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Uvod

Autori prezentuju histologicky verifikovany pripad vzdcneho duplicitného vyskytu koznych nadorov — lymfému
z plastovych buniek metastazujiceho do koZe spolu s mnohopocetnymi spinocelularnymi karcinomami s pozitivitou
potencidlne onkogénneho vysokorizikového HPV 52. Klinicky obraz lézii imponoval ako viacpocetné keratoakantémy
a aktinické keratdézy. V case histologickej verifikacie bolo ochorenie v pokrocilom stadiu vyvoja s multiorgdnovymi
metastazami. Nakolko pacient az do doby histologickej verifikacie onkologického ochorenia ako aj neskor odmietal
vsetky dalSie vySetrenia a lie¢bu, bol odoslany do domacej starostlivosti, kde o dva mesiace umrel.

Klucové slova: spinoceluldrny karcindm, HPV 52, lymfom z plastovych buniek

Abstract

The authors present a rare case of the skin tumour duplicity: the mantle cell ymphoma metastating to the skin
along with the multiple squamous cell carcinomas of the skin, high-potentional oncogenic risk HPV 52 positive.The
leasions were clinically classified as multiple keratoacanthomas and the actinic keratoses. At the time of the histological
verification, the disease was in the terminal stage with the metastases in the multiple organs. Because the patient
refused any treatment and further investigations of the oncological diseases, he remained in the home care, where he

died within two months.
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Kazuistika

Prezentujeme pripad 71-roéného pacienta, povolanim
farmar a cely zivot zijiiceho na vidieku, s mnohopocetnymi
infiltrovanymi papulami, nodulami az tumormi velkosti 0,5
az 2,0 cm v priemere, farby koze, ale aj ruzovej farby, niektoré
ostro ohrani¢ené, niektoré s inflamovanym lividnym okrajom
v pocte 36, situované na kozi hornej tretiny hrudnika, chrbta
anatvari. Niektoré z 1ézii boli kryté krustosquamami, niektoré
mali iba erodovany povrch a niektoré mali povrch intaktny.
Infiltrované 1ézie na tvari mali vo va¢Sine erodovany povrch,
Casto kryty krustosquamou, 1ézie na trupe mali vacSinou
intaktny povrch (Obr. 1, 2).

Pacient bol prijaty s generalizovanou lymfadenopatiou,
palpacne s paketmi lymfatickych uzlin (LU) v axilach,
ingvinach a na krku. Posledny mesiac udéaval bolesti
hrdla a tazkosti s prehitanim. V zdravotnej dokumentécii
boli zdznamy o exstirpacii histologicky verifikovaného
spinocelularneho karcindmu v temporalnej oblasti a na
nose, realizovanej pred dvoma rokmi. Pred deviatimi rokmi
bol odstraneny histologicky verifikovany bazocelularny
karcindbm pravého predlaktia. Anamnesticky mal pacient
neliecent hypertenziu, nikotinizmus s chronickou faj¢iarskou
bronchitidou, chronické ochorenie obli¢iek §tadium
2K/DOQI a sideropenicka anémiu.

Ultrasonografia zobrazila v retroperitoneu pakety LU
pozdiz vena cava inferior do 28 x 16 mm, na krku LU do
27 x 13 mm, v axilach do 48 x 23 mm a v ingvinach
do 45 x 25 mm. Pocitacova tomografia (CT) pluc,
mediastina a abdomenu potvrdila obojstranné mnohopocetné
nadorové  metastatické postihnutie pluc (pakety LU
paratrachealne, subkarinne a v hiloch), zvdc¢Senie LU
prekardialne, paraaortalne, v zadnom dolnom mediastine

,vaxilach,subhepatalneprihlavepankreasu,akoajparaaortalne
a parakavalne so zaclenenou aortou a komprimovanou vena
cavasuperior. V orofaryngu bola okrem nalezu obojstrannych
paketov splyvajucich a k okoliu fixovanych LU typu
malignych infiltratov pozorovana aj hyperplazia podnebnych
mandli s redukciou hltanovej branky. Biochemicky glykémia,
kyselina mocova, celkové bielkoviny, bilirubin, cholesterol,
triacylglycerol, hepatdlne enzymy, sodik, draslik, chlor,
sérové zelezo, klirens endogénneho kreatininu, alfafetoprotein
(AFP), CA 19-9 antigén skvamo6znych buniek (SCC) rovnako
ako pocet leukocytov, lymfocytov, monocytov, eozinofilov,
bazofilov a trombocytov v periférnom krvnom obraze boli
v ramci referen¢nych hodnét. Prehl’ad patologicky zvysenych

biochemickych parametrov zobrazuje tabul’ka ¢. 1.
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Obr. 1 ¢ Spinocelularny karcinom koze &ela, pozitivita Obr. 2 ¢ Metastaza MCL do koze imitujica keratoakantom
HPV 52

Tabulka ¢. 1 « Patologicky zvysSené biochemické parametre pacienta

Parameter Hodnota Referenéné hodnoty Jednotky
Urea 10,9 2,8-72 mmol/]
Kreatinin 128 72 - 127 umol/1
Laktatdehydrogenaza 5,16 1,83 4,12 pkat/1
CRP 12,1 0,0-5,0 mg/1
ASLO 250,4 0,0 —200,0 1U/ml
Reumatoidny faktor 16,1 0,0-15,0 kI1U/1
Beta 2 mikroglobulin 9,08 0,80 — 1,80 mg/1
/sérum/

Beta 2 mikroglobulin 0,63 0,00 — 0,50 mg/1
/moc¢/

Mukoproteiny 430 0-386 g/l
Kreatinin /mo¢/ 14,9 4,0-10,5 mg/mmol
Karcinoembryonalny 4,47 0,00 — 3,40 ng/l
antigén (CEA)

Neurénspecifickaenolaza 26,25 0,00 - 16,30 ng/l
(NSE)

Cytokeratinovy fragment 12,99 0,00 — 2,08 ug/l
(CYFRA 21)

Parcialny tlak O2 6,88 9,80 —13,30 kPa
Vapnik 2,69 2,20 — 2,65 mmol/1
Zelezo 6,1 12,5-32,2 pmol/l
Transferin 1,51 2,00 - 3,60 g/l
Erytrocyty 4,25 4,5-6,0 10*12/1
Hemoglobin 125 140 - 179 g/l
Hematokrit 0,37 0,407 — 0,503 -
Lymfocyty 20,7 25-46 %
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Boli vykonané biopsie 1ézii koze a dolnej pery, LU
lavej retroaurikularnej oblasti, tumordzneho utvaru
chrbta a nodularneho utvaru supraklavikularnej oblasti.
V histologickom obraze z 1ézii klinicky imponujucich ako
aktinické keratozy sa verifikovali rohovatejuce stredne dobre
diferencované spinoceluldrne karcinémy (Obr. 3).

Z nodularneho utvaru imponujuceho ako keratoakantom
sa imunohistochemicky a imunofenotypizaciou verifikoval
blasticky infiltrat (Obr. 4), ktory sa na zaklade nuklearnej
pozitivity cyklinu D1 diagnostikoval ako CD20+ B-NHL
typu lymfomu z plastovych buniek (MCL), blastoidny
variant (Obr. 5).

Vo vsetkych exciziach z nadorov epitelového pdvodu boli
pritomné aj fokalne lymfémové (MCL) infiltraty (Obr. 6).

Metodikou molekularnej biologie Realtime PCR DNA
HPV z tkaniva spinocelularnych karcinémov bol potvrdeny
genotyp virusu l'udského papilomu — HPV 52.

Na zéklade popisanych vySetreni bolo ochorenie
diagnostikované ako mnohopocetné rohovatejuce, stredne
diferencované spinocelularne karcindmy koze s pozitivitou
genotypu HPV 52 a stcasne pritomny blastoidny variant
CD20+ B-NHL typu lymféomu z plastovych buniek
metastazujiici do koZze a visceralnych organov. Nakol'ko
pacient liecbu odmietol, bol na vlastnu ziadost’ prepusteny
do domaéce;j starostlivosti, kde o dva mesiace zomrel.

Diskusia

Lymfom z plastovych buniek (mantle cell lymphoma,
MCL) je relativne vzacny typ lymféomu, predstavujuci len
3 — 6% vsetkych pripadov non Hodgkinovych lymfomov
[1]. Vdaka kombinacii nevylieCitelnosti a agresivneho
rastu predstavuje najhorSie vlastnosti indolentnych ako aj
agresivnych lymfomov, ¢o je podkladom pre nepriazniva
klinicktl prognézu. MCL je ochorenie skor vyssieho veku
s medianom vyskytu 64-ro¢nych, s prevahou u muzov
(pomer muzi/zeny 2:1). U viacSiny pacientov je ochorenie
diagnostikované v pokroc¢ilom klinickom $tadiu (III — IV

Obr. 5 » Kozna metastaza MCL, blastoidny variant, CD 20+  Obr. 6 ¢ Primarny spinocelularny karciném koze na periférii
s celularnou infiltraciou metastazujuceho MCL
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podla AnnArbor klasifikacie), typicky s generalizovanou
lymfadenopatiou (az 80% pacientov), infiltrovanou kostnou
drefiou (70 — 80%), leukemizaciou a splenomegaliou
(2 —4). Pomerne ¢asté je postihnutie roznych extranodalnych
organov, hlavne gastrointestindlneho traktu a Waldeyrovho
lymfatického okruhu. Postihnutie koze je velmi vzacne.
V dvoch vel’kych klinickych stadiach s pacientmi s MCL (prva
n=121,druhdn=>59 pripadov MCL)bolo identifikovanych len
pét pacientov, u ktorych bola dokdzana infiltracia koze [3, 5].
Podrla dostupnych literarnych zdrojov je popisanych celkovo

len 18 pripadov MCL infiltrujuceho kozu [6, 7]. NajcastejSim
miestom postihnutia je trup (60%), tvar (30%) a rameno
(20%) [6, 7]. Kozné lézie maju charakter nodulov (34%),
makul alebo makulopapul (34%) a loziskovych infiltratov
(21%) [6, 7]. Histologicky je najcastejSie popisovany
blastoidny variant MCL, ¢o sa potvrdilo aj u nasho pacienta
[8]. Progndza MCL je vSeobecne vel'mi nepriazniva. Napriek
vysokému poctu lie¢ebnych odpovedi po indukénej liecbe,
ochorenie pravidelne recidivuje s postupnym rozvojom
chemorezistencie, s medianom prezivania 4 — 5 rokov [3,4].

Tabulka €. 2 « Prehl’ad pacientov s MCL infiltrujiiceho kozu (upravené podl'a Singh a spol.) [5]

Cislo | Vek Pohlavie Lokalizacia Prezentacia Stadium Prognéza
1. 66 muz tvar makula v umrtie po 55 dnoch od
prvej hospitalizacie
2. 65 Zena Celo nodulus IV.A umrtie po 1,5 roku od
diagnozy
3. 77 zena chrbat, hrud’, tumorodzny plak IV.A
rameno
4. 51 muz hrud’ subkutanny IV.A zije, 17 rokov od diagnozy
nodulus
5. 78 zena hrud’, chrbat nodulus LE umrtie po 3 rokoch od
diagnoézy
6. 43 muz chrbat, tvar, rameno infitrujaci plak IV.A Zije
7. 22 muz hrud’ nodulus LE Zije
8. 61 zena brucho tumordzny plak IV.A umrtie po 15 mesiacoch od
diagnoézy
9. 47 muz usi nodulus IV.A zije, 3 roky od diagnozy
10. 56 muz hrud’, chrbat papula IV.A umrtie po 1 roku od
zahéjenia lieCby
11. 89 muz hrud’, chrbat, papula IV.A smrt’ po 5 dioch od
brucho diagnoézy
12. 72 muz tvar, hrud’, rameno, subkutanny IV.A Zije
axilla nodulus
13. 85 muz noha makula IV.B umrtie po 20 mesiacoch od
diagnoézy
14. 76 muz stehna nodulus LE Zije
15. 56 muz hrudnik nodulus IV.A Zije
16. 57 muz nohy makulopapula IV.B umrtie po 9 mesiacoch od
diagnoézy
17. 61 muz chrbat, stehna lozisko IV.B umrtie po 15 mesiacoch od
diagnézy
18. 62 muz chrbat, horné nodulus IV.A Zije
koncatiny
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Pacienti s non-Hodgkinovym lymfomom (NHL) a chro-
nickou lymfocytarnou leukémiou (CLL) maji zvySené riziko
vzniku sekundarnej malignity, vratane rakoviny prsnika,
plic, maligneho melandmu, nemelanémového nadoru koze
a Hodgkinovho lymfomu [9]. Asociacia koznych nadorov
s lymféomami je znama. KoZné nadory st najéastejSou
sekundarnou malignitou vznikajicou v prostredi lymfoému,
a naopak, po objaveni sa nadorov koze byva lymfom
najéastejSou sekundarnou malignitou [10]. Riziko vzniku
NHL/CLL je u pacientov s existujucim tumorom koze
1,1 — 2,6 krat vysSie nez u pacientov bez koznej malignity
[11].

U pacienta so spinocelularnym karcindmom by mal byt’
akykol'vek stav spojeny s imunosupresiou povazovany za
rizikovy. Spinocelularny karcindmako druhynajcastejsikozny
nador je asociovany so znamymi rizikovymi faktormi ako
chronicka solarna expozicia, imunosupresia, predisponujiice
kozné 1ézie a HPV infekcia [12]. Je tiez znamy signifikantne
vys$i vyskyt spinocelularneho karcindmu u pacientov po
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