lakt’a boli podobné. Epiderma
nepravidelna, loziskovo atroficka, V niektorych miestach necharakteristicky
akantotickd. Vyrazna bola hyperkeratbza bez parakeratdozy. Bunky stratum
Malpighi boli iba mierne degenerativne zmenené ako intracelularny edém
a homogenizacia. Jednoznacne definované dyskeratotické bunky sa nenasli.
Dermalny kolagén bol hojnejsi, inicidlne hyalinizovany. PocetnejSie boli pritomné
fibroblasty, niektoré s abnormalnymi jadrami. Dominujucim nalezom bola
novotvorba koznych ciev v derme, niektorych s fibrézne zhrubnutou stenou a s
aktivovanymi, duZinatymi endotéliami, bez prejavov aktivnej; vaskulitidy.
Trombozy neboli pritomné. Iba v okrajovych castiach excizie boli niektoré cievne
lameny vyplnené erytrocytmi. Obraz doplinali nepravidelnosti v pigmentacii
bazalnej vrstvy epidermy a mierna inkontinencia melaninu. V exciziach sa
detegoval iba minimalny zapalovy infiltrat chronického nespecifického typu najma
v okoli niektorych alterovanych ciev.

Diagnosticky zaver: Zmeny epidermy, dermy a jej sucasti zodpovedaju

chronickej radiodermatitide.

Diskusia

Chronicka radiodermatitida sa systémovo zarad’'uje medzi ochorenia vyvolané
fyzikdlnymi faktormi. Patri medzi ne ionizujuce Ziarenie, ultrafialové Ziarenie,
viditelI'né svetlo, infracervené a laserovoluCové ziarenie a elektrické, magnetické

a elektromagnetické polia. PoSkodenie koZe ionizujicim Ziarenim je vyvolané
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mechanizmom ionizacie, t. j. integrovanie sa s elektrobnovymi obalmi alebo
atomovym jadrom. SpoOsob integracie zavisi od druhu a energie ionizujucich Casti.
Podl'a sposobu ionizacie sa rozdel'uje na priamo a nepriamo ionizujuce. Priamu
ionizaciu moézu spOsobit’ iba nabité Castice (alfa, beta, protony, pozitréony atd’.).
Nepriamu ionizaciu spdsobuju Castice bez elektrického naboja — fotony (Ziarenie
gama), neutrony a iné.

Rontgenové ziarenie je frekvencne za ziarenim gama, spOsobuje nepriamu
ionizaciu. Luce su tvorené elektrickym aj magnetickym polom. Elektromagnetické
ziarenie je vlnovo sa Siriace kvantum energie. V radiodiagnostike a radioterapii sa
vyuzivali najmi dva druhy elektromagnetického ziarenia: Ziarenie X a ziarenie
gama. Obidve ziarenia maja rovnaku biologicku G¢innost’ (KausSic et al., 2003). Na
pracoviskach radiodiagnostiky a radioterapie, kde pracoval aj pacient s uvadzanym
ochorenim koze, sa vyskytovali aj in¢ Ziarice, a to ®Co (s poléasom rozpadu 5,26
roka), *'Cs produkujuce luce gama, “°Sr (Ziari¢ beta), ako aj ***Am a **°Ra (Ziari&
alfa) a i. (Fetisovova, 2003).

Podstata mechanizmu pdsobenia ionizujuceho Ziarenia spociva v interakcii
ziarenia s hmotou. Pri interakcii nastava v hmote absorpcia energie ziarenia
sprevadzand rozmanitymi zmenami V hmotnom prostredi. Nasledkom tychto
fyzikalnych zmien st chemické, resp. biochemické zmeny a tie sposobuji zmeny
biologické. Na ionizujlice u€inky Ziarenia su citlivé takmer vSetky bunky. Niekedy
uz malé mnozstvo energie deponované v bunke alebo v tkanive sta¢i na vyvolanie
signifikantnych biologickych zmien. Radiosenzitivita koze a jej adnexov klesa
V tomto poradi: stratum germinativum, epiderma, vlasové folikuly, mazové Zzl'azy.

Nami opisané histomorfologické zmeny koreSponduji s opismi chronickej
radiodermatitidy, ako ich uvadza Bednaf, Ackermann, Kissane, McKee a Braun-
Falco et al. Uvadza sa nepravidelna epiderma s atrofiou a hyperplaziou. V nasom
materiali prevazovala vyraznid numericka atrofia bez napadnejSej hyperplazie, ¢o
moze svedCit o znizenej produkcii kmenovych buniek Vv kambiovej zéne koze.
Be’ne sa pozoruje hyperkeratéza, ktorGi sa zaznamenala aj v materiali Ustavu
patologickej anatomie JLF UK a MFN v Martine. Casty je vyskyt degenerativnych
zmien epidermalnych buniek. V loziskdch chronickej radiodermatitidy sa tieto
zmeny zaznamenali iba vo forme ojedinelého bunkového edému a homogenizacie
niektorych buniek epidermy. Jednoznacne dyskeratotické bunky sa nezistili.
Kolagénové vlakna dermy boli zhrubnuté, mierne opuchnuté a nepravidelne vinuté.

Poskodenie dermového viziva dopliiala atrofia az absencia koznych adnexov.
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Typickym nalezom boli fibroblasty, niektoré s abnormalnymi, hyperchrémnymi
jadrami, ktoré vzdialene pripominali ,,radiaéné fibroblasty* v mladsich $tadiach
poskodenia. Vysvetlenim moéze byt reakcia na posSkodenie kolagénu dermy aj
malymi davkami Ziarenia pocas dlhSieho ¢asu (Braun-Falco et al., 2001).

NajvyraznejSim nalezom v materiali boli zmeny kapilar, arteriol a venul
Vv oblasti horného vaskularneho plexu. Podkozne ulozené cievy sa pre plytkost
excizie nemohli hodnotit. Kapilary a arterioly mali okrem vyraznejSie
aktivovanych endotélii aj zhrubnuté az fibrézne steny. Napriek pouzitiu
$pecialnych metdéd na doékaz kyslych mukosubstancii, a to Halleho metédy a
alcianovej modrej, ako aJ amyloidu pomocou konzskej ¢ervenej a tioflavinom S,
sa depozity tychto latok v cievnych stenach nedokazali. Taktiez sa nedokazali
morfologické prejavy porusSenej funkcie steny kapilar, arteriol a venul, ako
napriklad vyraznej$i edém ¢i pritomnost’ erytrocytov alebo hemosiderinu v ich
okoli alebo pritomnost trombov v lumenoch ciev. Tieto zmeny by mohli
vypovedat’ skor o akutnych prejavoch radiodermatitidy.

Pri chronickej radiodermatitide ako profesionalnom ochoreni sa Vv literatire za
najcastejSie miesto poSkodenia pokladaju prsty a ruky (Braun-Falco et al., 2001;
Fetisovova, 2003). Pacient, ktorého pripad je vysSSie opisany, mal tieto miesta
neposkodené. Podstatny patologicky nalez bol lokalizovany na hrudniku, menej
na laktoch. S ohl'adom na telesny habitus pacienta, ktory mu znemozinoval beZne
zauzivané pouzivanie pristrojov a materidlov na pracoviskach, pokladame
diagnostikované chronické ochorenie koze s typickymi makroskopickymi aj
histologickymi charakteristikami za profesionalnu chronicka radiodermatitidu
sposobenu ucinkami pri chronickej expozicii opakovanym nizkym davkam pocas
mnohych rokov (Fetisovova, 2003). Pacientovi bola po bioptickom
diagnostikovani 1ézii a klinicko-patologickom konsenze priznana choroba
z povolania. Zakratko nato zomrel v mieste bydliska na srdcovo-cievne zlyhanie z
dévodov prevencie vzniku koznych malignémov, ktoré st Castym nasledkom

chronickej radiodermatitidy (Braun-Falco et al., 2001).

Z.aver

Chronicka radiodermatitida je v sucasnosti uz zriedkavo diagnostikovanym
a opisovanym posSkodenim s ohl'adom na sofistikovanii bezpecnostnu techniku

pouzivanu pri diagnostike a terapii pomocou ziariCov. Aj ochrana zdravia



73

personalu pri pouzivani tychto pristrojov je ucinnejsia ako v minulosti. Napriek
tomu sa u nas moézu aj dnes vyskytovat’ pripady nediagnostikovanej profesionalne;j
radiodermatitidy najmi vtedy, ked’ su lézie v inych ako typickych lokalizaciach.
Opisany pripad potvrdzuje potrebu dobrej a kvalifikovanej spoluprace klinika
a patologa, spolu s ddkladne odobranou anamnézou od pacienta. VcCasné
rozpoznanie radiodermatitidy umozni 0U¢inne predchadzat dalSim zavaznym

ochoreniam koze, najméa neoplaziam.

Adenokarcinom prsnej Z’azy muza a jeho

diferencialna diagnoza
Uvod

Adenokarcindmy infiltrujice kozu moézu v praxi histopatologa spdsobit’
diagnostické t'azkosti, pretoze prioritnou otdzkou je urCenie, ¢i ide o primarny,
alebo sekundarny nador.

Skupinu primarnych adenokarcinomov koze adnexalneho pévodu histologicky
napodobniuji metastazy adenokarcindbmov z inych tkaniv a organov. Kozné
metastazy vice versa spdsobuju problém v rozhodovani o ich histogenetickom
a topografickom povode. Metastazy do koze nie su Casté bioptické pripady. Maly,
ale signifikantne vyznamny pocet pacientov s metastdzami do koZze mava niektora
z internych malignit, ¢i uz klinicky diagnostikovanu, alebo nie. U zien je
najcastejSou koznou metastazou karcindm prsnika. Z d’alSich primarnych nadorov
vysielajucich metastazy do koze st u Zien CastejSie karcindmy hrubého Creva, pltic
a ovarii. U muzov sa najcastejSie Vyskytuju metastazy z karcinbmu pluc, nasleduju
metastazy adenokarcinému hrubého creva, obli¢iek a zaludka
a karcinbmy orofaryngalnej oblasti. V oblasti prsnika sa uvadzaji metastazy

adenokarcinomu prostaty (WHO, 2001).
Kazuisticky pripad

Pat'desiatSestro¢ny muz mal Styri roky vyvijajicu sa podkoznu tumordznu 1éziu
Vv l'avej pektoralnej oblasti na hrudniku vo fixovanom materiali s vel’kostou 3 X 2 X

1 cm, belavosivej farby, infiltrujucu podkozie a okraje nadoru asi 0,5 mm, s tuhou
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konzistenciou. Cast’ nadoru, bez predchadzajucej lieby a histologického
vySetrenia, bola odosland na peroperac¢nu biopsiu. VysSetrenie ,,rychlej” biopsie
ur¢ilo adenokarcindm s nemoznostou jednoznacne urcit’ jeho histogenézu. Na
definitivne histologické vySetrenie chirurg zaslal material in toto 10 x 6 x 3,5 cm
kryty kozou. V centre zachytenej koze bola diagnostikovand okruhla 1ézia
s priemerom 2,5 cm, s mierne navalitymi okrajmi. Po jej vertikalnom narezani sa
zistil tumor6zny utvar s maximalnym rozmerom 3,5 cm, ktory zasahoval do koze
aj podkozia. ISlo o sivobelavii masu solidneho vzhl'adu bez makroskopickych

znakov nekrézy alebo krvacania. Rast nadoru bol infiltrativny.

Material a metodika

Material bol fixovany 10 % formalinom a spracovany beZnou technikou
parafinovych blo¢kov. Rezy boli farbené hematoxylinom a eozinom a spracované
imunohistochemickymi postupmi na dokaz estrogénovych (ER, DAKO, 1 : 75)
a progesteronovych receptorov (PR, Immunotech, 1 : 50), ako aj vySetrenim HER-

2 (HercepTest, DAKO).

Histologicky a imunohistologicky nalez

Rovnako ako v peropera¢nom vySetreni nadoru aj vo formalinom fixovanom
materiali bol podobny histologicky obraz. I§lo o nalez Zzl'azovitych formacii
tubularneho, resp. duktalneho charakteru. Vo viacSich nadorovych duktalnych
Struktirach sa nachadzali intraluminéalne vybezky epitelu, loZiskovo sa spdajajuce
do kribriformnych vzorov. Cytologicky mali nddorové epitélie charakter svedciaci
o strednom az vySSom stupni celularnej atypie. Nadorové Struktury infiltrovali
medzi potné zlazy, ale bez ich deStrukcie. Mitoticka aktivita nepresahovala 10
mitdz v 10 vel’kych zornych poliach (pri zvidc¢Seni 480x). V lymfatickych cievach
boli pritomné trsy nadorovych buniek. Koza bola infiltrovand nadorovymi
Struktarami. Podobne sa karcindbmové Struktiry nachadzali aj perineurdlne. V
okrajoch a spodine chirurgickej excizie sa nedokazali karcinémové Struktury.

Imunohistochemickymi postupmi sa zistila pozitivita EMA, CEA, CK7, ER
Vv 90 % nadorovych bunieck a PR v 90 % nadorovych buniek. HercepTest bol
vyhodnoteny ako negativny s intenzitou reakcie 1+.

Zaverecna diagndza znela: duktalny invazivny karcindm muzskej prsnej zl'azy
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S metastazami do lymfatickych uzlin.

Diskusia

V suvislosti s prezentovanym pripadom sa sledovala incidencia vyskytu
karcinomu muzskej prsnej zlazy Vv naSej populacii a jej pomer k vyskytu inych
adnexovych koznych karcinémov.

Pomer vyskytu karcinomu muzskej zlazy ku karcindmu prsnika U zZien ma
frekvenciu mens$iu ako 1 : 100 (Zaviaci¢ et al., 2002). V roku 2003 bolo na
Slovensku hlasenych 19 nadorov muzského prsnika, vo vekovom rozmedzi od 45
do 85 rokov s najvyssim poétom diagnostikovanych nadorov medzi 70. a 74. rokmi
(OndruSova et al., 2006). Kolko je wunas diagnostikovanych primarnych
adnexovych karcinbmov koze, mozno v8ak iba odhadovat. V S§tatistickych tidajoch
sa objavuje zvacsa len skupinovy udaj o nemelanomovych karcinomoch koze bez
blizSej Specifikacie. NajnovSie udaje uvadzaji 1 704 hlasenych nemelanémovych
karcinbmov koze (Ondrusova et al., 2006). Z tejto skupiny karcinbmov tvoria
adnexalne kozné karcindmy na pracovisku UPA JLF UK a MFN v Martine
maximalne 2 % (Adamicova et al.,, 2006). Incidencia adnexalnych nadorov v
ostatnych 20 rokoch je asi 0,6 u zien a 0,7 u muzov (Kausic et al., 2003). Diagnozu
adnexalnych karcindmov koZe V dermatohistopatoléogii mozno teda pokladat’ za
priblizne rovnako zriedkavu ako diagnozu karcindmu muzskej prsnej zl'azy.

Podobnost’ v €islach incidencie adnexalnych koznych nadorov a karcindmu
muzského prsnika nie je ich jedinym spolo¢nym znakom. Podobny je ich
histologicky obraz, ako aj imunohistochemicky fenotyp, ¢o uzko suvisi
S embryonalnym vyvinom Struktar, z ktorych vychadzaji. Tak ,,vlastné* adnexy
koze, ako aj prsna zl'aza obidvoch pohlavi sa ontogeneticky vyvijaji z rovnakého
zékladu zanorenim ektodermovych pruhov do mezodermového tkaniva. Mlie¢na
zlaza je v podstate modifikovany a vysokoSpecializovany typ potnej zlazy.
Zaciatok intrauterinného vyvinu prsnika je v 5.—6. tyzdni. Ektodermové pruhy sa
rozvijaju nasledkom induktivnych vplyvov mezenchymu. Kym mlie¢na Zl'aza sa
vyvija uz od 6. tyzdna vnuatromaternicového Zzivota plodu v oblasti primitivne;j
mlieCnej liSty, ostatné kozné adnexy sa utvaraju medzi 12.—16. tyzdinom z toho
istého zakladu na takmer celom povrchu integumentum commune. Postpartalny
diferencovany vyvin muzského a Zzenského prsnika zavisi od ich odliSného

hormonalneho mikroenvironmentu (Standrick, 2004).
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Karcindbm prsnika u muzov je vyrazne hormonalne dependentny. Vysoké
hodnoty estrogénov suvisia najma s poruchami pecenovych funkcii a s lieCbou
estrogénmi pre karcindm prostaty. Karcinomy prsnika u muzov sa vSeobecne
spravaju agresivne, preto je indikovana agresivnejSia chemoterapia ako U Zien
S karcindbmom prsnika. Pre vyrazni hormonalnu zavislost ma svoje miesto aj
hormonalna lie¢ba. Prognéza karcindbmu prsnika u muzov je vSeobecne horsia ako
u zien (Kausic et al., 2003).

Histologicky obraz primarnych a metastatickych adenokarcinobmov v kozi
nemozno vzdy odliSit iba na =zaklade pozorovania v klasickom svetelnom
mikroskope. Zakladom diferencialnej diagnhostiky byva dokaz spojenia
S adnexalnymi Struktarami koze, ¢o favorizuje primarne adenokarcinomy (Murphy,
1995). Chybanie takého spojenia sved¢i skor o vyskyte metastazy alebo o inej
histopatogenéze adenokarcindmu, rovnako ako sa uvadza v opisovanom pripade.

Atypické duktdlne Struktiry mozno dokazat” vo viacerych typoch koznych
adnexalnych karcinémov. Typickym prikladom méze byt duktalny ekkrinny
karcindm alebo primarny adenoidno-cysticky karcindm, ktory vychadza z potnych
Struktir (Adamicova et al., 2006; McKee et al., 2005). Presnost’ urCenia
histogenetického pévodu nadoru vyluéne na zaklade Standardnych histologickych
metdd klesa pri slabo diferencovanych nadoroch. Na ich exaktnt diagnostiku treba
vyuzit'  sofistikovanejSie metody ako elektronova  mikroskopiu alebo
imunohistochemické ¢i molekulovogenetické postupy (WHO, 2005).

V sucasnosti sa na viacSine bioptickych pracovisk vyuzivaji na diagnozu
nadorovych ainych ochoreni imunohistochemické metodiky. Aplikaciou
imunohistochemickych technik na $tadium buniek a tkaniv sa dociel'uje ich
presnejSia fenotypizacia. Tento fakt umoziiuje v mnohych pripadoch urcit’ pévod
metastatického nadoru z neznameho primarneho loziska, alebo potvrdit
histogeneticky povod slabo diferencovaného primarneho nadoru. Pre beznu prax je
V sucasnosti dostupnych priblizne tristo primarnych protilatok, panel protilatok sa
vSak vel'mi rychlo rozrasta (Hlavcak, 2003).

Pre potreby imunodiagnostiky adnexalnych karcindmov koZe sa vyuziva zvicsa
panel monoklonalnych protilatok epitelového povodu. NajcastejSie sa aplikuje
epitelovy membranovy antigén (EMA), karcinoembryonalny antigén (CEA),
skupina cytokeratinov (napr. Ck7, Ck8, Ck18 a i.). Na potvrdenie myoepitelovej
sucCasti karcinomov sa Casto pouzivaju protilatky, ako je S-100 protein alebo

hladkosvalovy aktin (SMA), resp. p63, Ck5/6, Ckl14, 17 a pod. (Hlavcak, 2003;
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McKee et al., 2005).

Pri nddoroch prsnika byva pozitivita aj pri pouziti monoklonalnych protilatok na
dokaz epitelového pdévodu, podobne ako pri koznych adnexalnych karcinémoch.
NavySe sa na diagnézu nadorov prsnika vyuzivaju aj dalSie monoklonalne
protilatky. S ohl'adom na rovnaky embryonalny poévod potnych zliaz a prsnej
zlazy reaguju tieto protilatky podobne tak v normalnych tkanivach potnych zliaz
a prsnika, ako aj v karcinomoch, ktoré sa z nich vyvijaja (tab.1; Adamicova et al.,
2006; McKee et al., 2006).

V tab. 1. st uvedené percentudlne podiely zistenych pozitivnhych nalezov
V bunkach karcindmu iba orientac¢né. Rozli¢ni autori uvadzaju iné hodnoty. Napr.
Rosen (2001) nachadzal u muzov az 85 % pozitivnych buniek pri dokaze antigénu
ER, vo WHO — ,, blue book* (2001) sa uvadza rozpitiec ER od 60 do 95 %
Vv bunkach adenokarcinému, ten isty zdroj rozSiruje $kalu pozitivity PR od 45 do
85 %. Dolezité je aj hodnotenie cytotopografickej lokalizacie a intenzity
sledovanej pozitivity. Jadrova imunoreaktivita ER je zvycajne slabSia pri
karcindbmoch potnych Zzliaz, a preto silna pozitivita sved¢i skoér o prsnikovom
povode karcindbmu. Negativny nalez ho vSak nevyluCuje (Kajo et al., 2001;
O’Malley, Pinder, 2006; Rosen, 2001).

V bioptickej praxi mozno diagnostikovat’ adenokarcindm kdekol'vek na kozi.
V prvom slede bioptik vylucuje ¢i povrdzuje primarny adenokarcindm koze
vychadzajici z koZznych adnexov, c¢asto z potnych Zliaz. Vylucit metastdzu
prsnikového karcindmu je niekedy mimoriadny diferencidlnodiagnosticky problém
(z dovodov uvedenych vyssie). V takom pripade po vycCerpani dostupnych
histologickych metodik bioptikovi moéze dopomodct K spravnej diagndze iba
precizne ovladanie vSetkych relevantnych klinickych udajov (Adamicova,
Fetisovova, 2003), ako aj nalez prekurzorovych 1ézii v blizkosti alebo priamo
V sledovanom tkanive. Do koZe vSak mozZu metastiazovat’ aj karcinobmy z inych
organov. V sucasnosti st velkym prinosom imunofenotypické znaky ziskané
pouzitim cytokeratinovych protilatok CK7 a CK20, ktoré mozu prispiet k

diskriminacii adenokarcinomov rézneho pévodu (Chu, Weiss, 2002; tab. 2).

Z.aver

S ohladom na embryondlnu vyvinova pribuznost maji primarne
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adenokarcindbmy koznych adnexov a modifikovanych adnexov Zenského
a muzského prsnika podobnt histologicka Struktaru a imunohistochemicky
fenotyp. V stcasnej rutinnej praxi odliSenie tychto dvoch réznych nadorov byva
problematické a niekedy je takmer nemozné bez presnych a suficientnych
klinickych informacii. Zlozita je aj diferencialna diagnostika koznych adnexalnych
karcindbmov a metastdz adenokarcindbmov z inych organov. V takychto pripadoch
sa osvedcuje pouzivat okrem zdkladného panelu protilatok proti epitelovym
antigénom aj cytokeratiny CK7 a CK20, ktoré mo6zu nasmerovat pozornost’

bioptika na primarny povod karcinému.

Tab 1. Pozitivita rutinne pouzZivanych monoklonalnych protilatok v karcinémoch potnych

Zliaz a karcinomoch prsnej Z’azy (upravené podla Chu, Weiss, 2002)

Potilatky Karciném z potnych Zliaz Karciném prsnej Zl'azy
EMA + +

CEA + +

ER + + (70 %)

PR —* + (60—65 %)

GCDFP-15 + + (50-75 %)

HER2 —* + (10-34 %)

* vlastné nalezy

Tab 2. Vyuzitie cytokeratinov CK7 a CK20 pri diferencidlnej diagnostike niektorych

karcinémov a ich metastaz (podl’a Chu, Weiss, 2002)

Organ/tkanivo CK7 CK20 %
Karciném potnych zliaz + — Nezname
Infiltrujaci DCa + — 86
Infiltrujtci LCa + — 94
Kolorektalny adenokarcindm | — + 82
Cholangiokarcinom + + 65
Pl'ticny adenokarcindm + — 90
Svetlobunkovy Ca oblic¢ky — — 80
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Problematika diagnostiky adnexalnych nadorov

Vv tabul’kovom prehlade

Tab. 1. Benigne lézie adnex usporiadané podl’a zniZujiaceho sa stupna

diferenciacie povodnych tkaniv (Adamicova et al., 2006)

Nador Vlasova Sebace6zna ApoKkrinna Ekkrinna
diferenciacia diferenciacia | diferenciacia diferenciacia
Hyperplazia | Névus Nevus Apokrinny névus Ekkrinny névus
(Hamartém) | vlasového sebaceus
folikula Sebacedzna
hyperplazia
,,Fordyce’s
condition*
Adenom Trichofolikulom | Sebacedzny Apokrinny Ekkrinny
Dilatovany por | adenom hidrocystom hidrocystoém
Akantom Hidradenoma Syringém
pilarnej posvy papilliferum (ekkrinny
Mnohopocetné Apokrinny syringocystaden
fibrofolikulomy syringocystadenoma | 6m
Mnohopocetné papilliferum papilliferum)
fibrodiskomy Tubularny
apokrinny adenéom
Erozivna
adenomatdza
bradavky
Benigny Trichoepiteliom | Sebacedm Apokrinny (Ekkrinny
epiteliom Desmoplasticky cylindrom cylindrom)
trichoepiteliom (Apokrinny Ekkrinny
Trichoadenom chondroidny porom
Generalizovany syringdém) Mucinézna
hamartém
vlasového syringo-
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folikula metaplazia
Pilématrixom Ekkrinny
Proliferujtica spiradendm
trichilémova Jasnobunkovy
cysta hidradeném
Trichilemom Ekkrinny
Nador chondroidny
folikulového syringdém
infundibula
Primordialny | Keratoticky Bezocelularny | Adenoidny Adenoidny
epiteliom bazocelularny epiteliom so bazocelularny bazocelularny
epiteliom sebace6znou | epiteliom epiteliom
diferenciaciou | s apokrinnou s ekkrinnou
diferenciaciou diferenciaciou

Tab. 2. Algoritmus diagnostiky adnexalnych nadorov koZe z pohl’adu

Struktarovych charakteristik

Cysticky
a papilarny
vzhlad

Folikularne

infundibulum

Folikularny istmus

Folikularny bulbus

Folikularna infundibularna cysta
,,Dilated pore of Winer*

Akantdém pilarnej poSvy

Trichilemalna cysta
Proliferujtiica pilarna cysta

Steatocystom

Cysta vlasového matrixu

Apokrinny hidrocystom
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Folikularne

apokrinné zl'azy

Hidradenoma papilliferum
Syringocystadenoma

papilliferum

Malé hniezda, Folikularne Trichoadendm
dukty a pruhy Trichoepiteliobm
Trichofolikulém
Duktularne Syringém
Cylindrom
Tubularny adeném
ZmieSany nador
Nadory Porém
S expanzivnymi Trichilemom
uzlami a pruhmi Nodularny
hidradeném
Spiradeném
Nadory Sebacedzna
s lipidovymi hyperplazia

bunkami

Nevus sebaceus
Sebacedzny
adenom
Sebacedzny

epiteliom

Maligne nadory

Sebacedzny
karcinédm
Ekkrinny
porokarcindm
Mikrocysticky
adnexalny
karcindm
Apokrinny

karcindm
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Tab. 4. Histologické pomo6cky na rozliSenie dignity koZznych adnexalnych

nadorov

Histologické Crty

benigne nadory

maligne nadory

Orientacia vertikalna horizontalna

Hranice hladké infiltrujuce okolie
Cytologia blandna atypie

Mitozy zriedkavé zvyseny pocet (atypické)
Vaskularna infiltracia nepritomna moze byt

Tab. 5. Nadory $pecifickych lokalizacii

Koncatiny papilarny a digitdlny adenokarciném
papilarny a ekkrinny adené6m
Axily apokrinny karcinom

Vulva a peritoneum

hidradenoma papilliferum

duktopapilarny apokrinny karciném

Tab. 6. Nadory s moznym mnohopocetnym vyskytom

Cylindrém
Syringdbm
Porom

Trichoepiteliom

Trichilemom (Cowdenovej syndrom)

Sebacedzne nadory (Torrého-Muirov syndrom)




83
Tab. 7. Nadory detského veku

Syringdém

Syringocystadenoma papilliferum
Poré6m

Cylindrém

Pilomatrixé6m

Trichoepiteliom

Tab. 8. Imunohistochemicky profil niektorych adnexalnych nadorov

Folikularne nadory

Trichilemém

EMA +, CEA +

Trichilemalny karciném

HMWCk+, CEA -, EMA —

Maligny proliferujtci pilarny nador

CD34 +, p53 protein +

Trichoepiteliom

CK15 +, bcl2 (periférne) +, CD34 + (v

strome)

Desmoplasticky trichoepiteliom

P53 -, bcl-2 -, MIB-1 extrémne nizky
index, CD34 + (Vv perilezionalnych
fibrocytoch)

Trichoblastém (trichoblasticky

karcinom)

CK6 +,CK 8 +,CK 14 +, CK 17 +,
CK?7-

Neurofolikularny hamartém

S-100 +, NSE +/-, synaptofyzin +/-,
HA CD34 -, GFAP -, Leu-7 -

Nadory sebacedéznych Zliaz

Sebacedzny karcindm

EMA +, CEA -

Nadory potnych Zliaz a zmieSané nadory

Apokrinny hidrocystom a apokrinny

cystadenom

SMA + (myoepitélie), S100 +/-,
K7 +, K8 +, K18 + (luminalna vrstva

epitélii)

Syringocystadenoma papilliferum

AE1l/AE3 +, CAM 5,2 +, EMA +,
CEA +, SMA + (vnuatorna vrstva
buniek), GCDFP-15 +, HMFG-1 +/-,
HMFG 2 +
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Syringocystadenokarcinoma
papilliferum

AE1l +, EMA +, CEA +, HMFG-2 +/-,
GCDFP +/-

Hidradenoma papilliferum

LMW K +, EMA +, CEA +, HMFG +,
GCDFP-15 +, ER +, PR +/-, AR + 20
%

S-100 +, SMA + (myoepitelidlne
bunky)

Tubularny apokrinny adeném

EMA +, CEA + (luminalna vrstva
epitélii)

HMFG-1 +/-, GCDFP +/-, S100 +,
SMA + (myoepitélie)

Apokrinny karciném

LMW k (CAM 5,2) +, AE1/AE3 +,
EMA +, CEA +, GCDPF-15 +,
lyzozgm +/-, ALAT +/-, ALACT +/-,
S-100 +/-

Zmiesany nador

Ha LMW K (AE1/AE3) +, EMA +,
CEA +, GCDFP15 +, S-100 + (na
povrchovych bunkéach), SMA +/-,
MSA +/-, Vim + a S-100 + (v
stromalnych bunkach)

Hyalinne bunky CAM 5.2 +, CK10 —
CK14, SMA/MSA + jednoduché
epitélie

CK14 + bunky (duktalno-bazalne
alebo myoepitelialne)

Polyedrické bunky CK14 +, CK10 —
Vretenovité bunky CK14 +, SMA +,
MSA +, CAM 5.2 -, CK10 -

Maligny zmieSany nador

panCK +, AE1/AE3 +, EMA +, CEA

+

S-100 +/-,

Myoepiteliom a maligny

myoepiteliom

Vim +, CH +, EMA +, S100 +/-,
SMA +/-, Calponin +/-, GFAP +/-,

Des. -
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Ekkrinny porém a ekkrinny

porokarcindm

EMA +, CEA +, p53 pocetnejSia

pozitivita ako pri benignej forme

Agresivny digitalny papilarny

adenokarcinoOm

Keratin +, S-100 +, CEA +

Hidradeném

AE1l/AE3 +, EMA +, CEA +

Dermalny cylindrom

CEA + (luminalne), HMFG -, CK6 +,
CH19 +, CK7 +, EMA +, IKH-4 +
(ekkrinny pévod neoplazmy)

Maligny cylindrém

CAM 5.2 +, EMA +, CEA +, S-100
+/-, GCDFP-15 +/-

Ekkrinny spiradeném

IKH-4 +, CK7 +, CK8 +, CK18 +,
EMA +, CEA +

Ekkrinny spiradenokarcinom

EMA +/-, CEA +/-, S100 + (stromalne
bunky) CAM 5.2 +, EMA +, p53

pocetna pozitivita
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Niektoré z ¢astejSie pouzivanych eponym

v dermatohistopatologii

Terminy motivované menom objavitel’a st v medicine vel'mi ¢asté. Eponyma su
pomenovania na oznacenie nejakého javu alebo predmetu, ktory suavisi so
skutoc¢nou alebo legendarnou osobou. Vyuziva sa tu teda meno osoby, ktord urcity
jav objavila alebo opisala ako prva, resp. podstatne prispela k jeho rozsireniu.
Slovensky terminoldég Ivan Masar nazyva takéto typy novsSim nazvom — dedikacné
terminy (Bujalkova, M.: Eponyma v lekarskej terminoldgii. Bratisl. lek. Listy, 100,
1999, €. 5, s. 271-272).

Ku kultare lekarskeho stavu prindlezi aspon parcidlne poznat® objavitelov
vyznamnych mil'nikov v medicine. Osobnosti, ktoré sa zaslazili o badanie v oblasti
ars medica, je vela. Niektoré su také vyznamné, Ze na ich pocest’ sa pouzivali
a pouzivaja nazvy diagnéz, syndromov, symptomov ¢i vySetrovacie postupy a pod.
Pri sucasnom vsSeobecnom a koordinovanom stracani pamiti na veci minulé
a minimalizovani vyznamu skutoénych osobnosti poznania a vedy sa stava, ze
Vv odbornej literatire miznll zauzivané a zname, historicky akceptované mena.
Tradi¢né nazvy sa nahradzajii novymi, niekedy komplikovanymi pojmami, ktoré
nemusia byt jednoznacne zrozumitelné lekarskej obci. Vznikd terminologicky
chaos, pri ktorom autori prac uvadzaji mnohé synonymé v Usili vysvetlit,
0 ktorom ochoreni vlastne hovoria.

Jednou z klinickych disciplin, v ktorej sa eSte konzervuje véacSina tradiénych
pomenovani ochoreni, je dermatoveneroldgia. V nasledujicom texte sa pokusime
pripomenut’ niektorych uznavanych autorov a ich diagnosticky prinos do mediciny
najmaé v oblasti dermatohistopatologie.

Abrikosov, Alexej Ivanovi¢ — rusky patoléog (1875-1955). Abrikosovov
myoblastom je pomaly rastuci naddor pozostavajici z buniek charakteristického
granularneho vzhladu cytoplazmy. Histogeneticky ide najskdér o nador
pochadzajuci z nervovych posiev. Castym miestom vyskytu je jazyk, gingiva
a koza.

Albright, Fuller — americky endokrinolog (1900—1969). je znamy ako klinicky
vyskumnik kalciového metabolizmu a poruch kostného systému. Podl'a jeho mena
je pomenovany Albrightov syndrom I — na X-chromozém viazand dominantna

porucha, pritomna v detstve, prejavujica sa osifikaciou koze a podkozia. Vela
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pacientov ma znizent odpoved’ na paratyreoidny hormén (PTH) s hypokalciémiou,
hyperfosfatémiou a elevaciou PTH (,,pseudohypoparatyreoidizmus®). Niektori
jednotlivci maji normalne sérové hodnoty kalcia a fosforu, bez hormonalne;j
rezistencie (,,pseudopseudohypoparatyreoidizmus*).

Albrightovo meno sa vyskytuje spolu s d’alsimi autormi v d’alSich deviatich
syndromoch.

Andrews, George, Clinton — americky dermatoldég (1891-1978). Andrewsov
pustularny bakterid. Pyoderma palmoplantarnej lokalizacie, v klinickej
aj histologickej diferencialnej diagnostike problémovo rozliSiteI'na od pustularne;j
psoriazy dlani a stupaji.

Arndt, Georg — nemecky dermatolog (1874-1929). Arndtov-Gottronov
skleromyxedém. Zriedkavé ochorenie s proliferaciou fibroblastov a excesivnou
pritomnost’ou kyslych mukopolysacharidov v kozi.

Auspitz, Henrich — rakasky dermatoldog (1835—1886). Auspitzov fenomén.
Diagnosticky pri aktivnej forme psoridazy. Pri metodickom Skrabani loziska
vznikne bodkovité krvacanie. Histologicka podstata spociva v zOZeni
suprapapilarnej casti epidermy, kde po zoSkrabnuti parakeratotickej lamely
,presvitaju* dilatované a skratené kapilary v zakonceniach papil dermy.

Biafverstedt, Bo Erik — S§védsky dermatolog (1905-1990). Bifverstedtova
lymfadenosis benigna cutis. Ektopicka tvorba polyklonalneho lymfofolikularneho
tkaniva, v stcasnosti zradena do obrazu boreliozy.

Barré, Jean Alexandre — francuzky neurolog (1880—1967). Barrého—Massonov
syndrom. Benigny nador, ktory pozostava z cievnych priestorov a glomusovych
buniek. Casto pritomny ako bolestivy uzol pod nechtom.

Bazex, André — franciizky dermatolog (1911-1988). Bazexov syndrom. Je
spajany s malignymi ochoreniami dychacieho a traviaceho systému s olupovanim
kozZe na bruSkach prstov a nechtovych valov, v nose a usSniciach.

Bednar, Blahoslav — ceskoslovensky patolog (1916-1989). Bednarov nador.
Pigmentovy dermatofibrosarcoma protuberans opisany ako storiformny
neurofibrom roku 1957. Vyskytuje sa v kozi.

Behcet, Hulushi — turecky dermatoléog (1889-1948). Behcetov syndrom
Charakterizovany rekurentnou aftéoznou stomatitidou, genitidlnymi vredmi
a postihnutim oc¢i (relapsy iridocyklitidy, uveitidy, retikularne vaskularne zmeny,
atrofia optiku). Syndrom zahrnuje eSte pustulacie v mieste venepunkcie, artropatiu

a niekedy meningomyelitidu.
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Birbeck, Michael — britsky vedec (20. storocie). Birbeckove granuly.
Cytoplazmatické granuly detegované pomocou ELMI, nachadzaju sa
Vv Langerhansovych bunkach koze a maju tvar tenisovej rakety.

Blaschko, Alfred — nemecky veneroldég, leprolég a vedec (1858-1922).
Blaschkove linie. Systém linii na povrchu l'udského tela, ktoré zodpovedaja
vyvinovému rastovému vzoru koze. V tychto liniach sa prejavuju niektoré 1ézie,
napr. linearny epidermalny névus alebo incontinentia pigmenti.

Bowen, John Templeton — americky dermatolog (1857-1940). Bowenova
choroba. Karciném koze vyvijajici sa najskor v zavislosti od solarnej expozicie
u starSich T'udi. Medzi dalSie opisané pri¢iny moze patrit expozicia arzénu,
imunosupresia a virusova infekcia.

Breslow, Alexander — americky patolog (1928-1980). Hibka invazie podPa
Breslowa. Hodnoti hrabku maligneho melanomu v milimetroch, merant
okularnym mikrometrom. Koreluje s patroénym prezivanim pacienta.

Brocq, Anne-Jean Louis — francuzky dermatolog (1856—1928). Brockova
choroba 1. Ide olokalizovana ohrani¢ent plochu zhrubnutej koze
s lichenifikaciou, zapri¢inenou sCervenanim a Skrabanim. Brockova choroba 11.
Chronickd forma pityriasis lichenoides, charakterizovana loziskami malych
hnedych tuhych papul s typickou ,,oblatkovou‘* Supinou.

Burkitt, Denis — britsky chirurg (1911-1993). Burkittov lymfém. Maligne
ochorenie lymforetikularneho systému zapri¢inené Epsteinovym—Barrovej
virusom.

Buschke, Abraham — nemecky dermatolég, rodom Poliak (1868—-1943).
Buschkeho choroba. Idiopatické ochorenie charakterizované jamkovitymi uzlami
podkozia, najmi na zadnej strane a na bo&nych stranach krku. Casto sposobené
predchadzajucim febrilnym ochorenim zapri¢inenym streptokokovou infekciou.
Histologicky je typicky skleredém v derme. Buschkeho—Lowensteinov tumor je
velkd pseudoepiteliomatdézna 1ézia v genitoandlnej oblasti zapri¢inena HPV
infekciou so sexudlnym prenosom. Niektori stc¢asni autori ho pokladaji za formu
verukdézneho karcinomu ,,Jow grade* dignity.

Celsus, Aulus Cornelius — rimsky lekar (53 p. K.—7 p. K.). Celsove Styri
zakladné znaky zapalu: calor, tumor, rubor, dolor. V 19. storo¢i k nim doplnil
Virchow piaty znak ,,functio laesa“.

Civatte, Achille — francuzsky dermatolog (1877-1956). Civatteho telieska.

Eozinofilné degenerované keratinocyty pri niektorych chronickych lichenoidnych
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dermatozach.

Clark, Wallace jr. — americky dermatopatolég (1924—-1997) Clarkova hladina.
Systém udava hibku invazie maligneho melanému a invaziu do dermy
a podkozného tuku. Zistené hodnoty sa vyuzivaju na prognoézou prezitia. Clarkov
névus je melanocytova 1ézia charakterizovana architektonickou nepravidelnost'ou
a roznym stupniom jadrovej atypickosti melanocytov.

Darier, Jean Ferdinand — francuzsky dermatolég narodeny v Mad’arsku (1856—
1938). Darierova choroba je autozOémovo-dominantnd porucha keratinizacie,
objavujuca sa v prvej alebo druhej dekdde zivota. Zakladnym prejavom s rozne
velké papuly ruzovohnedej farby s drsnym povrchom. Postihnuté st najmi
seboroické casti koze. Niekedy sa nachadzaja bodkovité keratdozy na dlaniach
a stupajach. Hlavnym histologickym obrazom su prejavy dyskeratozy, tzv. ,,corps
ronds*.

Degos, Robert — francuzsky dermatolog (1904—1987). Degosov akantom.
Benigny nador epidermalneho pdévodu. Ide o pomaly rastaci, 1-2 cm velky
ruzovocerveny utvar s ostrymi hranicami, zvycajne na dolnych koncatinach.
Typickym histologickym nalezom su velké svetlé rohovatejice bunky s vel’kym
obsahom glykogénu.

Dempsey, sestra Mary Joseph — americka katolicka radova sestra (1856—1939).
,»Sister Joseph Nodule* je tuhy umbilikalny uzol. lde 0 metastazu nadoru zaladka
alebo ovaria, hrubého ¢reva a zriedka inych organov. Prognoéza (quod vitam) je zla.

Dercum, Francis Xavier — americky neuroldég (1856-1931). Dercumova
choroba. Mnohopocetné bolestivé symetrické lipomy. Castejie diagnostikované
U obéznych Zien v Stvrtej az Siestej dekade Zivota.

Devergie, Marie Guillaume Alphonse — franctzsky dermatolég (1798-1879).
Devergieho choroba. Papuloskvamoézne ochorenie prejavujuce sa oranzovo-
¢ervenymi loziskami na rukdch a hrudniku. Chronické-zapalové pityriaziformné
olupujuce sa ochorenie, dnes zname ako pityriasis rubra pilaris.

Duhring, Louis Adolphus — americky dermatolog (1845-1913). Dermatitis
herpetiformis Duhring. Zapalové loziska so skupinkami Cervenych papul alebo
vezikul, exkoriacii alebo Supin, <casto hemoragickych. Histologicky
charakterizované subepitelidlnymi pluzgiermi a degenerativhymi zmenami
epidermovych buniek s pritomnost’ou eozinofilov.

Ehlers, Edvard — dansky dermatolog (1863—1937). Ehlersov-Danlosov

syndrom. Skupina geneticky determinovanych ochoreni spojivového tkaniva
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charaterizovanych fragilitou koZe a krvnych ciev, extrémnou pohyblivostou kibov
a hyperextenzibilnou kozou.

Fegeler, Ferdinand — nemecky dermatolog (1920). Fegelerov syndrom.
Ziskany nevus flammeus po traume. Diferencialnodiagnosticky je doélezité odlisit’
jednostranny syndrém névoidnej teleangiektazie a eruptivne pavacikovité névy.

Fitzpatrick, Thomas Bernard — americky dermatolég (1920—2003).
Fitzpatrickova Klasifikacia kozZnych typov, zaloZzend na fototype a reakcii na
slne¢né ziarenia: Typ I — vel'mi bledy alebo pehavy, typ II — bledy az olivovy, typ
1l — hnedy, typ IV — tmavohnedy, typ V — Cierny.

Fontana, Arturo — taliansky dermatolog (1873—1950). Striebriaca impregnacia
podla Fontanu a Massona. Pomocou tejto impregnacie sa znazornuje melanin na
¢ierno. Fontanovo farbenie na dékaz Treponema pallidum.

Fordyce, John Addison — americky dermatolég (1858-1925). Fordyceho
angiokeratom. Malé tmavocervené alebo Cervené papuly na skréte alebo vulve u
starSich Tudi, spdésobené dilatovanymi krvnymi cievami. Fordyceho Skvrny su
mnohopocetné zlté papulky na perach alebo na bukalnej sliznici. Histologicky ide
o ektopické sebacedzne zliazky. Lézie m6zu byt pritomné aj na labia minora, na
glans penis a na vnatornom povrchu predkozky.

Fournier, Jean Alfred — francuzsky dermatolog (1832-1914). Fournierova
gangréna je rychlo, progresivne sa vyvijajica flegmona genitdlu a anorektalne;j
oblasti. Histologicky je diagnostikovand nekréza tuku, fascitida a myozitida.
Klinicky ma pacient prejavy toxického Soku.

Fox, George Henry — americky dermatoldég (1846—-1937). Foxova-Fordyceho
choroba. Ide o chronické ochorenie lozisk koze, sprevadzane svrbenim. Vyskytuje
sa najma u mladych zien v axile.

Giemsa, Gustav — nemecky bakteriolog (1867-1948). Giemsovo farbenie sa
pouziva na identifikdciu granuli v cytoplazme mastocytov (fialové) na dokaz
myeloidnych granuli (Cervené) a na dokaz leiSmanii (Cervené).

Gomori, George — madarsky histochemik poésobil v USA (1904-1957).
Gomoriho striebrenie sa vyuziva v histologii na dokaz retikulinovych fibril.

Gottron, Henrich Adolf — nemecky dermatolég (1890-1974). Gottronove
papulky su ploché erytematozne az fialové papulky vyvijajuce sa na kozi nad
extenzormi v oblasti lakta a na ko interfalangalnych kibov u pacientov
S dermatomyozitidou.

Grover, Ralph Wier — americky dermatoldég (1920). Groverova choroba.
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Akutne erupcie, ktoré svrbia, st sivoruzové. Papulovezikuly st ¢asto na hrudniku u
muzov v strednom a starSom veku. Histologicky je typicka akantolyza epidermy.

Hailey, Hugh Edward — americky dermatolég (1909) — brat Wiliama Howarda
Haileyho (1898-1967) Haileyho—Haileyho choroba je autozoémovo dominantna
choroba, prejavujiica sa navratnymi vezikopustulami, er6ziami s krustami, Casto
lokalizovanymi na krku, v axilach a v slabinach. Histologicky sa nachadza najma
dyskeratoza a akantolyza.

Hallopeau, Francois Henri — franctzsky dermatolég (1842-1919).
Hallopeauova akrodermatitida je zriedkavé ochorenie charakteristické vyskytom
sterilnych pustil na koncoch prstov s pomalym Sirenim sa proximalne. Poklada sa
za akropustularnu formu psoriazy.

Hodgkin, Thomas — britsky lekar (1798—-1866). Hodgkinova choroba je forma
maligneho lymfému s histologicky typickymi elementmi nazyvanym Reedovej—
Sternbergovymi bunkami. Vyskyuje sa v Styroch charakteristickych histologickych
formach.

Hutchinson, sir Jonathan — britsky chirurg a patolég (1828-1913).
Hutchinsonova choroba je vyskyt névoidnych 1ézii s malymi cievami v hornej
derme. Castejsie sa vyskytuje u mladych Zien na dolnych kongatinach v podobe
sC¢ervenanych az fialovych bodkovitych zoskupeni v linearnom alebo hadovitom
usporiadani.

Ito, Minor — japonsky dermatolég (1884-1982). Itova hypomelanédza.
Neurokutanny syndrom niekedy sa vyskytujaci autozémovo dominantne.
Hypomelanéza sa objavuje v paralelnych pruhoch pozdiz Blaschkovych linii.
Abnormity v ramci syndromu sa vyskytuju aj v CNS, v ofiach a na vnutornych
organoch. Itov névus je ohrani¢ena tmavohneda az cierna alebo preruSovana siva
pigmentacia spOsobena pritomnost'ou dermalnych melanocytov, distribuovanych
nad lateralnym supraklavikularnym a laterdlnym brachidlnym nervom.

Jadassohn, Jozef — nemecky dermatolég posobil v Svajéiarsku (1863—1936),
zakladate’  dermatoimunoldogie. Medzi 12  ochoreniami  a Syndrémami
pomenovanymi podla neho sa V dermatohistopatoldégii pouziva najma
Jadassohnov nevus sebaceus, ¢o je ohraniCend hamartomatdézna Iézia
pozostavajiica najmi zo sebacedznych zliaz, prejavujice sa ako oranzovo-zlto
sfarbené loziska na hlave a krku novorodencov alebo deti. V neskorSom veku sa
mozu vyvinut’ z 1ézii bazaliomy.

Kamino, Hideko — americky patolég pdsobi v sicasnosti. Kaminove telieska sa
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cytologickym kritériom Spitzovej névu, vzhl'adom ide o Cervené globulky, ktoré
pripominaju koloidné telieska a niekedy splyvaju do vacsich utvarov. Nachadzaja
sa Vv bazalnej oblasti epidermy alebo na vrcholoch dermy. Kaminov névus je
modrym névom, charakterizovanym pocetnymi dendritickymi melanocytami
Vv podobe solitarnej jednotky v dermoepidermovej junkcii.

Kaposi, Moritz — mad’arsky dermatolog, zil v Rakusku (1837-1902). Kaposiho
sarkém je najznamejSie z ochoreni pomenovanych podl'a uvedeného autora.
Multifokalny nador cievneho a lymfatického endotelu sa najCastejSie vyskytuje
Vv koznych cievach. V patogenéze sa uvazuje o zavineni 'udskym typom Herpes
virus 8. Podl'a opisu Kaposiho sa tento nador vyskytuje prevazne na dolnych
koncatinach star§ich muZov, s prevalenciou postihnutia Zidov z vychodnej Eurdpy.
Endemicky vyskyt je zaznamenany v Zaire, Ugande a Rwande. Iny vyskyt sa dava
do suvislosti s imunodeprivovanymi pacientmi s HIV-infekciou.

Kogoj, Franjo — chorvatsky dermatoldég (189 —1983). Kogojove spogiformné
pustuly st  multilokularne  mikro-pseudo-pustuly v hornej  epiderme.
Charakteristicky sa vyskytuji pri psoriaze.

Kyrle, Jozef — raktisky dermatolog (1880-1926). Kyrleho choroba je zriedkava
chronickd porucha koze neznameho pévodu, s vyskytom mnohopocetnych
keratotickych papul, najskoér v stuvislosti s diabetes mellitus a renalnymi
chorobami.

Langerhans, Paul — nemecky patolog (1847-1888). Langerhansove bunky sa
epidermové dendritické bunky, charakterizované raketovymi cytoplazmatickymi
granulami, nazyvanymi tiez Birbeckove granuly. SO vizualizované¢ EL MI
technikou. Obsahujt lobularne jadro a maju funkciu buniek prezentujtcich antigén.
Zmnozené su pri kontaktnej hypersenzitivite. Histiocytéza Langerhansovych
buniek je reaktivne ochorenie neznamej priciny, pred rokmi zaradené medzi tzv.
,,histiocytosis X, charakterizované infiltraciou buniek s fenotypom
Langerhansovych buniek v kozi, ale aj v peceni, kostnej pulpe a v inych organoch.

Langhans Theodor — nemecky anatém a patolog (1839-1915). Langhansove
bunky st mnohojadrové bunky s jadrami zoskupenymi na periférii cytoplazmy
V podobe ,,podkovic¢ky* sermicirkularne alebo do tvaru ,,venceka*, teda cirkularne.
V  granulomatéznych  ochoreniach  zapriCinenych  oneskorenym  typom
hypersenzitivnej reakcie.

Ledderhose, Georg — nemecky chirurg (1855-1925). Ledderhosov syndrom.

Plantarna fibromat6za neznamej etioldgie charakterizovana lokalnou proliferaciou
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abnormalneho fibrézneho vidziva na plantarnej fascii, spdsobujica bolestivé
zhrubnutie postihnutej fascie.

Lewandowsky, Felix — nemecky dermatolég (1879-1921). Lewandowského
rosaceaformny tuberkulid. Neprava, na tuberkuldézny granuldbm podobna,
erupcia, Casto sa vyskytujica na tvari.

Lipschutz, Benjamin — reaktsky dermatolog (1878-1931). Lipschutzove
telieska sa nachadzajii vo vakuolizovanych bunkach infikovanych virusom Herpes
simplex. Okrem epitelu sa m6zu nachadzat’ aj v jadrach fibroblastov a endotéliach
kapilar.

Leyll, Alan — skotsky dermatolog (1917). Leyllov syndrém. Vazne ochorenie
charakterizované nekrotickym postihnutim celej hrabky epidermy, ktora sa
odlu¢uje od dermy v rozsiahlych plochach. Casto vznika ako reakcia na niektoré
lieky.

Madelung, Otto Wilhelm — nemecky chirurg (1846-1929). Madelungov
syndrém. Porucha hromadenia lipidov s nasledkom narastania vel’kych depozitov
tuku okolo hlavy a krku, niekedy na hornej ¢asti hrudnika, postihujaca muzov
v strednom veku s alkoholovou anamnézou.

Malherbae, Albert — francuzsky chirurg (1845-1915). Malherbeov benigny
kalcifikujuci epiteliom je benigny nador pozostavajici z buniek pripominajicich
bunky vlasového matrixu, prejavujuci sa ako solitarny tuhy uzol na hlave, krku,
a hornych koncatinach u deti. Histologicky typicky su pritomné tzv. ,tieflové*
bunky.

Malpighi, Marcello — taliansky anatém a histolog (1628-1694). Stratum
Malpighi. Cast’ koze, pozostavajiica z bazalnych buniek, spinocelularnej vrstvy
a granularnej vrstvy epidermy.

Masson, Claude L. Pierre — Franciz podsobiaci Vv Kanade (1880-1959).
Massonovo trichromové farbenie pouzivané na rozliSenie medzi kolagénom
a hladkou svalovinou. Massonov tumor pozostava z tenkostennych krvnych ciev
S protruziou papilarnych Struktar s fibrinovym jadrom a s endotelovou vystelkou.

Merkel, Friedrich Sigmund — nemecky anatom a patolog (1845-1919).
Merkelove bunky st senzorické bunky lokalizované v bazalnej vrstve epidermy.
Merkel cell carcinoma je agresivnhy kozny nador vychadzajici s Merkelovych
buniek.

Mibelli, Vittorio — taliansky dermatolog (1860-1910). Mibelliho angiokeratom.

AutozoOmovo dominantné ochorenie s malymi tmavocervenymi papulami na
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chrbtoch rak a néh u mladych I'udi medzi 10.—15. rokom zivota. Biopticky sa
nachadzaju ektazie dermalnych krvnych ciev s hyperkeratézou a akantézou
epidermis nad Iéziou. Mibelliho porokeratéza je autozoOmovo dominantna
porucha keratinizacie s typickou kornoidnou lamelou v bioptickom obraze.

Miescher, Quido — taliansky dermatoldg, pracujuci vo Svajéiarsku (1877— 1961).
Zo Siestich syndréomov sjeho menom vyberame ochorenie Miescherov
trichofolikulom, benigny hamartém vlasového folikula vyskytujuci sa ako maly
solitarny nador na tvari alebo v kapiliciu dospelych pacientov.

Munro, William John — australsky dermatoldég (1863-1908). Munroov
mikroabsces. Akumulacia pyknotickych jadier neutrofilov v parakeratotickych
loziskach stratum corneum pri psoriaze.

Nakagawa, K. — stc¢asny japonsky lekar. Nakagawov angiom je zriedkavy typ
cievneho nadoru s erupciou V detskom veku, histologicky charakterizovany
lobularnou proliferaciou ovalnych buniek v okoli malych kapilaram podobnych
lamenov.

O’Brien, John Patric Edward — australsky dermatolog (1914-2002). O Brienov
aktinicky granulom — anularna 1ézia na kozi exponovanej slnku
s obrovskobunkovou reakciou a solarnou elastozou. Uvazuje sa o moznom
variante granuloma annulare.

Odland, George — sucasny americky dermatolég. Odlandove telieska —
membranou ohrani¢ené organely v bunkich hornej stratum spinosum a stratum
genulosum, obsahujtce lipidy. Rozptylené su aj aj v intercelularnom priestore.

Ofuji, Shigeo — sucasny Japonsky dermatolog. Ofujiho choroba I je idiopatické
ochorenie prevazne japonskej populacie dospelych s folikuldrnymi papulami az
pustulami s mohutnym eozinofilnym infltratom, postihujucim najskor seboroické
miesta. Ofujiho choroba Il — papuloerytemat6zne ochorenie neznamej priciny.

Ota, Masao T. — japonsky dermatoldg (1885-1945). Otaov névus. Modro-hneda
pigmentacia, histologicky pozostava z dermalnych melanocytov, postihuje tvar,
najma mihalnice, ¢elo, lica, skalp, usi, skléry a spojovku.

Paget, sir James B. T. — britsky anatom, patoléog a chirurg (1814-1899).
Z jedenastich ochoreni pomenovanych podla sira Jamesa Pageta sa najcCastejSie
diagnostikuje Pagetovo ochorenie bradavky ako ohrani¢ené erytematozne loziska
na bradavke a/alebo areole, zvacSa u zien s intraduktalnym karcindmom prsnika.
Histologicky typickym elementom st Pagetove bunky, teda vel’ké okrahle bunky

s vel’kym jadrom a bohatou cytoplazmou bez intercelularnyh mostikov.
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Pautrier, Lucien-Marie — francuzsky dermatoldég (1876-1959). Pautrierove
mikroabscesy st intraecpidermalne nahromadenia atypickych lymfocytov
v epiderme pri mycosis fungoides.

Pinkus, Herman Karl Beno — nemecky dermatolég podsobiaci v USA (1905—
1985). Pinkusov epiteliom. Pedunkulovy, fibroepitelovy nador zvycajne na
bruchu alebo v slabinach. Poklada sa za formu bazocelularneho karcinému.
Pinkusov tumor je ekkrinny poré6m najmaé na dlaniach a stupajach.

Queyrat, Paul G. — francuzsky dermatolég (1856-1933). Queyratova
erytroplasia. Lézia podobnd Bowenovej chorobe na glans penis, zvicsa
U neobrezanych muzov.

Reed, Dorothy, M. — americka patologicka (1874—1964). Reedovej bunky, resp.
Reedovej-Sternbergove bunky, su CD30-pozitivne bunky s dvojlalo¢nym jadrom
pripominajucim ,,sovie o¢i‘‘. Su charakteristické pre Hodgkinov lymféom.

Ritter, von Rittershain, Gottfried — raktasky pediater (1820-1883). Ritterova
choroba je ochorenim malych deti charakterizovanym exfolidciou koze
pripominajucou popaleniny. Patogenéza spociva v exfoliativnom toxine
produkovanom Staphylococcus aureus.

Schamberg, Jay Frank — americky dermatoldg (1870—1934). Schambergova
choroba je typom pigmentovej purpury s nepravidelnymi hnedymi makulami a
»paprike a koreniu“ sa podobajicimi Skvrnami, ¢asto sa vyskytujuca na dolnych
koncatinach u muzov.

Spitz, Sophie — americka patologicka (1910-1956). Spitzovej névus. Ide
o variant komponovaného névu vyskytujaceho sa v detstve. Histologicky
napodobiniuje maligny melandém s pritomnostou Kaminovych teliesok.

Sutton, Richard Lightburn, senior — americky dermatolog (1878-1952).
Suttonov halo nevus. Melanocytovy névus lemovany depigmentovanym lemom.

Touton, Karl — nemecky histopatolog (1858—1934). Toutonove obrovské
bunky st xantdomové bunky s mnohopocetnymi jadrami usporiadané cirkularne
s centralnym okrskom cytoplazmy bez penovitého vzhladu. Vyskytuje sa pri
juvenilnom xantogranuléme.

Tzanck, Arnault — rusky dermatolég podsobiaci vo Francuzsku (1886-1954).
Tzankove bunky su akantolytické epitelové bunky, pritomné pri akantolytickych
pluzgierovych ochoreniach, ako je pemphigus vulgaris ¢i choroba Hailey—Hailey.

Virchow, Rudolf Ludwig Karl — nemecky patolog (1821-1902). Virchowove

bunky st makrofagy s penovitou cytoplazmou, ktoré mozno pozorovat
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V pocetnych koznych biopsiach od pacientov s lepromatdéznymi leprézami.

Von Kossa, Julius — rakasko-uhorsky patolog (19.—20. storocie). Kossov
histologicky dokaz vapnika, ktory sa farbi na ¢ierno, bol uverejneny v roku 1901.

Von Zumbusch, Leo Ritter — rakusky dermatolég pracoval v Nemecku (1874—
1940). Zumbuschova generalizovana pustularna psoriaza. Psoriaza
charakterizovand prudkou horuckou, artralgiami, nepokojom a generalizovanym
vysypom splyvajacich pustual.

Tychto takmer 80 mien je zatial’ pevnou sucastou medicinskeho nazvoslovia.
Cest venovat meno vysledku vlastnej prace a jeho prijatie vedeckou obcou je
Vv takychto pripadoch odmena za celozivotny pravdivy zaujem o vykonavané
povolanie. S oh'adom na ¢as zivota uvadzanych autorov, osobitne tych sacasnych,
posobiacich v 20. a 21. storo¢i, je nadej, ze d’alsim kreativnym objavom v ,terra
incognita medicinae* budii mat mozZnost ponuknut’ svoje mena aj naSi vedci —
zatial’, z ekonomickych dévodov, vSak iba za hranicami. (Adamicova, Fetisovova,

2007)
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Niektoré z bioptickych vysetreni s pouzitim
zriedkavejsich vysetrovacich postupov

Psoriaza. Dilatované a vlnité papilarne kapilary (HE, 240x)

Psoriaza. Akantoza so zaZenim suprapapilarnej Casti, strata granularnej vrstvy (Massonov
trichrom, 240x)

Malé mnoZstvo drveného materialu. Nevhodny na urc¢enie diagndzy
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Psoriaza. Transepidermova migracia neutrofilov. Tvorba Munroovych pseudoabscesov (CHAE,
120x)

Psoriaza. BerH2 populacia v papilarnej derme (CD30, DAKO,120x)

Okraj psoriatického loziska je bohaté na Langerhansove bunky (CD1a, DAKO, 240x)



102

Proliferaény faktor vizualizuje vyrazne zvySeny ,,turn over keratinocytov (P53-DO7, 120x)

Bowenoidny typ seboroickej keratézy (HE, 120x)

Hyperplasticky lichen planus (HE, 120x)

3
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Prechod solidneho bazaliomu do morfeaformného invazivneho variantu (HE, 120x)

Jasnobunkovy fibrozny histiocytom (HE, 240x)
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Maligny ekrinny po
SRR T kT NIRRT

rom. CEA-pozitivita
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v niektorych bunkach karcinomu (CEA, 120x)
ety | R

Maligny ekkrinny porém. Loziskova pozitivita EMA (EMA, 120x)

Chronicka radiodermatitida (HE, 240 x)



