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Granulomatozni zanéty mimo sarkoidozy

MUDr. Lucie Razi¢kova Jaresova, MUDr. Alena Machovcova, MBA
Dermatovenerologické oddéleni, FN Motol, Praha

Granulomatdzni zanéty jsou chronické procesy, pii kterych prevazuji v zanétlivém vypotku aktivované makrofagy epiteloidniho vzhledu
a lymfocyty, ojedinélé plazmatické buriky. Epiteloidni makrofagy se mohou ¢asto spojovat a vytvaret tak mnohojaderné burky rtizné
velikosti, shluky histiocyt, histologicky charakterizované tvorbou granulomdi.
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Granulomatous inflammations except sarcoidosis

Granulomatous inflammations are chronic processes in which activated macrophages with epitheloid appearance and lymphocytes,
rare plasma cells, predominate in the inflammatory exudate. Epitheloid macrophages may often fuse to form multinucleated cells of
varying sizes, i.e. histiocytic aggregates, histologically characterized by the formation of granulomas.
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Uvod
Granulomatézni zdnéty jsou chronické
procesy, pfi kterych prevazuji v zanétlivém
vypotku aktivované makrofagy epiteloidniho
vzhledu a lymfocyty, ojedinélé plazmatické
bunky. Epiteloidni makrofdgy se mohou casto
spojovat a vytvafet tak mnohojaderné burky
rtzné velikosti, shluky histiocytd, histologicky
charakterizované tvorbou granulomd.
Granulomatoézni zénét v okoli nekrobio-
tického (degenerovaného) vaziva je charakte-
risticky pro tzv. nekrobiotickd granulomatéznf
onemocnent.
Mohou se klasifikovat riznym zplsobem:
= granulomy palisddujici, kde modifikované
histiocyty tvorii lem okolo degenerujiciho
kolagenu dermis, napf. granuloma annu-
lare, necrobiosis lipoidica, noddzni revma-
tizmus
= granulomy epiteloidni, ¢asto s pfitomnosti
mnohojadernych bunék, u nékterych pro-
cesU je pritomna nekréza, napr. tuberkuléza
(TBC) v raznych forméch, granulomatézni
rosacea, sarkoidoéza, kozni forma Crohnovy
nemoci, lepry, elastolyticky granulom, be-
ryliovy a zirkoniovy granulom, silica granu-
lom, granulomy kolem cizich téles a dalsf
procesy
m  granulomy zdnétlivé, kde histiocyty byvaji
ve smeési s daldimi zanétlivymi elementy,
predevsim s neutrofily, napf. razné formy
hlubokych mykdz, atypické mykobakteri-
6zy, nemoc z kociciho Skrdbnuti, terciarni
syfilis
m  nékteré folikulitidy, vaskulitidy, zanét a ne-
kréza tukoveé tkané nebo i tumory maji rov-
néz granulomatoézni charakter

Granuloma pyogenicum je reaktivni cévni
hyperplazie s variabilni U¢asti zanétlivého infiltra-
tu, ktery zpravidla nema granulomatézni charak-
ter (nejsou piftomny modifikované histiocyty).
Tato jednotka je uvedena mezi cévnimi tumory
(obrézek 1).

Granuloma annulare

Granuloma annulare (GA) je ¢asté chronické,
benigni onemocnéni vyznacujici se tvorbou kru-
hovité (prstencovité — anuldrné) usporadanych
papul. Projevy se mohou vyskytovat v kazdém
veku, ale nejcastéji u déti. V histologickém ob-
raze je charakteristickd pfitomnost nekrobiotic-
kych granulomd.

Etiologie je nezndm4, dvakrat Castéji posti-
huje Zeny a castéji se projevy tvoii na konceti-
nach. UvaZuje se o konstitu¢ni odpovédi na riz-
né toxické, mechanické, fyzikalni nebo infekeni
vlivy, dffve se davalo do souvislosti hlavné s TBC
nebo revmatizmem. Az u 20% projev( je pro-
kdzadno onemocnéni diabetes mellitus (DM). Dle
klinického obrazu se mohou vyskytovat rizné
formy onemocnéni (tabulka 1).

Subjektivni potiZze nebyvaji pfitomny, pro-
jevy nesvédi. Nejcastéjsi je vyskyt na dorzech
rukou a nohou, v oblasti nad klouby (hl. prsty),
nad extenzorovymi plochami koncetin, ale mo-
hou bytijinde na téle, véetné kstice. Sekundarni
zmény, napf. eroze, ulcerace nebo rozpad, jsou
vzacné. Zpravidla se hoji spontdnné do 2 let,
po drobném poranéni léze ¢asto dojde k in-
voluci.

Histologie
V histologickém obraze jsou ohrani¢ena
loZiska degenerovaného vaziva v koriu, obklo-
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Obrdzek 1. Granuloma pyogenicum

pend palisddovité usporddanymi histiocyty;
nékdy nejsou nekrobiotické oblasti zfetelné
(intersticidlni granuloma annulare). Pro diagno-

zu je dulezitd pritomnost mucinu (alcidnova
modf).

Hlubokd forma - granulomy jsou v hluboké
retikularni dermis, mohou zasahovat i do tuko-
vé tkdné.

Podkozni forma - granulomy jsou v tuko-
vé tkani.

Diferencidlni diagnostika

Lokalizované formy — verrucae planae,
generalizované formy — lichen planus, sar-
koiddza, papulonodularni syfilis, tuberkulitida,
noduldrni formy — acrodermatitis chronica
atrophicans, treponematézy, revmatoidni hr-
boly.



Tabulka 1. Klinicky obraz a formy grannuloma annulare

Obrdzek 2. Necrobiosis lipoidica

Forma lokalizovand:

= tuhy, hladky, nacervenaly uzlik nebo barvy kiize vzacnéji riZzovy nebo lividni
= postupné narlstd, v centru vklesava a vznikd anuldmi Utvar s perifernim valem
= u plné vyvinutych projevl je okrajovy val tvofen seskupenim tuhych, hladkych papulek, zvyrazni

se pfi natazenf kize

= okrouhld, serpigindzni loZiska, centralné vklesla, velikost 1-5cm

Forma erytematdzni — rozvoj plochych papul z diseminovanych erytémi

Forma loZiskovd — plosné infiltrovana zarudla nebo ¢ervenohnéda loziska, dif. dg. Necrobiosis lipidoica

Forma disseminovand - Zeny stfedniho véku, trvajici 1éta, s exacerbacemi, sdruzeni s DM, projevy
symetricky na nekrytych ¢astech téla mnohocetné, drobné, lesklé papulky solitarni nebo splyvajici

Forma noduldrni — u déti, tuhé, nebolestivé hrboly nad dlouhymi kostmi koncetin a v okoli velkych
kloubt, méné casto jinde na téle, pomalé regrese, soucasné mohou byt pfitomny i jiné formy GA

Terapie

LoZiska mohou po rdzné dlouhé dobé mizet
spontanné nebo je jejich schopnost resorpce
navozena traumatickymi vlivy (napf. probatorni
excize, kryoterapie, injekce sterilnf vody, intrale-
zionalnf aplikace kortikosteroidd nebo lokalnf
kortikosteroidy v okluzi, PUVA). Celkové Ize po-
ddvat antimalarika, Disulone — dapson, retinoidy,
calium jodatum, kortikosteroidy kratkodobé.

Granuloma multiforme

Forma onemocneéni je povazovana za vari-
antu granuloma annulare, vyskytuje se vzacne,
Castéji v Africe.

Klinicky obraz

Klinicky jsou projevy charakterizovény vy-
skytem chronickych anuldrnich erupci's central-
nim vyhojovanim s depigmentaci. Casto byva
ptitomno lehké svédéni. Predilekeni lokalizaci je
horni ¢ast téla (paze, hrudnik, zada, krk, hlava).

Histologie

Histologicky popis je podobny jako u granu-
loma annulare, ale ¢asto byvaji pfitomny drobné
tuberkuloidni granulomy.

Anularni elastolyticky granulom
(syn. Anuldrni necrobiosis lipidoica obliceje
nebo hlavy, Miescherdv granulom obliceje, ak-
tinicky granulom)
Je povaZzovano za variantu granuloma an-
nulare, vyskytuje se zejména na oslunénych
mistech téla.

Klinicky obraz
Vznikajf anuldrniloziska, ¢aste¢né drobnopa-
puldzni' s vyvysenym okrajem a centralni atrofif.

Histologie

Pritomny jsou epiteloidni granulomy, viceja-
derné buriky, rozpad a fagocytéza elastickych
vldken; v rozsahlych Usecich elastika chybi.

Necrobiosis lipoidica

(syn. necrobiosis lipoidica diabeticorum,
granulomatosis tuberculoides pseudosclero-
dermiformis — Gottron)

Chronické onemocnéni se vznikem lozis-
kovych zmén, které jsou podminény tvorbou
nekrobiotickych granulom. Vyskytuje se asi
u 1% diabetikd a az 50 % pacient( s necrobiosis
lipoidica (NL) ma diabetes mellitus. Predilekenf
lokalizaci je predni plocha bércg, ale loZiska
se mohou vyskytovat i na jinych ¢astech téla
(obrazek 2). Ve kstici jsou doprovazeny tvorbou
alopetickych loZisek.

Etiologie, patogeneze

Etiologie je nezndmé. Cast&ji jsou postize-
ny zeny stiedniho véku. U pacient( s NL jsou
zjistovany podobné znaky v HLA systému jako
u pacientl s DM, az 409% s NL mé& soucasné DM.
Jsou popisovany zmeny poskozeni malych cév,
hypertrofie bazalnich membran kapilar, nékdy
s perivaskuldrnim ulozenim C3 slozky komple-
mentu a imunoglobuling.

Klinicky obraz

Klinicky jsou loZiska nepravidelnd, okrouhld,
ostfe ohranic¢end, indurovana s centralni atro-
fil nebo sklerotizaci. Bez subjektivnich obtizi.
Onemocnéni za¢ina vznikem okrouhlych eryte-
matoznich makul, tuhych papul nebo hrbolkd
centrifugdlné se sificich. PIné vyvinuté loZisko je
dobfe ohrani¢ené s lehce vyvysenym okrajem,
syté cervené, hnédocervené az lividni, s atrofic-
kym Zlutohnédym stfedem, voskového vzhledu
s prosvitajici cévni kresbou. Pfi vétsi fibrotiza-
ci vaziva vznikaji loziska sklerodermiformniho
charakteru. U 30% pacientd mohou projevy
ulcerovat.

Histologie

Oblasti nekrobiézy v dermis, obklopené
palisddovité uspofadanymi histiocyty, zpra-
vidla vétsi a hlubsi nez u granuloma annula-

re, ¢asto ve vice vrstvach, postihuje vétsinou
celou dermis; Ize prokazat pfitomnost tuku
v degenerovanych oblastech. Byva téz atro-
fie epidermis, rozpad elastiky a dilatace cév
v hornim koriu.

2 formy — granulomatézni varianta s palisé-
dovitym usporadanim a tuberkulézni varianta
s osti'e ohrani¢enymi granulomy.

Diferencidlni diagnostika

granuloma annulare, cirkumskriptivni skle-
rodermie, sarkoiddza, lichen sclerosus et atro-
phicus, ulcerujici procesy na bércich.

Terapie

Lécha byvé s malym efektem, aplikuji se kor-
tikosteroidy do okluze nebo intraleziondIné. Je
nutnd kontrola mikrocirkulace podavéanim ve-
notonik, rheologik (kys. acetylsalicylova, pen-
toxyfilin), urcity efekt je popisovan s fototerapif
(PUVA). Po zhojeni loziska mohou perzistovat
hyperpigmentace nebo/i jizven.

Rheumatismus nodosus

Chronické zanétlivé nebo nezanétlivé pod-
kozni hrboly vyskytujici se asi u 20% pacientd
s periferni revmatoidni artritidou s charakteris-
tickou lokalizaci v paraartikularni podkozni tkéani.
Mohou se tvofit i ve vnitfnich organech.

Etiologie a patogeneze
Na vzniku se podileji cévni zmeény provézejici
zakladni onemocnént.

Klinicky obraz

Objektivnim nédlezem mohou byt mnoho-
cetné, podkozni revmatické hrbolky vysky-
tujici se nad kostnimi prominencemi a klouby
pfi akutni polyartritidé (asi u 30% lidi s revma-
toidni horec¢kou) nebo revmatoidni hrboly,
velké podkozni hrboly v ulndrnf oblasti hornich
koncetin, v blizkosti loketnich a kolennich klou-
bd a na prstech rukou u dospélych pacientd
s chronickou polyartritidou. Tuhé, pohyblivé
uzly mohou dosahovat velikosti od nékolika
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milimetrd po nékolik centimetrd, mohou ero-
dovat kost. KiZe nad hrboly je beze zmény
barvy. Pfi traumatizaci mohou exulcerovat,
spontdnné nekdy tvori pistéle. Pri sekundarni
infekci je riziko vzniku septické artritida nebo
septikemie. Pacienti majf vysoké hladiny rev-
matoidniho faktoru.

Histologie

Nepravidelnd, rozsahla loziska fibrinoidné
degenerovaného vaziva v dermis, obklopend
lemy palisddovité uspofadanych histiocytd.

Diferencidlni diagnostika

Heberdenovy uzly u chronické osteoartriti-
dy, juxtaartikuldrni hrboly, xantomy, hrboly pfi
granuloma annulare a pfi acrodermatitis atrophi-
cans chronica, mezenchymalni tumory, dnaveé
uzly, pseudorevmatoidni uzel.

Terapie

Léc¢ba neni vétsinou nutnd. Nékdy se aplikujf
kortikosteroidy intraleziondlné, pfi bolestivych
a omezujicich projevech je doporucovano chi-
rurgické odstranént.

Erythema induratum Bazin
Etiologie, patogeneze

Projevy vznikaji pravdépodobné jako hyper-
senzitivn{ reakce pfi tuberkuldze.

Klinicky obraz
Na lytkdch vznikaji zénétlivé noduly s ten-
denci k rozpadu.

Histologie

Lobularni panniculitis, tvorba granulomu
s pfitomnosti obrovskych bunék Langhansova ty-
pu a bunék epiteloidnich, granulomatézni vas-
kulitis (arterie a vény stfedniho kalibru). Uzaveér
cév mUze vést a7z k ulceracim, nekrézédm a tvorbé
lipofagickych granulomd.

Terapie

Lécba zahrnuje celkovou terapii antituber-
kulotiky, pfi tvorbé viedl je mozné aplikovat
modernf kryci materidly.

Granulomatoézni procesy
kolem cizich téles

Casta zénétliva reakce v okoli cizorodého
materialu proniklého do kize.

Etiologie a patogeneze
PFiciny mohou byt pvodu endogenniho,
napf. pranik kyseliny mocové, rohovina epider-

moidnf cysty nebo exogenniho, napf. injek-
ce, trn, implantéty, Schléfferlv tumor (reakce
na Sici material).

Klinicky obraz

Viznikaji tuhé papuly, papulopustuly nebo
noduly ¢asto s purulentni sekrecf a erytematéz-
nim okolim. Projevy mohou byt erytematozni,
Cervenohnédé nebo barvy kize. Tvorba viedl
nebo pistélijsou relativné casté.

Histologie

Cizf télesa (stehy, keratinové hmoty po rup-
tufe stény epidermoidalni cysty, posttrauma-
tické stavy) vyvolavaji chronické zanéty s Ucasti
bunék typu kol cizich téles s variabilni hnisavou
pfimesi.

Diferencidlni diagnostika

Pyodermie, nddory, jind granulomatézni
onemocneén.

Silica granulom je chronicka reakce na kre-
micité krystalické latky, které se traumaticky do-
staly do podkoZi. V popfedi obrazu byva vyrazna
epiteloidnf reakce, takze se obraz mUze velmi
podobat sarkoiddze.

Histologie

Epiteloidni granulomy s obrovskymi burika-
mi, cizorody opticky aktivni materidl, artefakty
zpusobené poskozenim noZe pfi krajeni tkano-
vych blockd.

Silikonovy granulom

Silikonovy granulom vznikd pfi nespravné
aplikaci silikonu (nejcastéji z implantatu), ktery
se dostane do podkozni tkané.

Histologie

Opticky prédzdné dutinky rdzné velikosti
a tvaru, obklopené variabilnim zanétem s his-
tiocytarni ucasti.

Terapie

Lécbha spociva v odstranéni ciziho télesa nej-
Castéji chirurgickou cestou. Lokdlni antibiotika
se pouzivaji pfi sekundarni infekci, zanétlivou
reakci je mozno také ovlivnit protizanétlivymi
lokaInimi 1éCivymi pfipravky, napf. Saloxyl®,
Ichtoxyl®.

Lichen nitidus

Vzacné onemocnéni nejasné etiologie,
charakterizované vznikem monomorfnich, plo-
chych, lesklych mikropapulek, histologicky pod-
minénych granulomatéznim zanétem. Postihuje
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détia mladé dospélé. Predilekenf lokalizact jsou
paze, penis, volarni partie predlokti, hrudnik,
bficho a krk.

Klinicky obraz

Loziska jsou tvofena diseminovanymi ne-
bo ve shlucich usporadanymi monomorfnimi,
plochymi, lesklymi papulkami velikosti 1 mm,
barvy kiize nebo nahnédlé. Pfi vitropresi mohou
sedavé prosvitat. Subjektivné mirné svédéni.

Diferencidlni diagnostika
Lichen planus, mollusca contagiosa, ploché
bradavice, potnicky.

Terapie
Nemoc se Spatné ovliviuje. Lokalné jsou
aplikovany kortikosteroidy a/nebo fototerapie.

Kozni projevy pfi M. Crohn

Koznf projevy vznikaji na podkladé rozsi-
feni granulomatézniho zénétu pfimo z oblas-
ti trdvictho Ustroji (perianalng, okolo strif, pis-
télf) nebo na podkladé zanétu nespecifického.
Pokud ve vzdalenéjsich mistech — tzv. metasta-
tickd Crohnova choroba. Etiologie je nezndma.
Predpoklada se granulomatdzni reakce na anti-
geny, které jsou ulozeny v kizi.

Klinicky obraz

V misté stomif, kone¢niku nebo pistéle vzni-
kaji ¢ervené infiltraty, noduly, nékdy s tvorbou
vied(.

Diferencidlni diagnostika

Erythema nodosum, afty, pyoderma gan-
grenosum, pyostomatitis vegentans, tumory,
metastazy do kiZe, hluboké mykdzy atd.

Histologie

Histologické vysetreni popisuje granuloma-
tézni zanét horni, stfedni a doIni dermis, tumory,
hluboké mykozy atd.

Terapie
Lécba zakladniho onemocnénivede ke zlep-
senf az zmizenf koznich projeva.

Granuloma faciale

Chronické onemocnéni s tvorbou perzi-
stujicich ervenych papul, noduld a infiltratd
na obliceji a hlavé. Etiologie je nezndma, posti-
Zeni byvajf ¢astéji muzi ve 4. a 5. dekadé Zivota.
Subjektivni potize mohou byt pfitomny, jedna
se 0 zvysenou citlivost a palenf. Vnitfni organy
nejsou postizeny.



Histologie

Epidermis neni postizend, subepidermaln{
zona bez zanétu, na pocatku perivaskularné
prevazne eozinofilni a neutrofilni leukocyty
a ojedinéle histiocyty (leukocytarni faze). V ini-
cialni fazi — klasicka leukocystoklasticka vaskuli-
tida. Pozdéji pribyvajici lymfocyty, plazmatické
bunky a mastocyty, ubyvaji eozinofily, mize
byt pfitomen hemosiderin. V pozdnim stadiu
nastava fibrotizace.

Primou imunofluorescenci Ize objevit de-
pozita IgG, IgM, IgA, C3/C4 v dermoepidermalnf
zéne.

Diferencidlni diagnostika
Sarkoiddza, pseudolymfomy, fixni lékové
exantémy.

Terapie

LokalIni aplikace kortikosteroid, mozna
v kombinaci s lokdInim anestetikem intralezio-
nélng, kryoterapie, chirurgickd elize.

Granuloma gluteale infantum

Granulomatdzni zanét vznikajicl nej¢asteji
u kojencl jako reakce na lé¢bu plenkové der-
matitidy fluorovanymi kortikoidy.

Klinicky obraz

Na hyzdich vznikaji modrocervené, okrouhlé
nebo ovélné hrboly s delsi osou v ¢arach stépi-
telnosti kize.

Terapie

Ke zlep3eni kozniho nalezu je nutné vysazenf
kortikosteroidd, aplikace tekutého pudru nebo
pudru se zinkem, ¢astad vymeéna plenek. V dobé
obtiZi se nedoporucuje pouzivani jednorazo-
vych plenek.

Nemoc kociciho skrabnuti

Onemocnéni vznikajici po kocicim skrdbnutf
a préniku gram-negativnich bakterii, které Ize
prokazat ve vétsiné pripadl (Bartonella henselae,
Afipia fellis).

Klinicky obraz

Loziska jsou lokalizovana v misté skrab-
nuti. Hlavnim projevem byvé papula nebo
nodulus, nékdy kryty krustou. Onemocnénf
mUZe byt doprovazeno lymfadenitidou s pfi-
znaky generalizace onemocnéni. Infekce nékdy
probiha pod obrazem erythema nodosum,
erythema marginatum, purpury, Sweetova
syndromu aj.
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Histologie

Velké nekrotizujici zanétlivé granulomy s pfi-
tomnosti neutrofild a tkdrové debris a histiocy-
tarnim lemem.

Terapie
Celkovd antibioticka terapie s aplikaci proti-
zanétlivych pfipravkd.

Zaver

Granulomatézni zanéty zahrnuji velkou sku-
pinu rlznych klinickych projev. Etiologie jejich
vzniku je ¢asto neznama. Vzdy je dllezité myslet
na to, Ze kozni zmény mohou byt také prvnim
projevem vnitfniho onemocnénti.
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