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Súhrn
	 Autori	 sa	 zaoberajú	 problematikou	 intraepiteliálnej	 neoplázie	 penisu	 (PIN)	 vo	 vzťahu	 ku	 infekcii	 vírusom	
ľudského	papilómu	(HPV),	ktoré	histologicky	vykazujú	nízke,	stredné,	ale	aj	ťažké	črty	neoplázie	(PIN1,	2,	3).	Lézie	
PIN3	 sú	 charakteristické	 pre	Bowenoidnú	papulózu,	 Bowenovu	 chorobu	 a	 Erythroplasia	Queyrat.	U	mladších	
mužov	sú	PIN	lézie	často	vyvolané	vysoko	rizikovými	HR	HPV	a	HPV	DNA,	predovšetkým	typom	HPV	16.	Autori	
upozorňujú	na	možný	pomalý	prechod	do	spinocelulárneho	karcinómu	penisu.	Stručne	udávajú	aj	možné	liečebné	
postupy.
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Abstract
	 The	 authors	 deal	 with	 the	 issue	 of	 penile	 intraepithelial	 neoplasia	 (PIN)	 in	 relation	 to	 infection	 with	 the	
human	papilloma	 virus	 (HPV),	which	 histologically	 indicates	 low,	moderate,	 and	 severe	 features	 of	 neoplasia	
(PIN1,	2,	3).	PIN3	lesions	are	characteristic	of	Bowenoid	papulosis,	Bowen's	disease,	and	Erythroplasia	Queyrat.	 
In	younger	men,	PIN	damage	is	often	caused	by	high-risk	HPV	HR,	HPV	DNA,	especially	HPV	type	16.	They	point	
out	 to	 a	possible	 slow	 transition	 to	 squamous	 cell	 carcinoma	of	 the	penis.	 They	also	briefly	provide	possible	
treatment	procedures.
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Úvod
 Vysoko rizikové infekcie vyvolané vírusom 
ľudského papilómu (HR HPV) môžu navodiť vznik 
intraepiteliálnych neoplázií penisu (PIN, alebo PeIN), 
vulvy (VIN) a perianálnej kože (PAIN) u osôb obidvoch 
pohlaví v regióne celej genitoanálnej oblasti, pričom 
lézie sú klinicky viditeľné, ale aj nesuspektné ploché 
lézie bez klinickej symptomatológie. Histologicky 
zobrazujú nízke, stredné, ale aj ťažké črty neoplázie 
stupňov PIN1, 2, 3. U pacientov s intraepiteliálnou 
neopláziou PIN stupňa 3 sú atypické epiteliálne 
bunky prítomné v rozsahu celej lézie. Dysplastické 
zmeny epidermálnych spinocelulárnych buniek 
situované nad bazálnou membránou epidermis [1], sú 
klasifikované ako diferencované a nediferencované.  
Nediferencované epiteliálne bunky PIN sú infikované 
vírusom ľudského papilómu HPV, exprimujú  
CDKN2A/p16. HR HPV sú prekurzormi vzniku 

karcinómu penisu, vulvy a aj perianálnej kože a tiež 
orofaryngu. Na vzniku invazívneho spinocelulárneho 
karcinómu penisu sa podieľa 52 genotypov HR HPV [2], 
avšak pacienti s HPV pozitívnym karcinómom penisu 
majú lepšiu prognózu, ako pacienti s karcinómom 
penisu HPV negatívni [3].  V prípade intraepiteliál- 
nych lézií stupňa 1 a 2 atypické epitélie v celej 
lézii absentujú. Nakoľko pri intraepiteliálnej neo-
plázie stupňa 2 je detegovateľné malé množstvo 
zrelého vírusu HPV, môžu byť takéto lézie infekčné  
[4, 5] (Obr. 1, 2).

Intraepiteliálna neoplázia penisu (ďalej PIN)
 PIN predstavuje heterogénnu skupinu ochorení. 
Počiatočné manifestácie HR HPV sú väčšinou nená-
padné makulózne lézie alebo dokonca subklinické pre-
javy infekcie, vizualizované po použití kyseliny octovej  
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(Obr. 3, 4), a vtedy z nich je cielene možné odobrať 
biopsie za účelom histologického vyšetrenia. Atypické 
epiteliálne bunky, označované ako squamózna 
hyperplázia, môžu byť limitované v bazálnych 
vrstvách infikovaného epitelu s črtami nízkeho 
stupňa PIN (PIN1). Vo väčšine prípadov tieto lézie do 
2 rokov regredujú, iba určitý počet lézií môže ďalej 
perzistovať [1]. Intraepiteliálne neoplázie PIN2 a PIN3 
sú považované za prekurzorov spinocelulárneho 
karcinómu penisu, v 5 – 15 %  prechádzajú po 15  
až 20-tich rokoch trvania infekcie do invazívneho 
karcinómu [2]. U pacientov s PIN2 je v epiteliálnych 
bunkách iba málo koilocytov (teda partikúl HPV)  
a ešte menej ich je v prípadoch PIN3, preto títo pacien-
ti nie sú infekční na rozdiel od LR HPV asociovaných 
s condylomata acuminata. V klinickej praxi u pa-
cientov s PIN3 na základe histologického obrazu 
rozlišujeme tri typy ochorení: Erythroplasia Queyrat 
glans penis, morbus Bowen na uzdičke penisu, mons 
pubis genitoanálnej oblasti a Bowenoidná papulóza  
u mladších mužov vo veku 45 - 50 rokov [2].
 Podľa Aynauda a spol. [6] pre 3 lézie PIN3 sú 
charakteristické tieto znaky: 
 Bowenoidná papulóza (Obr. 5): histológia PIN3, 
vek v čase diagnózy menej ako 40 rokov, lokalizácia 
na uzdičke penisu, glans penis, prepúciu, na iných 
miestach genitálu, perianálne, stehná, skrótum  
(Obr. 5), extragenitálne, mnohopočetné lézie, splýva-
júce do malých ložísk tvaru papúl, makúl, červených 
alebo ružových škvŕn, leukoplakia-like lézie, hnedé, 
sivé, čierne alebo ich zmes. Z lézií Bowenoidnej 
papulosis detegované HR HPV-16 [7]. 
 Bowenova choroba: histológia PIN3, vek v čase 
diagnózy nad 40 rokov, folikulárne viazané lézie kože 
penisu, tiež na iných miestach genitálu, perianálne, 
stehná, skrótum, extragenitálne. Lézie solitárne,  
s centrifugálnym rastom, solitárne ložiská s červenými 
šupinami, alebo mierne pigmentovanými alebo 
depigmentovanými léziami, z tkaniva morbus Bowen 
detegované HR HPV-16.
 Erythroplasia Queyrat [8] (Obr. 6): histológia PIN3, 
vek v čase diagnózy nad 40 rokov, solitárne, lokalizo-
vané na glans penis alebo prepúciu, centrifugálny  
rast, povrch vlhký, s červenými léziami.

Intraepiteliálna neoplázia u mladých mužov
 U mladších mužov sú PIN lézie často vyvolané HR 
HPV DNA, predovšetkým HPV-16, môžu sa prezentovať 
viacpočetnými, mnoholožiskovými, makulóznymi 
alebo papulóznymi morfami hnedej a sivej farby,  
alebo ložiskami leukoplakie.
 Bowenoidná papulóza a makulózne lézie s histo- 
logickým obrazom PIN3 môžu spontánne regredovať, 
tiež však môžu postupne progredovať do malígnej 
transformácie. Toto vzniká predovšetkým u imuno-
deficientných osôb. V klinickej praxi poznáme veľa 
dermatóz, ktoré môžu napodobňovať uvedené lézie. 
Napríklad sú to melanocytárne névy, seborrhoické 

Obr. 1 • Condylomata acuminata cervixu uteru. 
Histologicky klasifikované ako PIN1  

Obr. 2 • Biopsia tkaniva z lézie condylomata acuminata 
krčka maternice (pacientka na obr. 1) zobrazila 
viacpočetné koilocyty, čo svedčí pre infekčnosť 
uvedenej lézie

Obr. 3 • Vizualizácia subklinických resp. latentných 
prejavov HPV lézií; po 5-minútovej aplikácii 3 %-nej 
kyseliny octovej vznikajú tzv. aceto-negatívne lézie,  
z ktorých cielene je možné bioptizovať tkanivo  
na ďalšie histologické vyšetrenie
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Obr. 4 • Viacpočetné koilocyty v histologickom obraze 
subklinických prejavov HPV vizualizovaných po 
aplikácii 3 %-nej kyseliny octovej

Obr. 5 • Klinický obraz Bowenoidnej papulózy skróta

keratózy, lichen sclerosus, genitálne veruky  
s pigmentom, prejavy syfilisu, Kaposhi sarcoma, 
a dokonca aj malígny melanóm [3]. Z uvedených 
dôvodov diferenciálna diagnóza takýchto lézií si 
okrem dôkladného vyšetrenia pri dennom svetle, tiež 
s použitím lupy, vyžaduje aj vyšetrenie penisskopom, 
kolposkopom s následnou cielenou biopsiou tkaniva 
vyšetrenou histologicky [4].

Intraepiteliálna neoplázia u starších mužov
 Pravidelne sú z lézií detegované HR HPV PIN3 
[1]. Manifestácia PIN u starších mužov zahŕňa aj 
morbus Bowen a Erythroplasiu Queyrat (Obr. 6), 
ktoré sa najčastejšie vyskytujú po 60-tom roku života. 
Na vonkajšej genitoanálnej kože sa morbus Bowen 
manifestuje v podobe solitárnych ložísk zamatovo 
červenej alebo belavej farby, tiež s hladkým, lesklým 
povrchom. Môžu sa vyskytovať aj hnedé ploché 
ložiská. Analogické ložiská môžu byť aj na vulvárnej  
a perianálnej koži. Najcharakteristickejšou črtou 
morbus Bowen je centrifugálny rast, na základe čoho 
vznikajú solitárne rozsiahle lézie na glans penis, 

Obr. 6 • Intraepiteliálna neoplázia penisu (PIN3), 
Erythroplasia Queyrat (pacient s ťažkou formou 
psoriázy, liečený ustekinumabom, promiskuitný).  
S odstupom 3 rokov sa vytvoril spinocelulárny 
karcinóm penisu

Obr. 7 • Lichen sclerosus PIN3. S odstupom 
niekoľkých rokov sa v mieste uvedenej lézie vytvoril  
spinocelulárny karcinóm penisu

na uzdičke, pubickej, perianálnej a perineálnej koži 
a dokonca aj na stehne. M. Bowen aj Erythroplasia 
Queyrat sú často asymptomatické, niekedy môžu 
pacienti pociťovať pruritus. Pomalá progresia 
ochorenia poukazuje na progresiu ochorenia a jeho 
prechod do spinocelulárneho karcinómu [2]. Tiež  
v prípadoch s lichen sclerosus penisu u starších  
mužov môže ísť o prekancerózu (Obr. 7). 

Liečba intraepiteliálnej neoplázie penisu
 Preferovaná liečba prepucionálnej PIN lézie je 
cirkumcízia, po ktorej by mala nasledovať lokálna 
liečba [1, 9, 10]. 
 Liečba HR HPV s pozitívnym PIN sa lieči dvoma 
zásadnými spôsobmi:
 - kompletnou eradikáciou dysplastickej lézie bez  
  recidívy;
 - prevenciou vzniku mutilácie. 
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 Liečba ťažkých foriem PIN je v zásade chirurgická 
(Obr. 8). U mladých mužov ako alternatívna liečba 
PIN môže byť aplikovaná lokálna imunoterapia 
imiquimodom [11], tiež liečba chirurgická a medi-
kamentózna s 5-fluorouracilom, kryochirurgická 
liečba, liečba laserom (YAG a CO2) a fotodynamická 

Obr. 8 • Pacient (promiskuitný) s recidivujúcimi 
balanitídami, po cirkumcízii. Postupne sa na glans 
penis vytvorila lézia histologicky klasifikovaná ako 
intraepiteliálna neoplázia penisu PIN3. Po pôvodne 
parciálnej resekcii glans penis došlo ku kompletnej 
recidíve s prechodom do spinocelulárneho karcinómu 
penisu, nasledovala totálna amputácia celého penisu.

[10, 12]. PIN lézie u starších mužov sú skutočnými 
prekancerózami spinocelulárneho karcinómu penisu, 
preto primárnou liečbou ostáva radikálna deštrukcia 
glans penis až po folikuly, pubickú oblasť, stehná aj 
perianálnu areu.
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