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Streszczenie

Zapalne linijne brodawkowate znamie naskérkowe (inflammatory linear verrucous epidermal nevus — ILVEN) jest rzad-
ko wystepujaca odmiang znamienia naskérkowego o morfologii zblizonej do wykwitéw tuszczycowych. Cechuje sie
wczesnym poczatkiem, pojawia sie przy urodzeniu lub w pierwszych latach zycia. Zmianom skérnym towarzyszy stan
zapalny i intensywny Swiad. W pracy przedstawiono przypadek 51-letniego mezczyzny, u ktérego pierwsze ognisko cho-
robowe powstato w wieku dorostym i miato charakter linijnego, rumieniowo-brodawkujacego, silnie swedzacego, roz-
legtego pasma zlokalizowanego na bocznej powierzchni koriczyny dolnej prawej. W badaniu histologicznym stwierdza-
no cechy tuszczycy. Klasyczne leczenie przeciwtuszczycowe przyniosto krétkotrwatg poprawe stanu klinicznego.

Stowa kluczowe: zapalne linijne brodawkowate znamie naskérkowe, znamie naskorkowe, mozaikowatos¢, tuszczyca.

Abstract

Inflammatory linear verrucous epidermal nevus is a rare type of epidermal nevus which clinically resembles psoriatic
plaques. The disease is characterized by an early onset; it appears at birth or in the first years of life. Skin lesions
are accompanied with inflammation and intensive pruritus. The paper presents a case of a 51-year old man, in whom
the first signs of the disease in the form of a linear erythematous, verrucous, itchy band situated on the lateral side
of the right extremity appeared in adulthood. Histopathological examination showed psoriatic features. Typical anti-

psoriatic treatment brought only a short period of clinical improvement.

Key words: inflammatory linear verrucous epidermal nevus, epidermal nevus, mosaicism, psoriasis.

Wstep

Zapalne linijne brodawkowate znamie naskorkowe (in-
flammatory linear verrucous epidermal nevus — ILVEN) jest
jedna z rzadszych odmian znamienia naskérkowego (EN).
Szacuje sie, ze stanowi ok. 5-6% wszystkich przypadkéw
EN [1, 2]. Po raz pierwszy ILVEN opisali w 1971 r. Altman
i Mehregan [3]. Znamiona naskérkowe, w tym réwniez
ILVEN, s3 efektem mozaikowatosci bedacej z kolei wyni-
kiem mutacji somatycznych pojawiajacych sie we wczes-
nym okresie embriogenezy, wskutek czego powstaja dwie
odrebne linie komo6rkowe, ktore — migrujgc wzdtuz linii
Blaschko — przyczyniaja sie do powstania znamion o pla-

mistym lub linijnym uktadzie. Zmiany tego typu nazywa
sie hamartoma [2].

Kliniczng manifestacja ILVEN jest obecnos¢ zazwyczaj
linijnego ogniska rumieniowo-ztuszczajacego, czesto
z obecnoscig hiperkeratotycznych grudek, z towarzysza-
cym silnym $wigdem [1, 2]. Zmiana zwykle wystepuje jed-
nostronnie, uktadajac sie — jak wczesniej wspomniano
—wzdtuz linii Blaschko [4]. Najczestsza lokalizacje stano-
wi dolna potowa ciata [1, 2]. Zmiany w ok. 60% przypad-
kéw sg obecne juz przy urodzeniu lub rozwijaja sie
w pierwszych 6 mies. zycia. Szacuje sie, ze do 7. roku zy-
cia pojawia sie do 95% wszystkich przypadkéw EN [2].
W odréznieniu od pozostatych EN, ILVEN moze samoist-
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nie zanikac¢, chociaz towarzyszgca mu mutacja utrzymu-
je sie do konca zycia [5].

Zapalne linijne brodawkowate znamie naskérkowe wy-
kazuje podobienstwo zaréwno kliniczne, jak i histologiczne
do tuszczycy [4, 5], jednak charakteryzuje sie brakiem reak-

¢ji na tradycyjne metody leczenia przeciwtuszczycowego.

Opis przypadku

Pacjent, lat 51, zostat przyjety do Kliniki Dermatologii
w Poznaniu w celu leczenia znamienia typu ILVEN. Chory
podaje, ze pierwsze ogniska chorobowe wystapity w 30. ro-
ku zycia i miaty charakter wyniostych tarczek pokrytych
srebrng tuska, tworzacych pasmo na bocznej powierzch-
ni konczyny dolnej prawej i rozprzestrzeniajacych sie od
stopy do okolicy biodra (ryc. 1.-3.). Zmianom skérnym to-
warzyszyt nasilony swiad. Poczatkowo pacjenta leczono
preparatami zewnetrznymi, gtéwnie mascia salicylowa
i cignoling, uzyskujac okresowa poprawe stanu kliniczne-
go. W 2003 r. pacjent byt po raz pierwszy hospitalizowa-
ny w Klinice Dermatologii Uniwersytetu Medycznego
w Poznaniu, gdzie pobrano wycinek do badania histolo-
gicznego, w ktérym stwierdzono akantotyczny, pogrubia-
ty naskoérek z parakeratoza, brakiem warstwy ziarniste]
i naciekami neutrofilowymi, tworzagcymi mikroropnie Mun-
ro w gérnych warstwach naskérka oraz wydtuzone bro-
dawki skérne, podchodzace pod warstwe rogowa, czyli
obraz odpowiadajacy tuszczycy.

We wrzesniu 2008 r. z powodu pogorszenia stanu sko-
ry chorego ponownie hospitalizowano na oddziale der-
matologii w Pile, gdzie otrzymat leczenie zewnetrzne.

W pazdzierniku 2008 r. po raz kolejny nasility sie zmia-
ny skérne i pacjenta przyjeto do Kliniki Dermatologii w Po-
znaniu. Klinicznie w dniu przyjecia na oddziat na bocznej
powierzchni koficzyny dolnej prawej obserwowano pa-
smowate ognisko o szerokosci ok. 15 cm ztozone ze zle-
wajacych sie, wyniostych ponad powierzchnie skéry bla-
szek pokrytych grubg srebrng tuska (ryc. 1-3.). Wykwitom
towarzyszyt nasilony stan zapalny skoéry i Swiad. Zmiany
obejmowaty cata stope i ciagnety sie ku gorze, osiggajac
okolice prawego biodra. Ze wzgledu na uporczywos¢ zmian
i bardzo krétkie remisje uzyskiwane po leczeniu zewnetrz-
nym po wykonaniu badan laboratoryjnych, w ktérych nie
wykazano odchylen od normy, do leczenia zewnetrznego
zdecydowano sie dotgczy¢ doustny retinoid w dawce
50 mg/dobe. Zastosowane leczenie ogélne i miejscowe
pozwolito na uzyskanie ztuszczenia wykwitéw i nieznacz-
nego ich sptaszczenia, a takze spowodowato ustgpienie
dolegliwosci subiektywnych. Pacjent w stanie ogélnym
dobrym opuscit szpital z zaleceniem kontynuowania le-
czenia w domu. Termin wizyty kontrolnej w przyklinicznej
poradni wyznaczono za 30 dni.

Poza chorobg skéry pacjent nie podaje innych scho-
rzef, wywiad rodzinny w kierunku tuszczycy byt ujemny.
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Omoéwienie

Zapalne linijne brodawkowate znamie naskérkowe po
raz pierwszy opisali w 1971 r. Altman i Mehregan [6], cho-
ciaz pierwsze wzmianki pojawiaja sie juz w pracach
Unny (1850-1929). Patogeneza tej rzadko spotykanej w co-
dziennej praktyce dermatologicznej choroby pozostaje
nieznana. Postuluje sie udziat cytokin [interleukin 1
i 6 (IL-1, IL-6), czynnika martwicy nowotwordw o (tumour
necrosis factor o. — TNF-a.), wewnatrzkomérkowej czastecz-
ki adhezyjnej 1 (intercellular adhesion molecule 1—1CAM-1)
(6] lub klonalna dysregulacje wzrostu keratynocytéw [7].

Ryc. 1. Na tylnej powierzchni prawej konczyny dolnej
widoczne jest linijne rumieniowo-brodawkujace pasmo
ztozone ze zlewajacych sie hiperkeratotycznych grudek.
Na piecie widoczne ognisko nasilonej hiperkeratozy
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Ryc. 2. Na grzbiecie stopy i przedniej powierzchni podudzia
prawego widoczne hiperkeratotyczne grudki zlewajace sie
w pasmowate ognisko. Dystroficzne paznokcie wykazuja
cechy hiperkeratozy

Ryc. 3. Na tylnej powierzchni podudzia i stopy prawej widocz-
ne hiperkeratotyczne grudki tworzace rumieniowo-ztuszcza-
jace pasmo oraz wyktadniki przewlektej niewydolnosci zyl-
nej. Na piecie widoczne ognisko nasilonej hiperkeratozy

Najbardziej prawdopodobna przyczyna wydaje sie jednak
aktywacja autosomalnie dominujacych letalnych mutacji,
ktére przezywaja przez mozaicyzm [8], czyli istnienie co
najmniej dwoch populacji komdrek u jednego osobnika.
Przetrwanie komorek dotknietych mutacja zalezy od ich
przylegania do komarek prawidtowych [9].

Zmiany pojawiaja sie zazwyczaj w okresie wczesno-
dzieciecym, sporadycznie u dorostych (jak w opisywanym
przypadku) [10], czesciej u kobiet niz u mezczyzn (4 : 1) [7].
Istnieja pojedyncze doniesienia o przypadkach rodzinne-
go wystepowania tej odmiany EN (typ dziedziczenia z mat-
ki na corke) [6]. Okres wzrostu znamienia wynosi zwykle
od kilku miesiecy do kilku lat [7], chociaz opisywano réw-
niez jego samoistne ustepowanie [7].

Przewlekty stan zapalny, ktory lezy u podstaw tej cho-
roby, nie wigze sie ani z urazem, ani procesem infekcyj-
nym. Ta nietypowa odmiana znamienia naskorkowego,
ktéra poczatkowo ma postac dyskretnych, drobnych gru-
dek z tendencja do zlewania sie i tworzenia linijnego ru-
mienia ze ztuszczaniem na powierzchni, uktadajacego sie
wzdtuz linii Blaschko, moze sie nasila¢ lub zanikac i za-
zwyczaj klinicznie oraz histologicznie odpowiada tuszczy-
cy lub liszajowi ptaskiemu. Znamie to ponadto czesciej
dotyczy 0séb, u ktorych wystepuje predyspozycja rodzin-
na do wspomnianych powyzej choréb [9]. Zmianom skor-
nym towarzyszy nasilony $wiad [5]. Najczestsza lokaliza-
cja sa konczyny, chociaz ogniska chorobowe moga rzadko
obejmowac réwniez tutéw. Wedtug doniesien z pismien-
nictwa ogniska w przebiegu ILVEN s3 prawie zawsze roz-
mieszczone jednostronnie i wykazujg wieksza predyspo-
zycje do zajmowania lewej konczyny dolnej [7].

Opisywano wspétistnienie tego typu znamienia z wie-
loma jednostkami chorobowymi: z innymi zmianami skor-
nymi (naczyniakami, tuszczyca), z anomaliami miesnio-
woszkieletowymi — sugerujacymi zwigzek z zespotem
znamion naskérkowych (epidermal nevus syndrome
— ENS), definiowanym jako sporadyczne nerwowo-skdrne
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wrodzone sprzezenie ektodermalnych defektéw w maézgu,
skorze, oczach i/lub szkielecie [9], z jednostronnymi wa-
dami szkieletu, co moze wskazywac na to, ze ILVEN jest
jedna z odmian zespotu CHILD (congenital hemidysplasia
with ichtiosiform naevus and limb deficiency) i wtedy funk-
cjonuje pod nazwa PENCIL (psoriasiform epidermal nevus
with congenital ipsilateral limb defects) [7], z neurologicz-
nymi (opdzniony rozwdj, epilepsja) [10], z zapaleniem sta-
wow oraz liszajem amyloidowym — jednak zwykle wyste-
puje w postaci izolowanych zmian skérnych [10].

Kryteria klasyfikacyjne ILVEN opracowane przez
Altmana i Mehregana w 1971 r,, a zmodyfikowane w 1985 r.
przez Morag i Metzker uwzgledniaja trzy cechy: obecnos¢
jednostronnych linijnych brodawkowatych wykwitow, kt6-
rym towarzyszy silny Swiad, poczatek choroby we wczes-
nym wieku oraz wyjatkowa opornos¢ na leczenie [6].

Podobienstwo obrazu histologicznego do tuszczycy
(linear psoriasis and ilven) obejmuje: hiperkeratoze z ogni-
skowg parakeratoza i ortokeratozg, akantoze, wydtuzenie
brodawek skérnych oraz mikroropnie Munro [7]. Dodatko-
wo, niekiedy moze by¢ obecna niewielka spongioza na-
skorka, hipergranuloza i egzocytoza limfocytéw [11].

W réznicowaniu ILVEN nalezy uwzgledni¢ inne odmia-
ny EN (znamie brodawkujace, o uktadzie jednostronnym,
CHILD, miekkie, twarde, epidermolityczne, rogowe, seg-
mentalna chorobe Dariera oraz Haileya-Haileya), liszaj pta-
ski, 1Snigcy, pasmowaty, znamie zaskérnikowe, tojowe, pa-
rakeratoze, brodawki wirusowe (szczegolnie w lokalizacji
genitalnej), linijna postac rogowacenia mieszkowego oraz
zespot Proteusza [2].

Opisano réwniez kazuistyczny przypadek ziarniniaka
grzybiastego (u 11-letniego chtopca) przypominajacego
klinicznie i histologicznie ILVEN [12].

Dla przewazajacej czesci autoréw leczeniem z wyboru
w wiekszosci przypadkéw ILVEN pozostaje zabieg chirur-
giczny, jednak zawsze zwraca sie uwage na ryzyko nawro-
tow, powstania blizn lub keloidéw. W zaleznosci od lokali-
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zacji i rozlegtosci mozliwe sa rézne typy zabiegdéw chirur-
gicznych, a mianowicie: jednoetapowa lub kilkuetapowa
kompletna resekcja obejmujaca tkanke podskérng z prze-
szczepem skory (lub bez) albo z poprzedzajacym resekcje
zabiegiem rozprezenia tkanek z wykorzystaniem silikono-
wego ekspandera [6]. W postaciach mniej nasilonych i ma-
to rozlegtych zaleca sie leczenie miejscowe preparatami
steroidowymi (stosowanymi pod okluzja lub bez), retino-
idowymi (np. 0,1-procentowa tretinoing) [3], syntetyczny-
mi pochodnymi witaminy D5 (kalcipotriolem) [13], cytosta-
tykami (5-procentowym fluorouracylem) [14], podofiling,
preparatami przeciwhistaminowymi [6], keratolitycznymi
(kwasem salicylowym, dziegciami, antraling), krioterapia
lub z wykorzystaniem metod mechanicznych (np. derma-
brazji) [6, 15]. Dobre wyniki mozna osiagnac, stosujac te-
rapie skojarzonga. Podkresla sie takze koniecznos¢ konty-
nuowania terapii miejscowej az do ustapienia wszystkich
zmian chorobowych. Z drugiej jednak strony, w doniesie-
niach z pismiennictwa opisywano opornos¢ ILVEN na opi-
sywane powyzej metody leczenia (m.in. steroidy, dziegcie,
antraline, retinoidy, cytostatyki i podofiline) [15].

W przypadkach bardzo rozlegtych i rozsianych postu-
luje sie stosowanie doustnych preparatéw retinoidowych
(acytretyna 0,4 mg/kg m.c.) [3, 5]. Ostatnio coraz czesciej
w terapii ILVEN znajduja zastosowanie lasery, przede
wszystkim laser diodowy i lasery CO,. Terapia z wykorzy-
staniem 585 nm pulsacyjnego lasera diodowego, ktory
— powodujac destrukcje naczyn w brodawkach skérnych
i w konsekwencji martwice lezacego powyzej zmienione-
go naskoérka [7], dzieki ograniczonej gtebokosci wnikania,
a co za tym idzie zmniejszonego ryzyka tworzenia blizn
— przynosi poprawe wszystkich objawow zwigzanych
z ILVEN, jednak nie powoduje zmniejszenia wielkosci sa-
mego znamienia [15]. Z kolei laser CO, [15], mimo ze umoz-
liwia bardziej doktadng ablacje zmiany (z oszczedzeniem
otaczajacej zdrowej tkanki) [6], uwaza sie tylko za czescio-
wo skuteczny ze wzgledu na pojawiajace sie po zabiegu
przebarwienia i/lub odbarwienia [15]. Mato skuteczne oka-
zaty sie za to préby leczenia ILVEN z wykorzystaniem la-
sera argonowego lub rentgenoterapii [6].

Autorzy przedstawiajg powyzszy przypadek dydak-
tyczny ze wzgledu na fakt, ze mimo stosunkowo charak-
terystycznego obrazu klinicznego ILVEN bywa czesto nie-
prawidtowo rozpoznawany jako ograniczona zmiana
tuszczycowa [17] badZ odmiana liszaja, co skutkuje wdro-
zeniem leczenia, ktére nie zawsze przynosi pozytywny wy-
nik. Co istotne, rowniez badanie histologiczne niejedno-
krotnie nie utatwia postawienia prawidtowej diagnozy.
W catym procesie terapeutycznym wazna jest takze edu-
kacja pacjenta co do istoty procesu chorobowego, jego
— czesto wieloletniego — przebiegu oraz rodzajéw i moz-
liwych efektéw leczenia ILVEN.

Wydaje sie, ze dopiero doktadne poznanie podtoza pa-
tofizjologicznego zaréwno zmian skérnych, jak i nasilone-
go Swigdu umozliwi w przysztosci opracowanie skutecznej
terapii nie tylko ILVEN, ale takze pozostatych odmian EN.
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