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SUHRN

Uvod. Popélenie meduzou nie je v strednej Eurépe ¢asté. Prazdninové primorska turistika viak prinasa aj na nase zdravotnicke pracoviské rozne nezvycajné
chorobné prejavy. Kipanie sa v mori je ¢astou pric¢inou vyskytu popalenia meduizou a zmien v kozi, ktoré biopticky nie s presne opisané.

Ciel' Autori sa zamerali na sledovanie morfologickych a numerickych zmien niektorych druhov zapalovych buniek v kozi 59-ro¢nej pacientky po 10 drioch od
popalenia meduzou. Na porovnanie koznych zmien sa jej na bioptické vysetrenie odobrala lezionalna aj nelezionélna koza.

Metody. Obidve excizie kozZe sa skiimali pomocou imunohistochemickych metéd na detekciu antigénu CD68, CD163, CD30, CD4, CD3, CD8, CD20 a CD1a,
na detekciu histiocytov, niektorych klonov lymfocytov a Langerhansovych buniek koze prezentujucich antigén, antigén CD117, toluidinovd modra
a chloracetatesteraza na detekciu mastocytov a neutrofilov. Materiél bol vysetreny aj imunofluorescenénymi metédami na dokaz IgA, IgM, 1gG, C3, C4, al-
buminu a fibrinogénu. Reprezentativne zorné polia sa dokumentovali mikroskopickym fotoaparatom Leica DFC 420 C. Ziskané snimky z obidvoch vzoriek
koZe sa spracovali morfometrickou analyzou pomocou softvéru Vision Assistant. Ziskané hodnoty boli spracované statisticky metédou Studentovho t-testu.
Vysledky. Priemerné hodnoty buniek v leziondlnej a v nelezionalnej vzorke boli nasledujice: CD117-2,64/0,37, CD68-6,86/1,63, CD163-3,13/2,23, CD30-
1,36/0,02, CD4-3,51/0,32, CD8-8,22/0,50, CD3-10,69/0,66, CD20-0,56/0,66, CD1a-7,97/0,47. Mierne zmnozené boli eozinofily v lezionalnej kozi. Zvysené hodno-
ty sledovanych druhov buniek v lezionélnej excizii v porovnani s nelezionalnou vzorkou koze boli v 6smich pripadoch Statisticky vyznamné na hladine
p = 0,033 a2 0,001. Statisticky nevyznamny rozdiel bol dokazany iba medzi hodnotami CD163+ histiocytov.

Zaver. Autori urcili pocty sledovanych zépalovych buniek v leziondlnej kozi po popaleni meduizou a porovnali ich s nelezionalnou kozou pacientky. Zistili Statis-
ticky vyznamné zvysenie hladiny vybranych zapalovych buniek a numericky dokumentovali zmeny celularity v zapalovom lozisku sp6sobené hypersenzitivhou
reakciou po poraneni meduzou v intervale 10 dni po ataku.

Klucové slova: popalenie meduzou - kontaktna dermatitida — morfometria

Skin cell response after jellyfish sting

SUMMARY

Introduction. Jellyfish burning is not commonly part of the professional finding in the central Europe health care laboratory. Holiday seaside tourism includes
different and unusual presentations of diseases for our worklplaces. Sea water-sports and leisure is commonly connected with jellyfish burning and changes
in the skin, that are not precisely described.

Aim. Authors focused their research on detection of morphological and quantitative changes of some inflammatory cells in the skin biopsy of a 59-years-old
woman ten days after a jellyfish stinging. Because of a comparison of findings the biopsy was performed in the skin with lesional and nonlesional skin.
Methods. Both excisions of the skin were tested by imunohistochemical methods to detect CD68, CD163, CD30, CD4, CD3, CD8, CD20 a CD1a, to de-
tect histiocytes, as well as several clones of lymphocytes and Langerhans cells (antigen presenting cells of skin), CD 117, toluidin blue and chlorace-
tase esterase to detect mastocytes and neutrophils. Material was tested by immunofluorescent methods to detect IgA, IgM, IgG, C3, C4, albumin and
fibrinogen. Representative view-fields were documented by microscope photocamera Leica DFC 420 C. Registered photos from both samples of the
skin were processed by morphometrical analysis by the Vision Assistant software. A student t-test was used for statistical analysis of reached results.
Results. Mean values of individual found cells in the sample with lesion and without lesion were as follows: CD117 -2.64/0.37, CD68-6.86/1.63, CD163-3.13/2.23,
CD30-1.36/0.02, CD4-3.51/0.32, CD8-8.22/0.50, CD3-10.69/0.66, CD20-0.56/0.66, CD1a-7.97/0.47 respectively. Generally mild elevation of eosinofils in lesional
skin was detected. Increased values of tested cells seen in excision from lesional skin when compared with nonlesional ones were statistically significant in
eight case at the level p = 0.033 to 0.001. A not statistically significant difference was found only in the group of CD163+ histiocytes.

Conclusion. Authors detected numbers of inflammatory cells in lesional skin after the stinging by a jellyfish and compared them with the numbers of cells in
the nonlesional skin of the same patient. Statistically significant differences were seen in the level of selected inflammation cells and numerically documented
changes of cellularity in the inflammatory focus were caused by a hypersensitivity reaction after jellyfish injury in the period of 10 days after attack.
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Turizmus, najma dovolenky pri mori su pricinou vyskytu ne-
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zvycajnych koznych prejavov aj v zdravotnickych zariadeniach.
Dovolenkéri pri Stredozemnom mori byvaju pomerne casto ata-
kovani popalenim meduzou (jellyfish stings). Kym makroskopic-
ky opis koznych lézii po takychto atakoch je v literatire pomerne
Casty, afekcie sposobené morskymi Zivocichmi nie su spravidla
bioptizované. Preto prace, ktoré opisuju histologické zmeny koze
v dosledku takychto postihnuti Zivocisnymi toxinmi a alergénmi,
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nie su privelmi casté. V predlozenej praci sa opisuje histologicky,
imunohistochemicky a imunofluorescencny obraz I1ézie na 10. den
od ataku. Zistené pocty roznych typov zapalovych buniek v loZisku
autori porovnali s po¢tom buniek v nelezionélnej kozZi pacientky.
Takto vy3etreny biopticky materidl méze viac napovedat o mor-
fol6gii zdpalovej reakcie a o patogenéze meduzou poskodeného
tkaniva koze.

KAZUISTIKA

Na letnej dovolenke, pri plavani v zdlive Stredozemného mora
pri lbize, 59-ro¢na zena zacitila silné bodnutie ¢i popalenie na lavej
hornej koncatine a na chrbte. Cez potapacské okuliare videla vzda-
fovat sa priblizne 12 cm dlhti meduzu s transparentnym vzhladom
a okrahlym zvonovitym telom. Nasledovala bezprostredna bo-
lestiva veziko-urtikaridlna reakcia v mieste popalenia. Pacientka
bola aktudlne o3etrend len oplachovanim rany morskou vodou
a pouzitim ladu. Svrbenie, mierna bolest, palenie, zacervenanie
a monomorfna papuldzna vyrazka trvali dalsich 10 dni (obr. 1).
Po navrate domov bola pacientka pre pretrvavajlce lézie na ex-
tenzorovej Casti lavej paze (9x4,5 cm) a na lavej strane chrbta (10x5
c¢m), bez ndznaku vyraznejsieho Ustupu reakcie, vysetrend v am-
bulancii Dermatovenerologickej kliniky JLF UK a UNM v Martine.
V uvedenych lokalizaciach pretrvavali makulézne az makulopapu-
I6zne nepresne ohranic¢ené loziska naznaceného semicirkularne-
ho usporiadania, Cervenej farby roznej intentizy, okrskovo ploché,
aj nad niveau koze. Lézie svrbeli a boleli. Klinik ordinoval exciziu
lezionalnej koZe z miesta lézie na pazi, ako aj (na Ziadost pacientky)
z podobného miesta na druhostrannej pazi, pre presny diagnos-
ticky zaver charakteru |ézie a pre jej porovnanie s nelezionalnou
kozou.

Obr. 1. Po desiatich drioch od popalenia meduzou. Erytémovid
makulopapularna lézia (cca 9x4,5 cm) na extenzorovej strane
paze so svrbenim a s bolestivostou. 1,5x.

Tab. 1. Charakteristika pouzitych protilatok.

MATERIAL A METODIKA

Obidve vzorky koze, dizky 15 mm, boli fixované 10% neutral-
nym formalinom a spracované rutinnym spésobom parafinovych
blokov. PozdiZna periférna ¢ast z odobratych excizii bola odkro-
jend, zmrazend a spracovana na priame imunofluorescencné
vysetrenie (zmrazovaci Mikrotom LeikaCM1850UV). Excizie po
narezani na 4 um hrubé rezy boli zafarbené klasickou hematoxyli-
novou-eozinovou metédou, toluidinovou modrou, Giemsovou
metdédou a pomocou chldracetétesterazy (CHAE). Pouzilo sa aj
spektrum imunohistochemickych metéd (tab. 1), ako aj imuno-
fluorescen¢nych metdd na detekciu IgA, IgM, IgG, C3, C4, albumi-
nu a fibrinogénu. Material bol prezrety aj v polarizovanom svetle.

Vsetky kroky imunohistochemickych, imunofluorescen¢nych
a histochemickych reakcii boli spracované podla odporuicani vy-
robcu. Zorné polia s najvyraznejsimi zmenami boli dokumento-
vané mikroskopickym fotoaparatom Leica DFC 420 C pri zvac-
Seni objektivom 20x a 40x, a to tak vzorky z lezionalnej, ako aj
nelezionélnej koze.

Morfometricka analyza

Morfometrickd analyza digitalnych obrazov bola vykonana po-
mocou LabView na programe Vision asistent verzia 7.1.1 (National
Instruments, Austin TX, USA). Prahové hodnoty pre intenzitu poza-
dia boli stanovené v kontrolnom tkanive bez primarnej protilatky.
Zapalové bunky boli vycislené tak v leziondlnej, ako aj v nelezional-
nej koZi vo vietkych deviatich skimanych zdpalovych bunkovych
typoch a klonoch. Bunkova oblast bola definovana ako priemerny
percentudlny podiel plochy antigénu v papildrnej a hornej retiku-
larnej derme rozdelenej do standardnych poli. Snimali sa tri snimky
z kazdej vzorky.

Statisticka analyza

Morfometrické udaje boli vyjadrené ako priemer +/- smero-
dajnej odchylky. Statistickad analyza bola vykonana metédou
neparového t-testu. Hodnota p nizsia ako 0,05 sa pokladala za
minimalnu pre urcenie Statistickej vyznamnosti.

VYSLEDKY
Histologia

V histologickom obraze z koznej lézie (HE, Giemsa) bol pri-
tomny mierny edém dermy a vyrazna, niekde plastova zmiesana
zapalova reakcia, a to v oblasti ciev horného vaskularneho plexu
(obr. 2) a v okoli koznych adnexov (obr. 3). Epiderma nebola vy-
znamnejsie zmenena, bola iba tensia a cez nepravidelne vinitu
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polyklondlna 1:500
CcD4 4B12 1:20
cD8 C8/144B 1:30
CcD20 L26 1:250
CcD30 Ber-H2 1:150
CD68 PGM-1 1:75
CD163 MRQ-26 1:100
CD1a 010 1:50
CcD117 polyklonélna 1:400
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Obr. 2. Vyrazny zépalovy infiltrat dermy s exocytézou lymfocytov
do epidermy. HE, 100x.

= O
Obr. 3. Zapalovy infiltrat v hibke retikularnej dermy a okolo koz-
nych adnexov, ciev a nervov. HE, 100x.

DEJ exocytovali lymfocyty do jej bazalnej casti. Na povrchu epi-
dermy bola,basket wave” keratéza s ojedinelymi miniloziskami
krvacania. Zapalovy infiltrat obsahoval malé lymfocyty, histiocy-
ty, mastocyty (toluidinova modrd, Giemsa) a iba malé mnozstvo
leukocytov, zvdcésa eozinofilnych.

Detegovanie nematocyst, ktoré sa pri ataku meduzy zvycajne
zapichnu do koze, bolo vo farbenych preparatoch, ako aj v pola-
riza¢nom vysetreni negativne. Druha vzorka — nelezionalna koza
bola bez zapalovych zmien.

Tab. 2. Zistené hodnoty merani lezionélnej a nelezionalnej koze.

Imunohistochémia

Imunohistochemickou analyzou (tab. 2) sa zistili Statisticky
vyznamne vyssie pocty v ésmich klonoch zdpalovych buniek
v leziondlnej kozi v porovnani s neleziondlnou kozou (CD117,
CD68, CD30, CD4, CD8, CD3, CD20 a CD1a), iba nalez CD163+
histiocytov bol sice vy3si v lezionalnej kozi, ale bez 3tatistickej
vyznamnosti.

Vysetrenie klonov lymfocytov: Najvacsie rozdiely sa zistili
v mnozstve CD3+ T-lymfocyty (10,69 v porovnani s 0,66; obr. 4)
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Obr. 4. Mnohopocetné disperznejsie lokalizované CD3+ T-lymfocyty
v zapalovom infiltrate. CD3+, 150x.

Obr. 5. Pocetné CD20+ B-lymfocyty akumulované v zapalovom
infiltrate. CD20+, 200x.
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CcD117 2,90 2,86 2,17 2,64
CDé68 7,00 6,42 7,16 6,86
CcD163 3,16 2,53 3,70 3,13
CD30 1,38 0,92 1,79 1,36
cD4 3,63 3,84 3,06 3,51
cD8 8,62 8,43 7,62 8,22
cD3 11,27 10,68 10,11 10,69
CD20 0,61 0,45 0,63 0,56
CD1a 8,51 7,63 7,78 7,97

CcD117 0,36 0,25 0,50 0,37
CD68 1,57 1,54 1,79 1,63
CcD163 2,17 2,02 2,50 2,23
CD30 0,03 0,00 0,02 0,02
Cch4 0,21 0,39 0,36 0,32
cD8 0,42 0,58 0,51 0,50
CcD3 0,68 0,74 0,55 0,66
CD20 0,11 0,11 0,16 0,13
CD1a 0,57 0,41 0,44 0,47

Ag = antigén, L = leziondlIna vzorka, N = neleziondina vzorka, CD = clusters of differentiation, 1-3 = pocet merani, u = aritmeticky priemer
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200x.

Obr. 7. Zvyseny pocet mastocytov periadnexalne v derme. CHAE,
100x.

a CD8+ T-lymfocyty (8,22 porovnani s 0,50). Mensie rozdiely
sa zistili v poc¢toch CD4+ T-lymfocyty (3,51 porovnani s 0,32),
CD20+ B-lymfocyty (0,56 porovnani s 0,13; obr. 5) a CD30+ bun-
ky (1,36 porovnani s 0,02). Vysetrenie histiocytov: Vyznamny
rozdiel v zistenych hodnotéch bol pozorovany v po¢toch CD68+
histiocytov (6,86 porovnani s 1,63; obr. 6). Zaujal prekvapujuco
nevyznamny Statisticky rozdiel v mnozstve histiocytov s fenoty-
pom CD163+ (3,13 porovnani s 2,23). Masivne zvy3ené pocty
buniek CD1a prezentujucich antigén (Langerhansove bunky)

v epiderme a derme (7,97, resp. 0,47) v leziondlnej kozi boli
v kontraste s pomerne nendpadnym zvysenim poctu zirnych
buniek detegovanych CD117 (2,64 porovnani s 0,37; obr. 7).
Jednotlivé eozinofily detegované Giemsovou metédou boli pri-
tomné len v povrchovej perivaskularnej leziondlnej kozi a neboli
pozorované v neleziondlnej kozi.

Priama imunofluorescencia

Pri pouziti protilatok proti IgG, IgA, IgM, C3, C4 a proti albumi-
nu sa nedokazala Ziadna pozitivita v leziondlej ani v nelezional-
nej kozi. Iba pri pouziti protilatky proti fibrinogénu sa dokézala
slabd chumacikovita pozitivita (+) v hornej derme a v okoli ciev
horného aj dolného vaskularneho plexu lezionélnej koze.

Biopticky zaver

Nalez sved¢i o poruche superficialnej koznej reaktivnej jed-
notky typu superficidlnej zmiesanej, prevazne lymfocytovej der-
matitidy. Do tejto skupiny dermatitid sa radi aj klinicka jednotka
- nespecifikovana kontaktna dermatitida (L25.8).

DISKUSIA

Jed meduz je zmesou toxickych a antigénnych polypepti-
dov a bioaktivnych lipidov. Ludskd reakcia na tieto zluceniny
sa prejavuje lokalnou reakciou alebo, zriedkavejsie, systémo-
vymi komplikdciami a syndrémami. Patologicka reakcia na-
stdva po dotyku kozZe s chapadlom meduzy. Tato akcia spusta
uvolfiovanie jedu trubi¢kami z intracytoplazmatickych orga-
nel. Tieto Struktdry, nazyvané nematocysty, sa mozu vysunut
s pribliznou silou 0,9 az 2,3 kg/cm? (1,2). Lokélne a systémo-
vé priznaky, ktoré sa vyvijaju po popdleni meduizou, zavisia
od typu toxinu, druhu meduzy, trvania a rozsahu expozicie,
reakcie organizmu a typu prvej pomoci (3). Ich detailny pato-
geneticky mechanizmus nie je do désledku zndmy, ako vy-
plyva aj z poletnych prac zaoberajucich sa touto tematikou.
Popalenie meduzou spravidla vyvolava tri hlavné typy reakcii:
- okamzitu alergicku, - okamzitu toxicku a — oneskorenu aler-
gicku reakciu. Najbeznejsou reakciou je miestne popdlenie,
ktoré spdsobuje linedrnu, urtikaridlnu bolestivd erupciu v ob-
lasti kontaktu s chapadlom (2,4). Okamzité kozné reakcie su
charakterizované miestnym zacervenanim, bolestou, svrbenim,
parestéziami, pluzgiermi a opuchom (4,5). Niekedy sa zaciatok
erupcie prejavuje ako bleda papula alebo urtika, ale ta sa ¢osko-
ro moéze zmenit na erytémovu $kvrnu. Tieto lézie maju rozli¢-

Tab. 3. Porovnanie $tatistickych nalezov ziskanych merani lezionalnej a neleziondlnej koze.

L S I T S T

CcD117 2,64+041 0,37+0,13 0,007

CD68 6,86 + 0,39 1,63+0,14 0,001 S
CcD163 3,13+0,59 2,23+0,25 0,101 NS
CD30 1,36 £ 0,44 0,02 +0,02 0,033 S
Ccb4 3,51+0,40 0,32+0,10 0,004 S
cb8 8,22+0,53 0,50 + 0,08 0,001 S
cD3 10,69 + 0,58 0,66 +0,10 0,001 S
CD20 0,56+0,10 0,13+0,03 0,011 S
CD1a 797 £047 0,47 0,09 0,001 S

Ag = antigén, L = leziondlna vzorka, N = neleziondlna vzorka, CD = clusters of differentiation, S = signifi-

kantny ndlez, NS = nesignifikantny ndlez
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ne dlhé trvanie, zvycajne od niekolkych minut do niekolkych
hodin. Makroskopicky méze ist aj o vezikularne, hemoragické,
nekrotické alebo ulcerézne loziska. V sledovanom pripade sa
|ézia zacala vyvijat vo forme pluzgierikov na erytematéznej spo-
dine, neskor presla do formy bolestivych za¢ervenanych makdl
a papul.

Oneskorené kozné reakcie sa mozu vyskytovat v priebehu nie-
kolkych dni a prejavuju sa najma vysevom svrbiacich vyrazok (6).

Jed réznych druhov mediz ma rozlicni chemickd struktu-
ru. Niektoré komponenty jedu stdle nie su do detailu zndme.
Bolest byva spdsobend v suvislosti s reakciou exogénnych
alebo endogénnych medidtorov na kozné nervy s najvac-
Sou pravdepodobnostou pre pdsobenie zmesi polypeptidov
a proteinov vratane katecholaminov, histaminu, hyaluroni-
dazy, fibrinolyzinov, kininov, fosfolipdz a réznych hemoly-
tickych, kardiotoxickych a dermatonekrotickych toxinov (7).
Pacientka uvedena v opisanom pripade nevedela ur¢it druh
meduzy, mohla uviest iba jej pribliznu velkost (cca 12 cm v ob-
lasti,zvona”). Dermatonekroticku reakciu ani systémové prejavy
nepozorovala. Histologicky ndlez na koZi nemal typicky liche-
noidny zapal, ako vo svojej praci uviedol Ghost et al. (8). Obraz
lymfocelularnej perivaskuldrnej a periadnexalnej dermatitidy je
nespecificky, ako opisali autori v prezentovanej praci. Bez na-
lezu dutych vlakien ,vystrelenych” z nematocyst a podrobnej
anamnézy, nie je mozné jedoznacne zatriedit tento zapal koze.
Pacientka nemala nijaké trvalé nasledky alebo neskoré kompli-
kacie, napr. keloidy alebo pigmentové strie, ako zaznamenal
Cheng et al. (9). Rekurentna dermatitida pod obrazom kontakt-
nej dermatitidy v mieste popalenia meduzou byva zriedkava
a moze sa vyskytnut v priebehu nasledujucich 10 mesiacov
(10-12).V opisanom pripade sa prejavy u pacientky zhojili ad in-
tegrum po priblizne troch mesiacoch. KoZzné zmeny v mieste ata-
ku medizou nenastali ani po roku pri pravidelnom follow-up.

Exogénny alergén (jed) meduzy moéze stimulovat tak vrode-
nu, ako aj, pri opakovanom kontakte, ziskant imunitu. Z pohla-
du hypersenzitivity moze vyvolévat jej okamzitu aj oneskorenu
reakciu (1. a 4. typ, resp. podla Coombsa a Gella). Komplikovany
systém bunkovych a cytokinovych interakcii po takom stimule
suvisi s tym, Ze ide o reakciu alergénu, resp. toxinu s keratino-
cytmi, tkanivovymi makrofagmi, dendritickymi bunkami a mas-
tocytmi. V3etky tieto druhy zdpalovych buniek boli rozli¢cnou
mierou u pacientky zmnozené. Keratinocyty aktivizuju pri fy-
zikdlnom poskodeni ochranu, ale pri ataku zaroven uvolfiuju
lymfopoetin, ktory aktivizuje T-bunky k produkcii cytokinov
prevladajucich v alergickej ¢asti odpovede. Dendritické bunky
(bunky prezentujlce antigén) st vyznamné pre zacatie imunit-
nej odpovede, vychytanie a prezentaciu antigénu s naslednym
vyvolanim imunitnej reakcie 4. typu (ekzémovy kontaktny typ).
Zvysenie poctu mastocytov mozno interpretovat takto: Su sil-
nym producentom zdpalu. Odpovedaju v kozi na tri typy stimu-
lov, pricom vsetky su pritomné v procesoch pri vyplaveni jedu
meduz. Ide o - priamu aktivaciu bioaktivnymi lipidmi meduzy,
- 0 aktivaciu PRR (Patter Recognition Receptors) na mastocy-
toch a — o priame zmeny fyzikalnych parametrov v prostredi

vplyvom jedu (pH, osmolarita a daldie faktory postihnutého
mikroenvironmentu) (15).

Pri opakovanom kontakte (aj nevedomej stimulacii) vznika po
aplikacii jedu klasicka IgE dependentna alergicka reakcia sko-
rého typu. V prostredi koznych makkych tkaniv kombinacia 1.
a 4. typu hypersenzitivnej reakcie s priamym toxickym poskode-
nim vytvori obraz imunitnej reakcie, s prevahou toxickych pre-
javov na zaciatku ataku, ktoré sa pri bioptickom sledovani ne-
nasli. Zisteny obraz zodpovedal odznievajlicej zapalovej reakcii
v obdobi hojenia (nizsi pocet mastocytov a eozinofilov).

Zaujimavym zistenim bolo vyrazné zvysenie poctu CD68 his-
tiocytov u pacientky a iba nesignifikantné cize menej pocetné
zvySenie CD163 buniek v leziondlnej kozi. Elementy CD68+ aj
CD163+ su myelo/monocytické markery lfudskych dermalnych
makrofagov. Zjednodusene interpretované - vyznamné zvy-
Senie CD68+ v poskodenej kozi sved¢i o aktivacii a pritiahnuti
(homing) T-lymfocytov do poskodeného tkaniva, ¢o je v zhode
s nalezom zvySeného poctu vysetrovanych klonov lymfocy-
tov v leziondlnej kozi v provnani s neleziondlnou kozou. Tento
proces suvisi so stimulaciou a s aktivaciou T-lymfocytov v ¢ase
zapalu, kym mensie zmnozenie CD163+ histiocytov mozno vy-
svetlit chybanim hemolyzy erytrocytov a leukocytov MFS vo
vysetrovanom tkanive. CD163 marker je pritomny na fudskych
monocytoch a makrofadgoch predovsetkym v neskorej faze za-
palu, teda hodnota tychto elementov moéze suvisiet aj s obdo-
bim odberu excizie z postihnutej koze.

CD3 T-lymfocyty a CD8+ lymfocyty su najcastejsie fenotypy
pritomné pri zapalovych dermatézach. Zacastriuju sa na imunit-
nych odpovediach pri patologickych procesoch suvisiacich so za-
palom. CD8 subpopulacia su cytotoxické bunky a ich pritomnost
je reakciou na pritomnost buniek poskodenych jedom, aktivitou
CD8+ T-lymfocytov nastdva ich priama likvidacia. Pritomnost
CD20 buniek hovori o tom, Ze aj humordlna imunita ma urcitu
Ulohu pri vyvoji opisanej lézie, rovnako ako mierne zvysena pri-
tomnost CD4+ (pomocnych) T-lymfocytov zi¢astnujlca sa na ak-
tivacnom procese bunkovej a humoralnej linie (13-15).

ZAVER

Autorom sa podarilo dostupnymi metédami zmapovat bun-
kovu kolonizéciu v |1ézii po popaleni meduzou na 10. deri od ata-
ku. Histologicky, imunohistochemicky a imunofluorescen¢ny
nalez sved¢i o poruche superficidlnej koznej reaktivnej jednotky
typu superficidlnej zmiesanej prevazne lymfocytovej dermati-
tidy. Do tejto skupiny dermatitid sa radi aj klinicka jednotka —
nedpecifickd kontaktnd dermatitida (kontaktny ekzém), ktory
patogeneticky prindlezi k 1. a 4. hypersenzitivnej reakcii.
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KARDIOPATOLOGIE
... ha moznosti regenerace srdce se pracuje

Prvni operace na otevieném srdci s mimotélnim obéhem -
uzavieni defektu septa sini, probéhla v roce 1953, prvni Uspés-
na transplantace srdce se uskutecnila v roce 1967 a prvni infu-
ze bunék kostni dfené do lidského myokardu byla provedena
v roce 2002. Od té doby nasleduji ¢etné slibné pokusy o rege-
neraci kardiomyocytd na velkych zvifatech.

Srdce ma jednu z nejmensich regeneracnich schopnosti.
U savcl existuje tzv. poporodni ,regeneracni okno” a je také
znama lehké schopnost obnovy kardiomyocytl béhem nor-
malniho rdstu a vyvoje a také po poskozeni - zaniku myokar-
du; v okoli poskozeného loziska se 3 % svalovych bunék déli,
zatimco vétsina jen hypertrofuje.

Aktualnim problémem je selhavani srdce po akutnim infark-
tu myokardu (IM), s pétiletym pfezitim jen 50 %. Odhaduje se,
ze béhem IM dojde ke ztraté asi 1 miliardy kardiomyocytd, kte-
ré jsou pak nahrazeny jizvou.

Pfi pokusech o regeneraci srdce byla zkousena transplanta-
ce jednak exogennich bunék, které plsobi svym parakrinnim
ucinkem (kosterni myoblasty, hematopoetické bunky kostni
dfené, mezenchymalni kmenové bunky kostni drené, lipob-
lasty, endotelidlni progenitorové bunky a dalsi), jednak bunék
srde¢niho pUvodu, ziskanych napf. ze sifovych ousek nebo ze
septa komor a pomnozenych in vitro. Buriky se pak do srdce
podavaji katetrem - intrakoronarné, transendokardidlné ci
transepikardialné.

Nejnovéjsi a nejslibnéjsi vysledky jsou s kardiomyocyty zis-
kanymi z lidskych pluripotentnich kmenovych bunék pomno-
zenych in vitro a fizené svalové diferencovanych. Jejich pred-
pokladanym Ucinkem je pfima elektromechanicka integrace se
sousednimi kardiomyocyty pfijemce a také parakrinni sekrece.

Autofi uzaviraji, Zze zatim neni zndma zakladni biologie
srdecni regenerace, a protoze tudiz nerozumime mechani-
zmUm, k nimz pfi transplantaci dochazi, nemuizeme je racio-
nalné ovlivnit. Je Zadouci, aby Ié¢ba byla vhodna nejen pro
akutni ztratu (IM), ale i pro nemocné s chronickym srde¢nim
selhdvanim. Profitovat by mohli i pacienti s kardiomyopatiemi
¢i s vrozenymi vadami srdce. Do budoucna autofi vyjadiuji op-
timismus.

Zdroj:
Gerbin KA, Murry CE. The winding road to regenerating the human heart.
Cardiovasc Pathol 2015; 24: 133-140.
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aneb nemélo by vam uniknout, ze ...

GYNEKOPATOLOGIE

... Pax-8, WT-1 a GATAS3 jsou uzitecné markery v di-
ferencialni diagnostice primarnich karcinomu ovaria
a ovarialnich metastaz karcinomu prsu

Odliseni primarnich ovarialnich karcinomd od ovarialnich me-
tastaz karcinomu prsu obvykle necini vétsi potize, zejména v pfi-
padé lobularnich karcinom0. Nicméné, u ¢asti pfipadl metastaz
duktalniho karcinomu (karcinomu prsu NST), m{zZe byt toto odli-
Seni problematické a je Zadouci opfit se 0 pomocné markery, kte-
ré toto klinicky vyznamné rozliseni umozni. Vyuziti Pax-8 a WT-1
je v tomto kontextu vyznamné a pomérné zndmé. Recentné se
ukazalo jako vhodné i vyuziti dalSiho markeru, GATA3. Publikova-
né studie se zabyvaly problematikou odliseni primarnich a me-
tastatickych nadord na souborech |ézi rGiznych pacientd, nikoliv
u pacientek se souc¢asnym vyskytem karcinomu prsu a ovaria.
Kolektiv autor(l z Barcelony se proto rozhodl| ovéfit vyuziti zmi-
nénych marker(i na souboru 18 pacientek se synchronnim kar-
cinomem ovaria (15 high grade seréznich karcinom( (HGSC) a 3
karcinomy svétlobunécné (CCQ)) a prsu (17 karcinom duktdlnich
a 1 lobularni) a srovnat tuto skupinu s 9 pfipady karcinomu prsu
metastazujiciho do ovaria (7 karcinom lobularnich a 2 duktalni).

Vysledky imunohistochemickych vysetfeni byly pomérné pre-
svédcivé. Pax-8 byl pozitivni ve 14/15 HGSC a 2/3 CCC. V3echny
primarni i metastatické karcinomy prsu byly negativni. WT-1 byl
pozitivni u 12/15 HGSC a 1/3 CCC. V3echny primarni karcinomy
prsu a metastazy lobularniho karcinomu byly negativni, poziti-
vita byla zastizena pouze u 1/2 metastatickych duktélnich karci-
nomu. GATA3 byl pozitivni u vSech metastatickych karcinomq,
primarniho lobularniho karcinomu a u 14/17 primarnich duktal-
nich karcinom. 3 negativni primarni karcinomy prsu byly malo
diferencované tripl negativni nadory. Zajimavym zjisténim bylo,
Ze oba pfipady Pax-8 negativnich karcinom( ovaria byly zéaro-
ven WT-1 negativni.

V zavéru autofi konstatuji, Ze pouziti zminénych 3 markerd ma
v této kombinaci vysokou senzitivitu i specifitu. Nutna je samo-
zifejmé i klinicko-patologicka korelace a také hodnoceni morfo-
logie nddoru - metastazy invazivniho lobularniho karcinomu
obvykle necini obtize, naopak malo diferencovany invazivni
duktalni karcinom muze napodobovat HGSC.

Zdroj:
Espinosa | et al. Simultaneous carcinomas of the breast and ovary: utility

of Pax-8, WT-1, and GATAS3 for distinguishing independent primary tumors
from metastases. Int J Gynecol Pathol 2015; 34: 257-265.

- P. Dundr -

CESKO-SLOVENSKA PATOLOGIE 1 2016



