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Souhrn

Papillomatosis confluens et reticularis Gougerot Carteaud

Autori popisuji tfi klinické pripady pacientii se vzacnou nozologickou jednotkou papillomatosis reticu-
laris et confluens, uvadéji jeji histopatologicky a klinicky obraz a piehled lééebnych pristupt. V jednom
pripadé byl pozorovan soucasny vyskyt granularni parakeratozy. V popsanych pripadech byla nejiéinnéj-

$i celkova lécba doxycyklinem.

Klicovd slova: papillomatosis reticularis et confluens — histologické vysSetreni — antibioticka 1écba

Summary

Confluent and Reticulated Papillomatosis of Gougerot and Carteaud

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

effective treatment in described cases.
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UVOD

POPISY PRIPADU

Papillomatosis reticularis et confluens Gougerot
Carteaud (PRC) je vzacné papuloskvamézni dermatolo-
gické onemocnéni, které bylo popséno v roce 1927 pod
niazvem papillomatose pigmentée innominée (6).
Etiologie je dosud nejasnd, uvazuje se o genetickych fak-
torech (porucha rohovéni) a abnormalni epidermalni pro-
liferaci v dasledku osidleni bakteriemi nebo kvasinkami
(2, 4, 22). Klinickd podobnost existuje zejména
s acanthosis nigricans a pityriasis versicolor. Lécba celko-
vymi antibiotiky nebo retinoidy spole¢né s keratolytiky
a emoliencii byva uspé$na, ale onemocnéni ma tendenci
k recidivim. Tato nozologickd jednotka nebyla dosud
v Casopise Cesko-slovenské dermatologie publikovana.

Pripad 1

Jednadvacetilety pacient navstivil v fijnu 2009 derma-
tologickou konzilidrni ambulanci pro rok trvajici koZni
obtiZe. Pfi vySetfeni byly patrné asymptomatické ploché
papuly s drsnym povrchem a tendenci ke splyvani
v hnédavé, sitovité, jemné se olupujici plochy na bocich
trupu pod axilami a podobné, ale zcela diskrétni, postiZe-
ni celé lumbdalni oblasti (obr. 1). Pfedchézejici lokalni
(4% urea v lipolotiu, krém s 0,1% mometason-furotem,
sprej s 1% flutrimazolem, mast s 0,1% triamcinolonace-
tonidem a 1% cloroxinem nafedénd ve vazelin€ v poméru
3: 10, krém s 0,05% tretinoinem 1 : 3 v ambidermanu)
a celkova (ketokonazol 200 mg denné 10 dnt, vitamin A
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30 kIU denné 60 dnti ) 1écba byla neucinnd. Jednalo se
o eutrofického mladého muze v dobré kondici, bez
jakychkoliv dalSich zdravotnich potiZi. Rodinnd
a farmakologickd anamnéza byla negativni, neprodélal
7adné vazngj$i onemocnéni, diive trpél sennou rymou
s prokdzanou alergii na roztoCe — po desenzibilizaci byly
tyto problémy upraveny. Nékolikrat prodélal lehkou erup-
ci zfejm¢ atopického ekzému nékolika prstd rukou,
suchou kiZi netrpi. Studuje vysokou Skolu technického
zaméteni, chodi do posilovny, anabolika nikdy neuZzival,
nekurak.

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

KoZni biopsie z 1éze na boku trupu byla provedena
v srpnu 2009. Byla nalezena mirna kompaktni hyperkera-
téza, nepatrnd akant6za, v hornim koriu perivaskularné
velmi malé infiltraty lymfocytd, barveni PAS na dermato-
fyta bylo negativni. Histopatologicky bylo vysloveno
podezieni na papillomatosis confluens et reticularis
a doporuceno provedeni klinicko-patologické korelace
(obr. 2). Druhd koZni biopsie z floridni 1éze z boku trupu

Obr. 2. Histologie — pripad 1: hyperplazie epidermis
s mirnou hyperkeratézou a papilomatézou s ojedinélymi
lymfocyty a melanofagy v hornim Kkoriu (HE, zvétSeni
200krat).

v fijnu 2009 ukdzala prakticky totoZny ndlez mirnéjsi
intenzity — mirna hyperkerat6za, diskrétni loZiskova para-
kerat6za, mirnd akantéza a papilomat6za, v hornim koriu
perivaskularné velmi malé infiltrdty lymfocytd
s necetnymi melanofagy, Pityrosporon ovale nebylo pfi-
tomno. Provedend laboratorni vySetfeni prokdzala mini-
malni elevaci C-reaktivniho proteinu 11,7 mg/l (norma
0-10), hrani¢né zvySeny kreatinin 115 pmol/l (norma
70-110) a hrani¢né sniZené hodnoty hormon §titné Zlazy
— volny thyroxin 10,3 nmol/l (norma 11,5-22,7), thyroxin
51,2 nmol/1 (norma 58,0-161) pii fyziologické hodnoté
thyreostimulacniho hormonu, bakteriologické a mykolo-
gické stéry byly negativni, sonografie $titné zlazy, bfis-
nich a retroperitonedlnich organii bez patologického néle-
zu. Protilatky proti Stitné Zldze byly negativni s vyjimkou
mirného zvySeni protilitky proti thyreostimula¢nimu hor-
monu. Endokrinolog doporucil opakovani odbéra za pil
roku.

Celkova lécba doxycyklinem v davce 200 mg/den
p. 0. poddvaném 30 dn@ s lokdlni aplikaci 10% urey
v ambidermanu 2krat denné, olejovych koupeli
s paraffinum perliquidum, 2 % triklosanu a 12% rozto-
kem banzalkonium chloridu 2-3krét tydné vedla, podle
sdéleni nemocného, k podstatnému zlepSeni jiZ po prv-
nich dnech terapie. Pfi kontrole za 6 tydnQ byl pacient
zcela zhojen. Dale jsme doporucili pokracovat jen
s vySe uvedenymi koupelemi 1-2krit tydné po dobu
2 mésict. Pii kontrole v tnoru 2010 byl koZni nalez
V remisi.

Pripad 2

Osmndctiletd Zena byla vySetfena v listopadu 2009
na kozni ambulanci pro tii roky trvajici a velmi poma-
lu se rozSitfujici vysev papuldznich projevi v oblasti
mezi prsy, nad sternem a v zatylku. Objektivné byla pfi-
tomna splyvajici loZiska tvofend plochymi papulami
nahnédlé barvy, na povrchu s diskrétnim pityriasiform-
nim olupovidnim. Uspofddani projevi na hrudniku
i v zatylku bylo sitovité, povrch papul na pohmat drs-
né&jsi (obr. 3).

Obr. 3. Klinicky obraz pacientky — pfipad 2.




Kromé kosmetického diskomfortu neptfindSelo one-
mocnéni Zadné dalsi obtiZze. Rodinnd anamnéza byla bez-
vyznamnd. Pacientka dochazela od détstvi do alergolo-
gické ambulance pro asthma bronchiale, soucasné trpéla
nevelkymi projevy atopického ekzému. Trvale uZivala
desloratadin a salbutamol spray. Méla prokdzanou alergii
na pyly bfizy a travin.

Histologické vySetieni vykazalo hyperkeratézu, akan-
tézu a vyraznou papilomatézu, nepatrnou hyperpigmen-
taci stratum basale epidermdlnich vybézkl, v hornim
koriu byly perivaskuldrné velmi malé infiltraty lymfocy-
th a neCetné melanofagy. Intrakornedlné se nalézaly dosti
Cetné spory Pityrosporum ovale (PAS barveni).
Histologicky zavér — papillomatosis reticularis et conflu-
ens (obr. 4).

Obr. 4. Histologie — piipad 2: vyrazna hyperkeratéza, akan-
téza a vyrazna papilomatéza, nepatrna hyperpigmentace
stratum basale epidermalnich vybézka (HE, zvétSeni
100krat).

Lécba 1% flutrimazolem ve formé gelu a posléze
krému 2krat denné po dobu dvou mésicti byla bez efektu,
podavani doxycyklinu 200 mg denné p. o. po 4 tydnech
vedlo ke zhojeni.

Pripad 3

Pacientka (14 let) byla vySetiena poprvé v Cervenci
2007 pro asi jeden rok trvajici mapovitd loZiska hnédé
barvy s jemnym olupovinim na §iji a zadech, nové i pod
prsy (obr. 5).

V rodinné anamnéze matka i otec trpi alergii na pyly,
mladS$i bratr je astmatik. Pacientka se od 3 let 1&Ci
s asthma bronchiale, mé zjiSténou alergii na pyly trav,
roztoCe a prach, uZzivd inhala¢ni sprej s budesonidem
a formoterolfumardtem jeden vdech rdno, v sezoné navic
antihistaminika.

Lécena byla dlouhodobé s ¢asteCnym efektem lokélni-
mi antimykotiky a externy s ureou. V dubnu 2007 doslo
k rozsifeni loZisek na centrum zad, pod prsa, do dekoltu
a ojedin€ld loZiska se nachdzela také v podpaZich.
VySetieni Woodovou lampou a mykologicka mikroskopie

a kultivace byly negativni. Projevy byly mirné svédivé
a kosmeticky velmi nepfiznivé vnimané. V Cervenci 2007
byla provedena biopsie z loZiska na §iji s ndlezem granu-
larni parakeratézy s mirnou akantézou a velmi malymi
infiltraty lymfocytli s melanofdgy v hornim koriu. PAS
vySetfeni na dermatofyta bylo negativni.

Obr. 5. Klinicky obraz pacientky — pripad 3.

Obr. 6. Histologie — pripad 3: granularni parakeratéza (HE,
zvétSeni 100krat).

Obr. 7. Histologie — piipad 3: granularni parakeratéza (HE,
zvétsSeni 400krat).
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Zavér: Granularni parakerat6za jako nozologicka jed-
notka (obr. 6 a 7).

Lokélni terapie tretinoinem byla netucinnd, proto byl
v prosinci 2007 nasazen acitretin p. 0. v pocatecni davce
20 mg/den (tj. 0,3 mg/kg/den) sniZené pro vyrazné neza-
douci ucinky acitretinu (cheilitidu, xer6zu kiiZe) na stii-
davé 10 a 20 mg/d. Po dvou mésicich 1é¢by a dobrém
lécebném efektu bylo provedeno sniZeni na 10 mg/d. Pii
této davce zacala postupné opét pribyvat nova loZiska na
§iji, zadech a pod prsy. V dubnu 2008 byla 1é¢ba celkové
podavanymi retinoidy ukoncena, provedena nova biopsie
7 loZiska pod prsy s nasledujicim nilezem: Vyrazné zesi-
lend ortokeratoticka rohova vrstva, epidermis nepravidel-
né akantotickd, misty lehkd hyperpigmentace bazdlni
vrstvy, niznak papilomatézy. V hornim koriu mirny
mononukledrni zanétlivy infiltrdt kolem cév. Zavér:
S pfihlédnutim ke klinickému popisu miZe jit
0 acanthosis nigricans. Stejny histologicky obraz ma
i papillomatosis confluens et reticularis (obr. 8).
Gynekologické a endokrinologické vySetfeni bylo
v norme.

Obr. 8. Histologie — pripad 3: zesilena ortokeratoticka roho-
va vrstva, akantoticka epidermis, naznak papilomatézy
(HE, zvétseni 200krat).

V srpnu 2008 pies negativni ndlez mykologického
vySetfeni byla pacientka bez efektu preléCena 1 pulzem
itrakonazolu kapsle. Lokdlni 1é¢ba adapalenem, externy
s ureou a kyselinou mlé¢nou byla bez vyraznéjsiho efek-
tu. Od fijna 2008 jsme zahdjili 1éCbu doxycyklinem nej-
prve v davce 100 mg/den jeden mésic, poté postupné
davka snizovdna na 50 mg 2krat tydné. Pfi pokusu
o vysazeni 1écby opakované doSlo k recidivé koZnich
loZisek. Pfi posledni kontrole v tnoru 2010 a podavéani
doxycyklinu 50 mg p. o. 2krat tydné a adapalenu v krému
jsme nalezli pouze rezidudlni hnédava loZiska mezi prsy.

DISKUSE

Onemocnéni bylo popsano v roce 1927, literarni odka-
zy jsou velmi fidké, frekvence vyskytu neni zndma. Jedna
se 0 jednotku blizkou acanthosis nigricans.

Etiologie této dermatdzy je dosud nejasnd, diskutuje se
o genetickych faktorech u popsanych familarnich vysky-
th choroby (porucha rohovéni — abnormélni diferenciace
a zrani keratinocytll prokdzané elektronmikroskopicky
a imunohistochemicky) s asociaci na acanthosis nigricans
(2,4,7, 16, 19, 22). Dale se zvaZzuje abnormadlni epider-
malni proliferace v disledku osidleni bakteriemi
(Dietziaceae spp. z rodu Aktinomycet) nebo kvasinkami
(Malassezia furfur — Pityrosporon orbiculare). Existuje
zde klinickd podobnost, a v nékterych pfipadech 1é¢ebna
odpovéd” na lokdlni ¢i celkovad antimykotika, nicméné
asociace s pityriasis versicolor je kontroverzni (2, 4, 22,
24). Literarni tdaje o moZnych etiopatogenetickych sou-
vislostech papillomatosis reticularis et confluens
s kultivacnimi ndlezy novym druhem aktinomycet —
Dietziae — jsou zatim jen ojedinélé a ¢ekaji na dalsi potvr-
zeni (10, 13).

V literatufe jsou wuvadény také souvislosti
s obezitou, diabetem, inzulinorezistenci (hyperinzuliné-
mif) ¢i jinymi hormondlnimi poruchami — S§titnd Zlaza,
nadledviny, hypofyza, polycystickd ovaria (v téchto pfi-
padech spolu s hirsutismem nebo hypertrichézou).
U vétSiny pacientll se ale Zadné asociace s vnitinimi
nemocemi nenachazeji (8, 16, 22).

Onemocnéni se manifestuje mezi 10.-36. rokem
(5.-63.), nejCastéji kratce po puberté, Zeny byvaji postiZe-
ny 2krat castéji. Choroba probihd chronicky
s exacerbacemi a remisemi (2). Nej€astéjsi lokalizaci je
presterndlni oblast a epigastrium s ndslednym roz$ifenim
na bricho, krk, oblast lopatek nebo celych zad, pubické
oblasti, méné koncetin nebo obliceje. Sliznice postiZeny
nebyvaji. Klinicky nalez odpovid4 vyobrazeni u naSich
pacienttl, nékdy byva vyraznéjsi hyperkeratéza a tmavsi
zbarveni. Jde o mnohocetné ploché Sedavé az hnédé
papuly do velikosti 5 mm, neostfe ohrani¢ené, mirné
Supici, které splyvaji do vétsich ploch a mohou mit sito-
vity nebo prouzkovity charakter. Casné 1éze jsou papuly
velikosti 1-2 mm vétSinou ve sterndlni nebo interskapu-
larni lokalizaci, které se rychle zvétSuji do velikosti
4-5 mm a mohou nabyvat hyperkeratoticky az verrukoz-
ni charakter. SeSkrabnutim povrchu se ziskaji jemné pud-
rovité Supinky. Onemocnéni byva asymptomatické, zcela
vyjimecné lehce svédi (2). Histologicky je popisovana
akantdza, papilomatéza, ortohyperkerat6za, perivaskular-
ni infiltrdt v hornim koriu, PAS barveni byva negativni
(2, 3).
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Diferencidlni diagnéza zahrnuje acanthosis nigricans,
pseudoacanthosis nigricans, morbus Darier, pityriasis ver-
sicolor, granularni parakeratézu, pseudoatrophoderma
colli, lichen planus — retikulédrni typ, retikularni parapsori-
asis en plaques, prurigo pigmentosa, terra firma-forme
dermatosis. OdliSeni od pseudoacanthosis nigricans je
zejména predilekéni lokalizaci této jednotky na $iji
a v axilach u obéznich pacientll, a regrese postiZeni po
redukci hmotnosti. Granuldrni parakerat6za je charakteri-
zovana lozisky hnédavé hyperkeratozy v axilach nebo pod
prsy s pocitem tvrdosti kiiZe, reaguje dobfe na keratolytic-
kou 1é¢bu. Jedna se o poruchu epidermdlni diferenciace,
histopatologicky je charakteristické ztluSténi stratum cor-
neum s kompaktni parakeratézou, retenci keratohyalino-
vych granul a mirnou epidermdlni hyperplazii.
Onemocnéni je ziejm& provokovédno tienim, okluzi
a pocenim (17, 25). Terra firma-forme dermatosis se
vyskytuje vice na krku a §iji, diagnostickym vykonem je
setieni projevll tamponem navlhéenym v 70% alkoholu
(21). K histologické diferencidlni diagnéze patii epider-
malni névus, akrochordon, acanthosis nigricans a dalsi pa-
pilarni epidermdlni proliferace. Pro histopatologické hod-
noceni jsou velmi diileZité relevantni klinické udaje (2).

Lécba byva vétSinou tspé$nd, nicméné Ize oCekavat po
jejim vysazeni zhorSeni stavu s navratem klinickych
symptomil. Doporucuji se externa s 5-10% ureou, kyseli-
nou salicylovou nebo s acidum lacticum, antimykoticka,
respektive protikvasinkova externi nebo interni terapie
pfi ndlezu pityrosporon (14, 23), analoga vitaminu D,
tazaroten, azitromycin 250-500 mg 3krat tydné, doxy-
cyklin 100-200 mg pro die, cefalosporiny nebo amoxici-
lin po dobu 3—4 tydni. Mechanismus plisobeni antibiotik
neni jasny, miZe jit o antimikrobidlni nebo protizdnétlivé
pusobeni. Za 1écbu prvni volby se povazuje minocyklin
50-100 mg 2krat denné po dobu jednoho mésice (1, 5, 9,
12, 18, 20, 23). Déle jsou uvadény pripady tspésné 1éCby
lokélnimi ¢i ordlnimi retinoidy (acitretin, etretindt, isotre-
tinoin), které ale podle literatury nebyvaji ic¢innéjsi nez
antibiotika (2, 3, 4, 11).

ZAVER

NaSe pfipady pacientl s papillomatosis reticularis et
confluens jsou klinicky i histologicky pln€ kompatibilni
s literarné popsanymi pifipady. Lé¢ba kombinaci zevnich
i vnitinich 1€k s rozdilnym mechanismem tc¢inku vedla
k rGzné rychlé upravé stavu, pricemz lécba doxycykli-
nem se ukdzala jako nejlep$i. Prvni pacient dokonce
uddval velmi rychly nastup efektu terapie jiZ po nékoli-
ka prvnich dnech. Lécba zevnimi i celkovymi antimyko-
tiky nebyla tspé$nd, s CasteCnym efektem se setkala
1é¢ba aromatickymi retinoidy. Spole¢nym rysem vSech
popisovanych pacientll byla atopicka diatéza a absence
endokrinologickych onemocnéni. Zajimavosti tfetiho
pfipadu byl histologicky nalez vyrazné granularni para-

keratozy v prvni biopsii. Je velmi pravdépodobné, Ze se
jednalo o koincidenci dvou vzicnych nozologickych
jednotek.
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