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Algoritmus histopatologickej diagnostiky koznych vaskulitid
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Suhrn

Pod pojmom vaskulitidy rozumieme heterogénnu skupinu mnohych klinicko-patologickych entit, ktoré sa
histologicky prejavuju zapalom cievnych stien a poruchou ich funkcii. Napriek pomerne ¢astému vyskytu vaskulitid
diagnostikovanych v bioptickom materiali dodnes neexistuje ucelend a univerzalna klasifikacia tejto skupiny ochoreni.
V dermatohistologickej praxi je patoldg ¢asto postaveny pred komplikovanu diferencidlnu diagnostiku cievnych zmien,
ktoré dermatoveneroldg oznacuje ako kozna vaskulitida.

Algoritmus diagnostického postupu uvadzame v nasledujicom prispevku.
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Abstract

The term ,vasculitis“ refers to a heterogenous group of many clinical-pathological entities with the histological
picture of inflammation and loss function of vessels walls. Even though vasculitis is quite often diagnosed in a histological
specimen, there is no universal classification of this group of diseases. In the dermatopathology, specialists are very
often confronted with a complicated differencial diagnostics of the vessel changes, previously classified as vasculitis
by a dermatologist.

The algorythm of the diagnostic procedure is presented in the following contribution.
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Niektoré formy vaskulitid moézu byt spdsobené Tabulka €. 1 « Histopatologia vaskularneho poskodenia pri
infekciami, malignitou, reakciami na lieky, alebo sa vysky- vaskulitidach

tuji v ramci systémovych ochoreni. U mnohych pacientov nie
je doteraz znamy jednoznacny patogeneticky mechanizmus. perivaskularna zapalova celulizacia (neutro-
Vic§ina vaskulitid vznikd na podklade imunologického fily, eozinofily, lymfocyty, histiocyty
poSkodenia ciev prostrednictvom imunokomplexovych alebo zmiesany zapalovy infiltrat)

mechanizmov alebo hypersenzitivity —sprostredkovanej Primarne g0 0idng nekroza cievnych stien

bunkami. Minimalne kritéria pre diagnostiku vaskulitid ~|vaskularne | g depozitmi finrinoidného materialu

st pomerne chabé. Tato diagnéza musi spliiat’ dva hlavné |poskodenia |44/ meny kioré viak nemusia byt nevyh-

hiStOlOgiCké znaky — pritomnost’ zépalového bunkového nutne pritomné (edém’ extravazacia

infiltratu a dokaz cievneho poskodenia (Tabul’ka ¢.1) erytrocytov, leukocytoklazia, opuch
Niekedy su tieto cievne zmeny zrete'né na prvy pohlad, endotélii, luminalna tromboza)

inokedy prevladaji néasledky zo zmenenej -cirkulacie externd trauma alebo ulcerécia s poskodenim

v zasobovanej oblasti. Ide o edém koria a epidermy, ktory cievnej steny

moze viest ku spongidéze az k tvorbe pluzgierov a pri

. . c n oLe - vaskularne zmeny su lokalizované na zonu
chronickom priebehu i ku zmenam v keratinizacii epidermy. | Sekundarne v

poskodeného tkaniva

Najtypickej$ou zmenou vyjadrujucou poruchu funkcie |poSkodenie
cievnej steny je pritomnost’ perivaskularnych extravazacii |ciev
erytrocytov - az hemoragii, po ktorych ostava hemosiderinova
pigmentacia jednoducho dokazateIna detekciou Fe+++
prostrednictvom metddy podl'a Pearlsa.

periférne perivaskularne fibrinoidné depozity
a/alebo luminalna trombotizacia bez nutne;j
pritomnosti zapalovej celulizacie

v stene cievy
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KedZe cievne zasobenie koze je velmi bohaté
a s mnohymi kolaterdlami, iba zriedkakedy dochadza
nasledkom vaskulitidy postihujticej kozné cievy k prejavom
ischémie ¢i nekrdzy. OdliSenie inych ochoreni od prejavov
vaskulitidy je niekedy obtiazne. Diskrimindcia inych
jednotiek je uvedena v Tabulke €. 2.

Tabulka ¢. 2 < Diferencialna diagnostika vaskulitid
od makroskopicky imitujicich patogenetickych skupin
ochoreni koze

s vynimkou varik6zneho ekzému
sa da odlisit’ typickymi zmenami
v epiderme

Akutna a chronicka
dermatitida

mozu mat’ zmeny v cievach, ale
hnisavy proces vyrazne prevlada

Hnisavé zapalové
ochorenia

nekréza v ¢isto cievnych procesoch
nikdy nedosahuje taky stupen ako
v nekrotizujucich procesoch

Nekrotizujtice
procesy v koZzi

Cievne zmeny v Spe-

cifickych procesoch nikdy nie st samotnym priznakom

vacsinou nerobi problém. V menej
typickych pripadoch rozhodne
loziskovost zmien

Angiom

Tabul’ka €. 3 « ANCA pozitivne vaskulitidy

Etiolopatologicka klasifikacia vaskulitid

Podla etiologie sa vaskulitidy delia na dve zakladné
skupiny — primarne, ked’ vyvolavajica pricina nie je do de-
tailu znama, a sekundarne, ked vaskulitida vznika nésled-
kom inej znamej priciny [1].

Kedze histologicky obraz zvycajne nepomdze urcit
jednozna¢nt pricinu vaskulitidy, je potrebné aspoil na rimcové
zadelenie ochorenia poznat’ okrem histologického obrazu aj
imunologicky nélez.

Za cast’ vaskulitid st zodpovedné autoprotilatky. Tieto
vaskulitidy si preto tak ako vécSina inych zapalovych
reumatickych ochoreni - autoimiunnymi chorobami. Tu treba
menovat’ hlavne antineutrofilné cytoplazmatické protilatky
(ANCAs), ktoré sa vyskytuji pri niektorych vaskulitidach
(napr. Wegenerovej granulomatoze), a ktoré viazanim Struktir
na endotel sposobuju zapal ciev (Tabulka ¢. 3).

Pri inych vaskulitidach zohravajii rozhodujucu tlohu
takzvané imunokomplexy. Imunokomplexy st zlozky
vyvolavatelov infekcie alebo aj liekov, ktoré tvoria po
naviazani sa s protilatkami komplex, ukladajici sa v pripade
vaskulitid v stenach ciev. Imunokomplexové vaskulitidy
spravidla sprevadzaju sekundarne ochorenia ciev, ked
v patogenéze posobia autoantigény (vaskulitidy sprevadzané
systémové ochorenia, pripadne nadory), alebo exoantigény
(infekéné antigény, lieky, reakcia Stepu proti hostitel'ovia pod.).
Niektoré z imunopatologickych mechanizmov zapri¢inujucich
vaskulitidy uvadzame v Tabulke €. 4. Ich algoritmus detekcie
priamou imunofluorescenciou je uvedeny na Obr. 1 [2, 3, 4].

Vaskulitida Antimyeloperoxidiaza p-ANCA | Antiserova preteinaza c-ANCA
Wegenerova granulomatdza Zriedkavo (5 %) Bezne (80 %)
Mikroskopicka polyangitis (polyarteritis) Bezne (50 — 60 %) Bezne (80 %)
Churgov-Straussovej syndrom Bezne (70 %) Zriedka (7 %)
Tabul’ka ¢. 4 < Vybrané imunopatologické mechanizmy
zapricinujuce vaskulitidy
in situ formacia imunnych kom-
plexov v stene poskodenych ciev
Depozity aktivacia komplementu
cirkulujucich . -
antigén-protilitkovych chemote%ma peutrofiloy Line4rne Porphyria cutal.lea tarda
komplexov fagocytoza komplexov homogennd | | Pseudo-porphyria cutanea
uvolnenie granul neutrofilov tarda
vaskularne poskodenie Cievy
expresia antigénov . -
atrakcia lymfocytov NIan:a | |Henoch-Schonleinova
Bunkovo . uvol'nenie cytokinov Malé £ purpura
sprostredkovana . . .
hypersenzitivita poskodenie tkaniva cevy IgG, C3 Leukocytoklasticka
reaktivacia makrofagov . ainéIg vaskulitida
a lymfocytov
antigény vedu k perzistentne;j Vel'ké ..
e ey Polyarteritis nodosa
Granulomat6zna f 1 epiteloidné a ob Ké
reakcia tkaniva qrrr}uilu ep}tg 01kne a Obrovske
Vllacjfl rove ’un y Obr. 1 - Prakticky algoritmus pouzitia pozitivity priame;j
Vvyvoj granulému imunofluorescencie v diagnéze koznych vaskulitid
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Klasifikacia vaskulitid podla kalibru postihnutych ciev
[5,6,7,8,9]

Okrem vysSie uvedenych zmien, ktoré st v mikroskopic-
kom obraze pre diagnozu vaskulitidy nevyhnutné, sa patolog
mdze stretnat’ s materidlom s malo vyznaCenymi zmenami,
ktoré je mozné prehliadnut’ alebo zamenit' s artefaktom
(v pripadoch preliecenych alebo inveterovanych ochorent).

Klasicka biopticka diagndza je zalozena na klasifikacii
podl’a velkosti postihnutych ciev (Tabulka €. 5).

Tabul’ka ¢. 5 ¢ Rozdelenie vaskulitid podla velkosti
postihnutych ciev

Obrovskobunkova arteritida

Vel’ké ciev
Y Takayasuova arteritida

Polyarteritis nodosa

Stredné cievy -
Kawasakiho choroba

Mikroskopické polyangitida
Leukocytoklasticka vaskulitida

Malé cievy ;
Wegenerova granulomatéza

Churgova-Straussovej choroba

Obrovskobunkova arteritida je zapalové ochorenie
krvnych ciev vel'kého (ale aj stredného) kalibru. Pomenovana
je podla charakteristického obrovskobunkového infiltratu
v okoli a stene postihnutej artérie. Casto sa pojem
obrovskobunkovej arteritidy pouziva pri oznaceni tzv.
temporalnej alebo kranidlnej arteritidy ¢i Hortonovej choroby.
Histologicky obraz je vel'mi charakteristicky. Maximalne
zmeny su v médii, ktord je prestipend granuldomami
s obrovskymi bunkami, fagocytujucimi ulomky rozpadnu-
tej elastiky. Aneuryzmy sa zvycajne nevytvoria, ale oklizia
limenu je bezna.

Takayasuova arteritida (syndrom aortického obluka resp.
bezpulzova choroba) je vaskulitidou z neznamych pri¢in
a nedotyka sa spektra koznych ochoreni.

Polyarteritis nodosa charakterizuje fakt, Ze podkladom
celkovych priznakov aj koznych zmien su arteritidy mensich
artérii, ktoré su vSak vicsie nez arterioly. Cievne zmeny
sposobené atakom skodiacich iminnych buniek, prebiehaju
v niekol’kych stadiach.

1.) Vznika segmentalna nekrdza intimy a medie ciev, o

mdze sposobit’ drobnu aneuryzmu.

2.) Neskor pristupuje trombodza a zapalova infiltracia
cievnej steny, ako aj okolia neutrofilmi, eozinofilmi,
lymfocytmi a plazmatickymi bunkami.

3.) V dalsom vyvoji sa nekrotické partie cievnej steny
premienaji na granulomatozne az fibrozne tkanivo.

Ochorenie charakterizuje aj pritomnost’ perinuklearnych
antineutrofilnych cytoplazmatickych protilatok (p-ANCA).
Ochorenie sa méze vyskytovat' aj s afekciami menSich
ciev, a to s mikroskopickou polyangiopatiou alebo s leuko-
cytoklastickou angitidou.

Kawasakiho  choroba  zodpoveda  nekrotizujucej
arteritide postihujiicej zvy€ajne deti, najmd v obdobi
veku jedného roka. Vyvolava pestré mukokutanne zmeny
snehnisavoucervikalnoulymfadenopatiou. Kozné vaskulitidy
su zriedkavé. Kozny ,rush je zvyCajne sprevadzany
nespecifickymi histologickymi zmenami. Charakteristicky
obraz arteritidy sa nachadza v cievach visceralnych organov,
napr. v koronarnych artériach.

Mikroskopickda polyangitida (Obr. 4) je nedostatoéne
definované autoiminne ochorenie charakterizované ako
ANCA asociovana vaskulitida. Choroba je morfologicky
priznacnd nekrézou a zapalom ciev malého kalibru,
bez pritomnosti inych zmien, napr. bez pritomnosti
nekrotizujuceho granulomat6zneho zapalu.

Leukocytoklasticka vaskulitida (Obr. 2, 5, 6, 7, 8),
znama aj pod synonymickymi nazvami ako kozna
leukocytoklasticka angiitida, kozna nekrotizujuca venulitida
alebo hypersenzitivna angiitida, je zapal malych krvnych
ciev, ktoré sa klinicky prejavuju purpurou. Tento subtyp
vaskulitidy obsahuje entity ako Henochova-Schonleinova
purpura, akutny detsky hemoragicky edém, urtikarialna
vaskulitida, erythema elevatum et diutinum a granuloma
faciale. Pre histologicku diagnézu je ddlezité diagnostikovat
zmieSany povrchovy perivaskularny zapalovy infiltrat
pozostavajuci z neutrofilov a lymfocytov, pripadne s roznym
mnozstvom eozinofilov. Pritomné byvaju aj fragmenty jadier
neutrofilov a fibrinové depozity v stene postihnutych ciev,
opuch endotélii a perivaskularne hemoragie. Neskor mozno
pozorovat’ aj sekundarne ischemické zmeny epidermy, ako
napr. vakuolizaciu a nekrézu bazalnych keratinocytov.

Wegenerova granulomatoza je ochorenim prevazne
muzov najcastejsie vo veku 35 — 54 rokov. Klinické prejavy st
vel'mi pestré. Zvycajne sa prejavuju patologickymi zmenami
vo funkcii hornych dychacich ciest, plic a obli¢iek. Dal3imi
postihnutymi tkanivami s kiby a koza. Histopatologicky
obraz je neSpecificky. Prevazuju perivaskularne lymfocytové
infiltraty, nekrotizujuca leukocytoklasticka vaskulitida
a pritomnost’ palisaddujucich nekrotizujiicich granulémov,
Casto s trombotickym uzaverom cievy (Obr. 3).

'y S '.‘ -._'.'}_ o 2 MEELRE 5 '._- ol s E'-:"‘z%i
Obr. 2 « Leukocytoklastickd vaskulitida malych koznych
ciev. Sekundéarne regresivne zmeny epidermy a okolitej
dermy (farbenie podl'a Giemsa, 210 x)
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Obr. 3 + Wegenerova granulomatéza koznych ciev.
V histologickom obraze je mozno zastihnut' viaceré
Stadia zapalu ciev: A) infiltraciu steny a obliteraciu limen
neutrofilnymi leukocytmi, B) pritomnost histiocytov
a obrovskych buniek, C) fibrinoidnt nekrézu stien
ciev, D) fibroproliferativne zmeny steny postihnutej
cievy a tromboticki obturiciu jej limenu (farbenie
hematoxylinom-eozinom, 120 x, 240 x)

& S
Obr. 4 « ZmieSany typ angiocentrickej vaskulitidy malych
koznych ciev. Pritomnost’ eozinofilov méze svedCit pre

alergickl patogenézu ochorenia (farbenie podla Giemsa,
240 x)

- e
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Obr. 5 « Histolégia 49-roénej pacientky. V okoli ciev
horného vaskularneho plexu je intenzivny a difuzny,
loziskovo akcentovany zmieSany, prevazne leukocytovy
zapalovy infiltrat so zndmkami pokrocilej leukocytoklazie.
Zapalovy infiltrat atakuje epidermu (farbenie hematoxy-
linom-eozinom, 120 x)

Obr. 6 -+ Histolégia 49-rocnej pacientky. Leukocyto-
klasticky typ vaskulitidy kapilar a malych ciev dermy. Cievy
s loziskami regresivne zmenenych stien, s nepravidelnost’ami
lokalizacie a mnozstva mukopolysacharidov, ktoré sa
vizualizuju PAS metddou. V zakladnom farbeni HE boli
v zapalovom infiltrate pritomné aj eozinofily (farbenie PAS,

120 x)

e

Obr. 7 « 38-ro¢ny pacient s vaskulitidou na dolnych
koncatinach s klinickym obrazom petéchii, purpury, erézii
a defektov na obidvoch predkoleniach, kde pravdepodobnym
vyvolavajucim faktorom pred vznikom vaskulitidy bol okrem
chripky aj zubny fokus

Churgova-Straussovej vaskulitida sa v literatire
uvadza aj ako alergickd granulomatéza strednych a malych
ciev. Ide o autoimtinnu vaskulitidu, ktora ¢asto spdsobuje
nekrézy tkaniva. Postihuje najmid plucne cievy, cievy
GIT-u a periférnych nervov. Moze postihovat’ aj kozné
cievy. Histologicky je vyznamna bohatd pritomnost’
eozinofilov a tvorba granulomov. Odlisenie od Wegenerovej
granulomatdzy byva obtiazne. Imunopatologicky je u tohto
ochorenia vyznamny dokaz p-ANCA, kym u Wegenerove;j
granulomatozy sa vyskytuje pozitivny dokaz c-ANCA
(Tabulka ¢. 3).
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Na zaklade roznych zornych uhlov mozno spominané
zapaly ciev delit aj podla dalSich kritérii (Tabulka ¢. 6,

7, 8).

Obr. 8 « Klinické prejavy vaskulitidy s nalezom petéchii,
nekroz a defektov u 49-ro¢nej pacientky s histologickym
potvrdenim leukocytoklastickej vaskulitidy

Tabul’ka €. 6 « Imunopatologicka klasifikacia vaskulitid

Imuno-komplexové
vaskulitidy

Polyarteritis nodosa

Mikroskopicka polyangitida

Leukocytoklasticka vaskulitida

Henochova-Schonleinova purpura

Wegenerova granulomatéza

Celularne hypersenzi-
tivne-granulomatézne
vaskulitidy

Obrovskobunkova vaskulitida

Takayasuova arteritida

Churgova-Straussovej vaskulitida

Wegenerova granulomatéza

NajjednoduhSie  rozdelenie vaskulitid je podla
pritomnosti alebo nepritomnosti infekéného agens (Tabulka
¢. 7), ktoré dokazujeme Specidlnymi farbiacimi metédami
(PAS, Grockottova metéda, Gram, Zichlova-Neelsenova

metoda, impregnacné

pallidum). Ak infek¢né agens nedokazeme, nalez nemusi byt

metody na dokaz Treponema

absolutny. Zvicsa sa vsak takyto typ vaskulitidy hodnoti ako

neinfekény.

2

Tabulka ¢&. 7 « Klasifikacia vaskulitid podl'a pritomnosti
¢i nepritomnosti infekéného agens

Obliterujuca endarteritida
Nesyfiliticka arteritida
Syfiliticka arteritida
Polyarteritis nodosa

Infekéné

Leukocytoklasticka vasculitida

Wegenerova granulomatdza

Temporalna vaskulitida

Neinfek¢éné Takayasuova arteritida

Kawasakiho choroba

Buergerova choroba

Dalsie vaskulitidy

Tabul’ka ¢. 8 < Klasifikicia na zdklade pritomnosti
bunkového infiltratu

Polyarteritis nodosa

Henochova-Schonleinova purpura

Vaskulitida sposobena lickmi, infek-
ciou alebo systémovych ochorenim

Leukocytoklasticka ” h .
vaskulitida spojivového tkaniva
Erythema elevatum et diutinum
Granuloma faciale
Iné
Lupus erythematosus
Lymfo.q'/tova Lymfom
vaskulitida — -
Pytiriasis lichenoides
Eozinofilna . oy
vaskulitida Churgova-Straussovej vaskulitida

Granulomatézna | Wegenerova granulomatéza
vaskulitida Churgova-Straussovej vaskulitida

Obrovskobunkova | Temporalna arteritida

arteritida Takayasuova arteritida

Podskupina vén (tromboflebitidy)

V kozi sa vyskytuju najmé pri varikoznom komplexe,
menej Casto po urazoch, hnisavych procesoch na pred-
koleniach, alebo ako neziadiica reakcia po intraven6znych
injekciach. Diferencidlna diagnostika zvicsa odliSuje iba
tromboflebitidy primarne od sekundéarnych, ktoré vznikaji
prestipenim chorobného procesu z okolia na stenu vény,
alebo ktoré st priamo sucastou mikroskopického obrazu
roznych chorobnych jednotiek, ako napr. erythema induratum
Bazin, syfilitickd gumma a pod.

Osobitnymi skupinami st morbus Mondor a tromboflebitis
obliterans (morbus Winivarter-Biirger).
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Morbus Mondor je vendzny zapalovy proces, ktory sa na
kozi prejavuje ako tuhé, tenké, povrazkovité, malo bolestivé
pruhy (,.fil de fer”, franctizsky = dr6t) v povrchovych vrstvach
koze, lokalizované na koncatinach cCasto na hrudniku,
bruchu, krku. Patogenéza nie je objasnena. Suvisi s traumou,
systémovymi chorobami, infekciami a je opisany aj v suvis-
losti s karcinomom prsnika. Histologicky vo v¢asnom
Stadiu nachadzame polymorfocelularny zapalovy infiltrat
v stene vény a v okoli. Castd je pritomnost trombov.
Neskdr dominuje organizacia trombu, védzivové zhrubnutie
cievy a lymfocytovy zapalovy infiltrat.

Trombangiitis obliterans (morbus Winiwarter-Biirger)
sa charakterizuje ako segmentalny trombotizujlici proces
malych a strednych artérii a vén. Postihuje najmé cievy
koncatin. Bol dokazany patogeneticky vztah k fajéeniu.
Patologické zmeny sa prejavuji ischemizaciou postihnutych
lokalit. Histopatologicky vo vcasnych §tadiach nachadzame
zvacsa segmentalne nekrézy tunica média,
trombdzy cievnych lumen, ako aj zmieSany zapalovy infiltrat
v stene s loziskovymi mikroabscesmi. M6ze byt pritomna
aj granulomatozna reakcia. V neskorSom $tadiu dochadza
k fibrotizacii steny ciev. Choroba niekedy moze prejst’ do
obrazu tzv. phlebitis migrans Ci saltans.

okluzivne

Priciny vaskulitid malych koZnych ciev

V ramci diferencialnej diagnostiky uvadzame na zaver
prehladny zoznam pricin a chordb, ktoré mézu postihovat
malé kozné cievy. Vo vicsine ide o sekundarne vaskulitidy,
pri ktorych mézu byt postihnuté tak arterioly, kapilary, ako
aj venuly (Tabul’ka €. 9, Obr. 6).

Literatura

Tabul’ka ¢. 9 « Vaskulitidy malych koznych ciev

Sekundirne
vaskulitidy
Z0 znamych
pricin

Infekéné: streptokoky, stafylokoky, TBC,
leprozy, hepatitida B a C, HIV,

subakutna bakterialna endokarditida,
EBY, parvovirusy, riketsie

Lieky: penicilin, phenytoin, allopurinol,
zlato, thiazidy, NSAIDs, furosemid,
guanidin,thiouracil a i.

Systémové ochorenia: SLE, Sjogrenov
syndrom, RA, sklerodermia,
dermatomyozitida

Maligné ochorenia: lymfomy, leukémie,
karcinémy solidnych organov

Iné: kryoglobulinémia, deficiencia komple-
mentu, deficiencia alfal antitripsinu,
zapalové choroby criev, chronické aktivna
hepatitida, primarna biliarna cirhoza,
relapsujtica polychondritida, operacny
¢revny bypass

Henochova-Schonleinova purpura

Urtikarialna vaskulitida

Klinic!«a Erythema elevatum et diutinum

syndromy -

s leukocyto- | Granuloma faciale

klastickou | Hyperimunoglobulinémia D

VERLTHE G Akutny hemoragicky edém deti
Familidrna stredozemska horticka

Iné Behcetova choroba

vaskulitické | zolovana CNS vaskulitida

syndromy | Coganov syndrém

1. Becvaft, R., Rovensky, J.: Sekundarne vaskulitidy pri systémovych ochoreniach spojivovych tkaniv a polickové vaskulitidy. J. Vask.

Med., 2010, 2 (3): 5. 120 — 126.

Martin 2001, 1475 s.
China 2005, s. 992.

Vaskulitidy. http://primar.sme.sk/c/4116947/vaskulitidy.html

Vasculitis. www.medicinenet.com/vasculitis/article.htm

Vasculitis. http://www.mayoclinic.com/health/vasculitis/DS00513

=Ny AW

Vasculitis. http://dermind.tripod.com/vasculitis.htm

Mohan, H.: Patologia. Prvé slovenské vydanie. Balneotherma, 2010, s. 944.

Vasculitis also called: Angiitis. http://www.nlm.nih.gov/medlineplus/vasculitis.html

Braun-Falco, O., Plewig, G., Wolff, H.H.: Dermatologia a veneroldgia. Prvé slovenské a Ceské vydanie, Vydavatel'stvo Osveta
6. McKee, P. H., Calonje, E., Grantner, S. R.: Pathology of the skin. Vol.1. 3rd. ed. Elsevier Mosby,

McKee, P. H., Calonje, E., Grantner, S. R.: Pathology of the skin. Vol.1. 3rd. ed. Elsevier Mosby, China, 2005, s. 992.






