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K ambulantnimu vysetfeni se dostavila 40leta paci-
entka. Rodinnd anamnéza byla bez pozoruhodnosti.
V osobni anamnéze udavala v minulosti 1é¢bu pro blize
nespecifikované o¢ni postizeni a lé¢bu na foniatrii pro
blize nespecifikované onemocnéni hlasivek s celkovou
kortikoterapii. V minulosti podstoupila hysterektomii
pro myomatdzu s metroragii. Z 1ékii uzivala jen ibuprofen
pti bolestech. Asi rok a ptl pozorovala na stejném misté
pravého bérce vznik recidivujiciho, bolestivého, ¢ervené-
ho nodulu, ktery odeznival se zanechanim nafialovélé hy-
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perpigmentace. Pti recidivach mél projev tendenci se $irit
do periferie a byl doprovazen mirnym otokem pravého
bérce a nartu. V minulosti byla pro tyto obtize pacientka
lé¢ena aminopenicilinem a prednisonem s dobrym efek-
tem, ale s tendenci k recidivam po vysazeni. Pfi vy$etre-
ni na ventralni strané pravého bérce byla patrnd plocha
velikosti 17 x 18 cm, v centru mékka, az zelenomodré
barvy (obr. 1 a 2), v jejichz okrajich byly pritomné mirné
bolestivé ¢ervenofialové noduly do 1 cm. Byla provedena
probatorni excize z nodulu pti okraji projevu (obr. 3 a 4).

Obr. 1
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HISTOPATOLOGIE

Epidermis a korium je beze zmén. Podkozni tukova
tkan vykazuje znamky prevazné septalni panikulitidy
(viz obr. 2) se zndmkami proliferace kapilar s perivasku-
larnimi mononukledrnimi infiltraty s hojnou ucasti eo-
zinofiltl, misty shluky neutrofilti a s erytrocytdrnimi ex-
travazaty. Jsou pfitomny obrovské mnohojaderné bunky
typu z cizich téles, misty s véncovitym uspordadanim jader
(viz obr. 3). Misty jsou patrné shluky radialné usporada-
nych histiocytl - charakteru Miescherovych granulomu
(viz obr. 4). Houbové struktury metodou PAS a BK bar-
venim podle Ziehla-Neelsena neprokazany. Nalez podpo-
ruje diagnézu erythema nodosum.

Zavér
Erythema nodosum migrans.

PRUBEH

Pri kontrolnim vySetteni po biopsii byly projevy zho-
jeny, pretrvavala jen hnédava loziska v misté pivodnich
projevil. Na dalsi kontrolu se pacientka jiz nedostavila.

DISKUSE

Erythema nodosum (EN) je nejc¢astéjsi klinickd forma
panikulitidy. Projevuje se zpravidla 1-6 cm velkymi ery-
temat6znimi, ¢asto vyrazné bolestivymi noduly, nejcasté-
ji lokalizovanymi na ventralni strané¢ bérct, s tendenci ke
spontannimu zhojeni do 2-8 tydni.

Incidence EN je jen velice obtizné hodnotitelna, ale
nékteré prameny poukazuji na pribliznou incidenci oko-
lo 1-5 ptipadl na 100 tis. obyvatel. Miize se vyskytovat
v jakémkoliv véku, ale nejcastéji postihuje pacienty ve
druhém a tfetim decenniu, a az Sestkrat castéji Zeny nez
muze, v détském veéku bez signifikantni pohlavni zavis-
losti [3, 5, 7, 8, 14].

EN je kozni reakce sdruzena s fadou vyvolavajicich fak-
tort, které navozuji hypersenzitivni reakci podkozi tkané
a mohou vykazovat i geografické rozdily v navaznosti
napt. na endemické infekéni agens [5]. Nejcastéji je spo-
jovano se streptokokovymi infekcemi, sarkoidézou, za-
nétlivymi onemocnénimi stfev, revmatologickymi a au-
toimunitnimi chorobami, graviditou a neoplaziemi. Az
ve 40-60 % pripadu se nepodati navzdory podrobnému
klinickému a laboratornimu vysetfeni urcit jednoznac-
nou vyvolavajici pric¢inu, poté tyto pripady oznacujeme
jako idiopatické [14]. U déti a dospivajicich je z infek¢-
nich agens nejcastéji uvadéna predchazejici infekce re-
spira¢niho traktu (hornich cest dychacich, faryngitida)
B-hemolytickym streptokokem skupiny A. Projevy EN
se objevuji za 2-3 tydny po infekci a jsou doprovazeny
sérovou elevaci antistreptolysinu O (ASO), zpravidla bez
kultivacné potvrzené bakterialni faryngitidy. Z dalsich
bakteridlnich agens je popsana souvislost s infekcemi
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vyvolanymi yersiniemi, salmonelou, mykoplazmaty,
chlamydiemi, z houbovych infekci napt. kokcidiemi [5,
7]. V endemickych oblastech tuberkulézy (Indie, jizni
Afrika, Turecko) je mycobacterium tuberculosis nejéas-
téj$im vyvolavajicim infekénim agens a doprovazi vét-
$inou primdrni plicni tuberkulézu u déti a dospivajicich
[4]. Etiologicky se mohou uplatnit i virové infekee, jako
napt. infekéni hepatitidy B a C, virus Epstein-Barrové
(EBV) nebo cytomegalovirus [14].

EN je jednim z nespecifickych koznich ptiznaku sar-
koidézy. Postizeny jsou symetricky bérce se znamkami
artritidy a symetrickou plicni hilovou lymfadenopatii.
Trias téchto priznaki je oznac¢ovana jako Lofgrentiv syn-
drom a doprovazi ¢asnd stadia sarkoiddzy s akutnim pri-
béhem a dobrou prognézou onemocnéni [7, 8].

K dal$im c¢astym souvislostem patfi hormondlni zmé-
ny doprovazejici graviditu nebo uzivani hormonalnich
kontraceptiv. EN postihuje az okolo 4 % gravidnich Zen,
i kdyz role pohlavnich hormont v patogenezi onemoc-
néni neni doposud zcela jasna [1, 7]. Hormonalni anti-
koncepce je povazovana za jednu z nejcastéjsich lékovych
souvislosti, dale jsou uvadény sulfonamidy, bromidy, mi-
nocyklin, penicilin aj. [7, 14].

EN je jednim z nej¢astéjsich koznich (extraintestindl-
nich) projevt zanétlivych onemocnéni strev s vyskytem
asi u 4-15 % nemocnych s Crohnovou chorobou a asi
u 3-10 % s ulcerdzni kolitidu. Kozni postizeni vétsinou
koreluje s aktivitou stfevniho postizeni, ale mize mu
i o fadu let predchazet. Na souvislost kozniho postizeni
a Crohnovy choroby poukazuji prace sledujici T-buné¢-
nou imunitni odpovéd na spole¢né antigeny stfevnich
a koznich bakterii. Je popsadna i souvislost pozitivity
ANCA protilatek a HLA-B27. EN miize doprovazet i jina
onemocnéni, jako je celiakie, systémovy lupus erytema-
todes nebo IgA nefropatie [7, 13-15, 18].

EN muze predstavovat i paraneoplasticky ptiznak cha-
rakterizovany dlouhodobou perzistenci a $patnou od-
povédi na 1écbu. Mtize doprovazet Hodgkintv lymfom,
non-Hodgkinské lymfomy a leukémie, ale i solidni tu-
mory, jako je adenokarcinom kolon ¢i karcinoid. V né-
kterych pripadech kozni projevy predchdzi samotnému
malignimu onemocnéni, ale muze byt i indikdtorem jeho
relapsu [7, 15].

V klinickém obraze dochazi zpravidla k nahlé tvorbé
erytematoznich, lividnich, pohmatové bolestivych a tep-
lych nodula velikosti okolo 1-6 cm vznikajicich vétsinou
symetricky na ventralni strané bércti, vzacnéji se nachazi
i na stehnech, hornich konéetinach, krku a v obliceji [17].
Noduly se postupné oplostuji a béhem nékolika dnti po-
¢atecni jasné Cerveny erytém prechazi v modrozelenavy
az zlutohnédy modfinovity odstin (erythema contusi-
forme). Noduly nikdy neulceruji a hoji se bez nasledné
jizvy a atrofie kiize. Vznik byva doprovazen celkovymi
ptiznaky, zvy$enou teplotou az horeckami, artralgiemi,
bolestmi hlavy, bolestmi bticha, zvracenim ¢i prijmem.
Doprovodnym postizenim miize byt episkleritida ¢i kon-
junktivitida, vzacnéji je pozorovana lymfadenopatie s he-
patomegalii a splenomegalii [5, 6]. U détskych pacientt je
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trvani projevt krat$i a nemusi byt doprovazeno zvysenou
teplotou [8].

Uvadéné klinické formy zahrnujici EN migrans (neboli
subakutni nodularni migratorni panikulitidu) a chronické
EN jsou nékdy povazovany za rtizné faze stejného patolo-
gického procesu. EN migrans (syn. subakutni nodulérni
migrujici panikulitida, morbus Vilanova-Pinol) je cha-
rakterizovano typicky jednostrannym postizenim predni
plochy bérce noduly charakteru klasického EN, které se
v centru odhojuji bez jizveni a tvori se centrifugalné nové
na jeho okrajich [2, 12]. Projevy pretrvavaji ¢asto mési-
ce az roky, mohou recidivovat, postihuji predevs§im Zeny
(ptiblizné v poméru 9 : 1) praumérného véku kolem 50 let.
Tomuto obrazu odpovidal i ptipad popsané pacientky. EN
chronicum predstavuje onemocnéni pritbéhu mésicii az let
s projevy charakteru klasické formy [14].

P1i vySetfeni je nutné se zamérit na anamnestické tda-
je predchorobi, pridruzena onemocnéni, lékovou anam-
nézu, ale napf. i na cestovatelskou anamnézu. V labora-
tornim vySetfeni je doporuceno provadéni kompletniho
krevniho obrazu s diferencidlnim poctem, sedimentace
erytrocyt, titr ASO, kultivaéni vySetfeni z vytéru nosu
a krku a vySetfeni mocového sedimentu. Sérologicky
lze provadét vysetfeni podle podezteni na vyvolavajici
infekéni agens se zaméfenim na sérologii infekénich he-
patitid, EBV a CMV. Z pomocnych vysetfeni provadime
RTG vysetteni hrudi k vylouceni hilové lymfadenopatie.
Pro samotné potvrzeni erythema nodosum je v$ak nutné
provedeni histologického vysSetfeni z hluboké, do podko-
zi zasahujici, nejlépe skalpelem provadéné biopsie [5, 6].

Histopatologicky je typicky obraz septalni panikulitidy
(viz obr. 2). Septa podkozni tukové tkané jsou rozsifena
a prostoupena zanétlivym infiltratem, ktery prechdzi na
okraje, vzacné i do celych tukovych laltcka. Jsou pri-
tomny i erytrocytarni extravazaty. V hlubsich partiich
dermis mohou byt perivaskularni a periadnexalni lym-
focytarni infiltraty. Histopatologicky obraz se li$i podle
staff vysetfované léze. Casnd stadia erythema nodosum
jsou doprovazena edémem vazivovych sept s erytrocytar-
nimi extravazaty a hojnou ptimési neutrofilii a eozinofi-
14, mtize prevladat obraz az lobularni panikulitidy, bez
pritomnosti nekr6z centralnich ¢asti tukovych laltcka.
I kdyz v histopatologickém obraze se povazuji za typické
tzv. Miescherovy radidlni granulomy, tvofené infiltraty
i vicejadernych histiocytt obklopujicich centralni hvéz-
dicovité nebo srpkovité stérbiny (viz obr. 3), Ize obdobné
granulomy nalézat u subkutanni varianty Sweetova syn-
dromu, erythema induratum Bazin, Behgetovy choroby
¢i necrobiosis lipoidica. V ¢asnych 1ézich jsou tyto gra-
nulomy rozptyleny ve vazivovych septech a jsou obklo-
peny neutrofily. Ve star$ich projevech a u EN migrans
dominuje septalni fibréza s periseptalni granulomatoz-
ni tkani ¢astené nahrazujici tukové lalacky, pritomny
jsou i obrovskobuné¢né mnohojaderné bunky nékdy se
zachovalou centralni $térbinou, odpovidajici Mieschero-
vym granulomim. Vzicné byva popisovana nekrotizujici
vaskulitida malych cév s fibrinoidni nekrézou v oblasti
vazivovych sept [2, 5, 11].
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V diferencidlni diagnostice je nutné myslet na jiné typy
panikulitid, nodularni vaskulitidu, podkozni infekce
bakterialni i houbové, povrchovou tromboflebitidu nebo
kozni projevy vaskulitid [5].

V 1é¢bé EN je nezbytna spravna identifikace vyvola-
vajici pri¢iny a cilend lé¢ba predev$im infek¢ni etiolo-
gie onemocnéni. Z celkové podavanych 1éka se uplatniuji
nesteroidni antirevmatika nebo kyselina acetylsalicylova
s dobrym analgetickym efektem a urychlenim regrese
projevil. Tyto 1éky jsou vSak kontraindikovany u pacientti
s erythema nodosum v souvislosti s nespecifickymi stiev-
nimi zanéty [5]. U pacientt s dlouhodobé pretrvavajicimi
projevy lze doporucit jodid draselny v davce 400-900 mg
denné nebo 3-10 kapek ve vodé ¢i pomerancovém dzusu
[7, 15]. Pfesny mechanismus u¢inku v$ak neni zném, ale je
predpokladan inhibi¢ni efekt na mastocyty k uvolnéni he-
parinu s naslednym atlumem hypersenzitivni reakce [10].
Systémové kortikosteroidy nejsou u erythema nodosum
v prvni volbé indikovany, zejména u projevit doprovazeji-
cich infekéni onemocnéni. Pii jejich pouziti je doporucen
prednisolon v davce 40 mg/den s postupnym vysazenim
béhem nékolika dnii. U nékterych pacientt byl popsan
dobry efekt kolchicinu v davce 0,6-1,2 mg dvakrat denné
nebo hydroxychlorochinu v davce 200 mg dvakrat denné
[5]. U pacientt s nespecifickymi stfevnimi zanéty je popsa-
na dobra terapeuticka odpovéd pii podani anti-TNE, jako
je etanercept, adalimumab a infliximab, navzdory tomu,
ze erythema nodosum patfi i mezi relativné casté kozni
komplikace téchto biologickych Iékii (predev$im popsano
v souvislosti s etanerceptem a infliximabem) [13]. Lokalné
externa napt. i v okluzivni terapii.

Erythema nodosum zpravidla odezniva spontanné do
2-8 tydni bez nutnosti zasadnéjsi celkové terapie, u né-
kterych pacientti vSak dochazi k ¢astym recidivim proje-
vi, a to pfedevsim u idiopatické formy nebo u erythema
nodosum v souvislosti se streptokokovou infekci.
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