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Súhrn
	 Skleromyxedém	 je	 zriedkavá	 dermatóza,	 s	 rizikom	 vývoja	 systémového	 postihnutia,	 s	 nejasným	 priebehom	 
a	prognózou.	Efekt	liečby	vo	väčšine	prípadov	nie	je	trvalý.	Dochádza	k	častým	recidívam,	ktoré	predstavujú	terapeutický	
problém.	Autori	prezentujú	kazuistický	prípad	skleromyxedému	a	zameriavajú	sa	na	terapeutické	postupy.
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Abstract
	 Scleromyxedema	 is	 a	 rare	 chronic	dermatosis	with	a	 risk	 	of	 systemic	 involvement	with	an	unpredictable	 course	
and	prognosis.	The	effects	of	the	treatment	in	most	cases	are		not	permanent.		Frequent	relapse	occurrence	presents	 
a	therapeutic	challenge.	The	authors	present	a	case	report	of	scleromyxedema	and	focus	on	therapeutic	options.
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Úvod

 Lichen myxedematosus (LM) a skleromyxedém sú 
základnými klinickými jednotkami fibromucinóz, ktoré 
patria do širokej skupiny ochorení fibroblastov (Tabuľka  
č. 1). Táto skupina je charakterizovaná dermálnou fibropláziou 
a nadmernou produkciou mucínu, ktoré spôsobujú tuhnutie 
kože [1].
 Rongietti a Rebora rozdelili LM do troch základných 
skupín na základe klinických znakov a prítomnosti mono-
klonálnej gamapatie na generalizovanú papulárnu a skle-
rodermoidnú formu (scleromyxedema); lokalizovaný LM 
a atypické formy (2001). Skleromyxedém - generalizovanú 
formu LM, definovali na základe klinických prejavov, kde 
dominujú generalizované papulárne a sklerodermoidné 
eflorescencie a histologického obrazu s charakteristickými 
depozitmi mucínu, proliferácie fibroblastov a fibrózou. 
Prítomnosť monoklonálnej gamapatie a chýbanie thyreopatie 
uzatvárajú kritériá potrebné pre stanovenie diagnózy 
skleromyxedému [2].
 Podľa niektorých autorov hypergamaglobulinémia 
zohráva kardinálnu úlohu v etiopatogenéze LM. Táto teória 
je založená na predpoklade, že paraproteíny reagujú ako 
autoprotilátky, ktoré stimulujú fibroblasty k proliferácii 
a nadmernej produkcii mucínu. Teória je podporovaná 
častým spoluvýskytom monoklonálnej gamapatie. Keďže 
hypergamaglobulinémia môže byť prítomná aj pri HCV alebo 
HIV infekcii, niektorí autori sa domnievajú, že práve tieto 

infekcie sa taktiež môžu podieľať na patogenéze LM práve 
prostredníctvom hypergamamglobulinémie [3, 4]. Na druhej 
strane, hladiny paraproteínu nekorelujú so závažnosťou 
ochorenia, jeho progresiou či remisiou [5].
 Okrem monoklonálnej gamapatie sa percentuálne  
v menšom množstve môžu vyskytnúť extrakutánne prejavy 
na úrovni viscerálneho postihnutia, ako je postihnutie 
gastrointestinálneho traktu (ezofageálna aperistaltika), 
muskuloskeletárneho systému (artritída alebo myozitída), 
kardiovaskulárneho systému (ischemická choroba srdca, 
kardiomyopatia), pľúcneho systému (obštrukčná alebo 
reštrikčná choroba pľúc), neurologické (periférna senzorická 
a motorická neuropatia) alebo oftalmologické symptómy 
(makulárny edém). Centrálny nervový systém môže byť 
tiež postihnutý a predstavuje závažnú klinickú jednotku  
s ohrozením života, prejavujúc sa ako dermato-neurologický 
syndróm (horúčka, zmätenosť, dyzartria, letargia, kŕče, 
kóma) [6, 7]. Aj napriek týmto systémovým komorbiditám 
je spojenie skleromyxedému a malignity skôr raritou. 
Názory na rozvoj malignity sa rozchádzajú, kým jedni autori 
tvrdia, že prvé kožné prejavy môžu predchádzať vzniku 
malignity aj niekoľko rokov [8], iní dávajú rozvoj maligni-
ty – predovšetkým lymfómov, do súvisu s prebiehajúcou 
liečbou melfalanom [9]. Za najčastejšie pridruženú malignitu 
sa považuje mnohopočetný myelóm, ktorého incidencia 
sa odhaduje na menej než 10 % prípadov, hoci mierna 
plazmocytóza v kostnej dreni nepatrí medzi raritné nálezy  
u pacientov so stanovenou diagnózou skleromyxedému [10].
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Kazuistika

 70-ročný pacient (180 cm, 85 kg, BMI 26,5), fajčiar, bez 
závažnejšieho predchorobia bol vyšetrený na DVK UNM 
kvôli 5-ročnej anamnéze nesvrbivých papuliek sfarbenia 
kože lichenoidného vzhľadu, symetricky usporiadaných 
na extenzorových častiach horných končatín,  kolien a nad 
kolenami, s postupným vytvorením drobných ložísk v oblasti 
ušníc a glabely (Obr. 1, 2). V rámci diferenciálnej diagnostiky 
pri uvedenom klinickom obraze sme zvažovali aj amyloidózu, 
avšak celkovo v 4 odobratých vzorkách kože bola potvrdená 
diagnóza LM (Obr. 3, 4). Amyloid bol vo vyšetrovanom 
materiáli opakovane vylúčený. Vzhľadom na obe suponované 
diagnózy a možný spoluvýskyt s hematologickými 
malignitami, predovšetkým s mnohopočetným myelómom 
bol vyšetrený paraproteín s pozitívnym nálezom na gamma 
frakcii a bola zistená elevovaná hladina kappa voľných 
reťazcov, pomer Kappa/Lambda voľných reťazcov bol  
v norme. Hladina β2 mikroglobulínu  a laktátdehydro-
genázy bola ľahko zvýšená. Bence-Jonesová bielkovina  

v moči nebola vyšetrená pre nízke hladiny bielkovín  
v moči. V imunoglobulínoch bol zachytený len ľahký pokles 
IgA. Pri opakovanom vyšetrovaní sérového amyloidu A 
došlo k jeho znegativizovaniu. 
 Na RTG vyšetrení skeletu v priebehu 1 roka  
k osteolytickým prejasneniam v oblasti kalvy pribudli 
nové naznačené 3 okrsky prejasnenia v dolnej časti diafýzy 
femuru vľavo do veľkosti 8 mm. Na dodiagnostikovanie 
pacient podstúpil USG vyšetrenie periférnych lymfatických 
uzlín bez záchytu patologickej lymfadenopatie. Histologické 
vyšetrenie kostnej drene odhalilo obraz atypickej (susp. 
klonálnej) proliferácie plazmocytov, bez možnosti vylúčenia 
počínajúcej evolúcie zvažovaného plazmocytového 
myelómu (Obr. 5, 6). Po zhodnotení nálezov hematológom 
pacient zostal v jeho sledovaní so záverom MGUS – mo-
noklonálna gamapatia nejasného významu, na podklade 
monoklonálnej protilátkovej odpovede na antigénový 
podnet pri základnom kožnom ochorení, bez prechodu 
do mnohopočetného myelómu. Na vylúčenie možného 

Tabuľka č. 1 • Vybrané poruchy fibroblastov (tabuľka upravená podľa Goldsmith et al., 2012)
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systémového postihnutia bolo doplnené USG abdomenu 
s nálezom mnohopočetných cýst pečene, cýst obličiek 
bilaterálne a lipomatózy pankreasu. Funkčné vyšetrenie 
pľúc bolo bez obštrukčnej ako aj bez reštrikčnej ventilačnej 
poruchy, bez hyperinflácie pľúc. Difúzna kapacita pľúc pre 
CO jednodychovou metódou bola v norme. Z očného hľadiska 
predný segment a fundus bilaterálne bol bez patologického 
nálezu. Subjektívne bol pacient bez ťažkostí s prehĺtaním. 
Z laboratórnych vyšetrení hormóny štítnej žľazy a anti TPO 
boli bez známok thyreopatie, v moči bola zachytená ľahká 
proteinúria. Proteíny akútnej fázy ako haptoglobín, α1 
antitrypsín, α1 kyslý glykoproteín boli mierne elevované, 
úvodne aj sérový amyloid A. Hladina prozápalového IL-6 

Obr. 1 • Početné tuhé, lesklé, ploché papulky sfarbenia kože 
na dorzách rúk

bola výrazne zvýšená. Parametre autoimunitného panelu 
boli opakovane v rámci referenčných hodnôt. Základný 
biochemický skríning - mineralogram, glukóza, močovina, 
kreatinín, kyselina močová, celkové bielkoviny, albumín, 
celkový aj konjugovaný bilirubín,  pečeňové enzýmy, 
reumatoidný faktor, antistreptolyzín O a C reaktívny proteín 
boli v medziach normy. Diferenciál krvného obrazu bol bez 
výraznejších odchýliek. Kompletný prehľad patologických 
parametrov a ich dynamiky v čase je zhrnutý v tabuľke  
č. 2. Serologickým vyšetrením, ani špecifickou metódou 
PCR nebola zistená aktívna infekcia CMV ani EBV. Borélie, 
chlamýdie pneumoniae, mykoplazmy pneumoniae, yersínie, 
či hepatitídy A, B, C boli bez známok akútnej infekcie.

Tabuľka č. 2 • Prehľad patologických parametrov a ich dynamika v čase

Diskusia

 Skleromyxedém so svojimi komorbiditami predstavuje 
potenciálne fatálne ochorenie, pre ktoré doposiaľ nebol 
popísaný spoločný liečebný konsenzus, najmä pre nejasnosti 
v jeho etiopatogenéze a raritný výskyt, s ktorým súvisí 
nedostatok randomizovaných kontrolovaných štúdií. Na 
základe jednotlivých kazuistických prípadov a malých štúdií 
boli vypracované možnosti liečby, ktoré sa však nedajú 
štandardizovať [11].

Obr. 2 • Husto usporiadané lichenoidné papulky na celej 
dorzálnej strane predlaktia
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 V liečbe mucinóz asociovaných s monoklonálnou 
gamapatiou sa môžu uplatniť vysoké dávky dexametazónu, 
cytostatiká – melfalan, talidomid, bordezomid, intravenózne 
imunoglobulíny (IVIg), fotoforéza či autológna transplantácia 
kmeňových buniek. Terapia melfalanom sa preferovala 
najmä v minulosti, ktorá viedla k čiastočnému klinickému 
zlepšeniu, avšak boli zaznamenané závažné komplikácie 
v zmysle rozvoja hematologických malignít a septických 
stavov [5, 12]. V súčasnosti sa toto liečivo neodporúča na 
liečbu skleromyxedému.
 Recentné zdroje uvádzajú ako prvú líniu terapie 
podávanie IVIg v dávke 2 g/kg hmotnosti rozdelené do 4 až 
5 po sebe nasledujúcich dávok [13, 14]. Štúdia z r. 2013 na 
30 pacientoch potvrdila ich efektivitu a bezpečnosť. Žiaľ, 
nebol preukázaný trvalý efekt liečby a pacienti vyžadovali 
udržiavaciu liečbu v 6 až 8 týždňových cykloch. Odporučená 
doba liečby je minimálne 6 mesiacov. Liečba IVIg by mala 
byť prvou voľbou najmä u pacientov s rýchlou progresiou 
kožných prejavov, dermatoneurologickými symptómami, 

Obr. 4 • Myxomatózny uzol v hornej derme – farbenie 
alciánovou modrou, 120x

Obr. 5 • a) Kostná dreň (Giemsovo farbenie, 240x);  
b) Kostná dreň (CHAE+ bunky leukocytového radu, 240x)

Obr. 6 • Kostná dreň (CD 138+plazmocyty, atypické 
zmnoženie, 240x)

u pacientov s postihnutím viscerálnych orgánov, alebo ak 
zlyhala predchádzajúca liečba [5, 15].
 V prípade nedosiahnutia požadovaného výsledku alebo 
nemožnosti podávania IVIg do úvahy pripadá druholíniová  
liečba cytostatikami – talidomid alebo lenalidomid  
a glukokortikoidmi samostatne alebo v kombinácii s IVIg, 
prípadne s chemoterapeutikami. Z kortikosteroidov sa 
uprednostňujú vysoké dávky dexametazónu. Avšak aj 
napriek kombinovanej liečbe s chemoterapeutikami bol 
zaznamenaný len parciálny efekt [11].
 Aj napriek tomu, že systémová liečba glukokortikoidmi 
vedie k nejasnej klinickej odpovedi, ich použitím sa  
v ojedinelých prípadoch zaznamenalo zlepšenie mono-
klonálnej gamapatie. Naopak, liečba IVIg má klinicky 
preukázateľný lepší liečebný efekt, avšak nemá vplyv na 
monoklonálnu gamapatiu. Na základe týchto zistení, hladiny 
asociovanej paraproteinémie nekorelujú s efektivitou 
liečby, a teda nie je vhodné posudzovať aktivitu ochorenia 
prostredníctvom hladín paraproteinémie [5,11,15].

Obr. 3 • a) Prehľad, excízia kože s myxomatóznym uzlom 
v hornej derme (HE, 60x); b) Detaily riedko uložených 
vretenovitých, oválnych aj hviezdicových buniek v myxo-
matóznom pozadí lézie (HE, 240x)
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 V prípade refraktérnosti na dané liečivá sa môže dosiah-
nuť efekt metodikami zameranými na liečbu pridruženej 
dyskrázie plazmatických buniek, ako je napríklad autológna 
transplantácia kmeňových buniek, terapia melfalanom 
alebo bordezonibom s dexametazónom. Efektivita týchto 
liečiv na kutánne a extrakutánne prejavy skleromyxedému 
je sporná, navyše s častými relapsami. V prípade zahájenia 

terapie týmito liečivami je potrebné zvážiť benifity a riziká 
vyplývajúce z nej [11, 16]. Všetky terapeutické možnosti  
a dávkovanie sú pre prehľadnosť uvedené v schéme č. 1.
 K celkovému zlepšeniu lokálneho nálezu a zníženiu 
sociálnej stigmatizácie môžu prispieť aj kozmetické 
procedúry  ako dermabrázia či laserová terapia s použitím 
CO2 po úspešne zvládnutej liečbe [11].

 Prezentovaný kazuistický prípad spĺňa všetky 4 kritériá 
na stanovenie diagnózy skleromyxedému. Široká škála 
fyzikálnych, laboratórnych a zobrazovacích metód vylúčila 
postihnutie viscerálnych orgánov, avšak pri zistenej MGUS 
s atypickou proliferáciou plazmocytov v kostnej dreni je 
potrebný multidisciplinárny prístup a pravidelné sledovanie. 

Záver

 Skleromyxedém je chronická dermatóza asociovaná 
s monoklonálnou gamapatiou s nepredvídateľným 
priebehom. Riziko rozvoja systémových prejavov, robí 
zo skleromyxedému nielen závažný dermatologický 
problém, ale ochorenie s nejasnou prognózou a potrebou 
multidisciplinárneho sledovania.

Schéma 1 • Kritéria a terapeutické postupy skleromyxedému (upravené podľa Guideline Subcommittee  
“Scleroderma-Morphea” of the European Dermatology Forum, 2019)
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