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SOUHRN

pacientovych symptomd, dnes je diskutovana zejména otazka slizni¢niho hojeni a dosazeni endoskopické, pfipadné i mikroskopické remise. Do popiedi se
tak dostava nutnost objektivniho posouzeni mikroskopické intenzity a aktivity zanétu, k ¢emuz mohou slouzit histopatologické skérovaci indexy. Jejich realny
pfinos je véak dosud nejasny.

Cilem tohoto prehledového ¢lanku je podat informaci o dostupnych histopatologickych skérovacich indexech pro ulcerézni kolitidu (UC) a Crohnovu chorobu
(CD) a zamyslet se nad jejich pfinosem a limitacemi. Systematickou literarni resersi v databazich OVID SP MEDLINE, OVID EMBASE a The Cochrane library bylo
nalezeno 19 skérovacich indext pro UC a 4 pro CD. Naprostd vétsina z nich vsak neni validovéna a jejich pfinos stran predikce klinického pribéhu onemocnéni
je sporny. Endoskopie tak stale zlistava zlatym standardem hodnoceni intenzity a aktivity zanétlivého stfevniho onemocnéni.

Klic¢ova slova: Zanétlivé stfevni onemocnéni — Crohnova choroba - ulcerézni kolitida - histopatologie — skérovaci index

Histopathological assessment of the intensity and activity of the inflammation in inflammatory
bowel diseases: An important addition to the endoscopy, or a pointless effort?

SUMMARY

Expanding amount of knowledge about inflammatory bowel diseases has changed current therapeutic goals. In the past times, the main effort of the gastro-
enterologists was to alleviate patients’ symptoms. But nowadays, one of the hot topics is a mucosal healing and achieving the endoscopic, eventually even
microscopic remission. Therefore, the objective assessment of the microscopic intensity and activity of the inflammation starts to assume its importance and
histopathological scoring systems can represent an useful tool. However, their actual contribution is ill-defined.

The aim of this review is to inform about available histopathological scoring systems for ulcerative colitis (UC) and Crohn’s disease (CD) and discuss their benefits
and limitations. A systematic literature search in databases OVID SP MEDLINE, OVID EMBASE a The Cochrane library found 19 scoring indexes for UC and 4 for
CD were found. The vast majority of them are not validated and their benefit for prediction of the clinical outcome is controversial. Endoscopy still represents
a gold standard in the assessment of the extent of the bowel inflammation.
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KdyZz v roce 1932 Burill Bernard Crohn publikoval ¢lanek
s ndzvem ,Regional ileitis: A pathologic and clinical entity” (1),
nepfimo tak definoval novou skupinu onemocnéni, zndmou
jako zanétlivad stfevni onemocnéni (IBD). Crohnova choroba
(CD) a ulcerdzni kolitida (UC) se tak na nasledujicich téméf sto
let staly jednim z hlavnich témat gastroenterologl a gastroin-
testinalnich patologU. V pribéhu doby se vsak pohled na da-
nou problematiku zasadné zménil, a to s ohledem na definice,
klasifikace, diagnostiku i 1é¢bu. IBD jiz davno nejsou ,pouhymi
zanéty stfev’, v dnedni dobé je chdpeme jako chronicka sys-
témova zanétlivd onemocnéni s predilekci k travicimu trak-
tu, jejichz etiologie je nezndmd a patogeneze pfinejmensim
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nejasna (2-4). Nové prace na poli IBD jsou publikovany témér
na dennim poradku a prohlubujici se znalosti o této skupiné
chorob s sebou pfindseji i zasadni zmény ve strategii 1é¢by
véetné vytyceni novych terapeutickych cilG. Zatimco dfive
bylo hlavni snahou gastroenterologtl zmirnéni pacientovych
symptomd, v dnesni dobé je diskutovano zejména tzv. slizni¢-
ni hojeni (5-11), neboli dosazeni endoskopické remise, kterou
definuje absence endoskopicky viditelnych zndmek zanétu
(2,5). Negativni endoskopicky nalez vsak zdaleka nemusi zna-
menat negativni nalez mikroskopicky (12-14). Dle dostupnych
studii az 37 % pacientl s CD v klinické a endoskopické remisi
vykazuje mikroskopické zdmky pretrvavajiciho zanétu (15,16)
a u pacientl s UC udaje kolisaji od 16 % az po 100 % pacient
(17). Do popredi tak vstupuje otazka objektivizace mikrosko-
pické intenzity a aktivity zanétu pomoci histopatologickych
skérovacich indexd.

Ucelem tohoto ptehledového ¢&lanku je poskytnout informaci
o dostupnych histopatologickych skérovacich indexech pro CD
a UCa zamyslet se nad aktudlnim stavem mikroskopického hod-
noceni aktivity zanétu IBD s jeho benefity i limitacemi.
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METODIKA

Byl proveden bibliograficky prizkum od data prvnich uverej-
nénych publikaci az do 10. 10. 2018 v nasledujicich databazich:
OVID SP MEDLINE, OVID EMBASE a The Cochrane library. Pou-
zita klicova slova zahrnovala ,inflammatory bowel disease”; ,in-
flammatory bowel diseases”; ,ulcerative colitis”;,colitis”;,,crohn”;
Lcrohn’s”; ,mucosal healing”; ,histologic healing”; ,histologic
remission”; ,histopathological remission”; ,microscopic remis-
sion”; ,scoring system”; ,scoring index”; ,histological scoring”;
shistopathological scoring”; ,pathological scoring”; ,activity as-
sessment”. V pfipadé, Ze néktery z dfivéjsich dostupnych prehle-
dovych ¢lankd citoval publikaci, ktera touto metodikou nebyla
nalezena, byla tato publikace pfidana ru¢né.

VYSLEDKY

Celkové bylo nalezeno 2842 publikaci. Z prizkumu byly vy-
louceny studie v jiném nez anglickém a ¢eském jazyce, kazui-
stickd sdéleni, abstrakta a studie na zvifatech. Déle byly vyra-

Tabulka 1. Histopatologické skorovaci systémy pro IBD.

zeny prace, v nichz autofi ke svému vyzkumu vyuzivali skéro-
vaci indexy plivodné etablované jinymi autory, nebo indexy
urcena pro jind onemocnéni. Po uplatnéni vyfazovacich kritérif
bylo nalezeno 19 skérovacich indext pro UC a 4 pro CD (tab. 1)
(13,16,18-38).

Histopatologické skorovaci indexy pro ulcerézni kolitidu

Jizv 60. letech minulého stoleti Truelove & Richards prezento-
vali jejich histopatologicky skérovaci systém pro UC (18), ktery
je zéroven prvnim doloZzenym histopatologickym skérovacim
indexem pro IBD obecné. Jednim z nejpouzivanéjsich indexd
se pak stalo Geboesovo skdre z roku 2000 (29). Hodnoti 7 mor-
fologickych znakl, mezi které patii 1) porucha architektoniky
sliznice, 2) pfitomnost neutrofill v lamina propria, 3) eosinofily
v lamina propria, 4) pfitomnost neutrofilli v povrchovém epite-
lu, 5) kryptitida, 6) destrukce krypt a 7) slizni¢ni defekty (eroze
a ulcerace). Kazda z dil¢ich proménnych je déle subklasifikovédna
na zakladé svoji tize. Ackoliv se takové skére na prvni pohled
muze zdat pfilis komplikované a v rutinni praxi obtizné pouzitel-
né (napt. déleni rozsahu kryptitidy do 5 %, do 50 % a nad 50 %
krypt ve vzorku), vykazuje prekvapivé vysokou interpersonalni
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Truelove & Richards, 1956 (18)

Matts et al., 1961 (19)

Watts et al., 1966 (20)
Korelitz et al., 1976 (16)
Powell-Tuck et al., 1982 (21)
Keren et al., 1984 (22)
Friedman et al., 1986 (23)
Gomes et al., 1986 (24)
Saverymuttu et al., 1986 (25)

Floren et al., 1987 (26)
Riley et al., 1991 (13)
Hanauer et al., 1993 (27)

Sandborn et al., 1993 (28)

Geboes et al., 2000 (29)
Rutter et al., 2004 (30)
Baars etal., 2012 (31)

Nancy Index (Marchal-Bressenot et al.), 2015 (36)

Robarts’s Histopathological Index (Mosli et al.), 2015 (37)

Simplified Geboes Score (Jauregui-Amezaga et al.), 2016 (38)

D’'Haens et al., 1998 (32)

Pozdéji nazyvdn CGHAS a IGHAS

Nicholls et al., 1994 (33)

Etablovdn pro kontrolni biopsie u pacientti na lécbé

Breese et al., 1995 (34)
Baars et al., 2012 (35)

Tristupriova Skéla: 1) bez zanétu; 2) mirny az stredni zanét; 3) intenzivni zanét.
Pétistupnova skala: 1) bez zanétu; 2) - 4) rlizna mira zanétlivé celulizace; 5) eroze,
ulcerace nebo nekrézy sliznice.

Ctyfstupfiova skéla: 0) bez zanétu, az po 3) intenzivni zanét.

Kromé standardnich mikroskopickych znakt pridavaji i rozpocet zanétlivych bunék.
Tristupriova skéla: 1) bez zanétu; 2) mirny zanét; 3) stfedni az intenzivni zanét.
Aktivni vs. inaktivni zanét.

Ctyfstupfiova 3kéla: 0) bez zanétu; 1) zanét v LP; 2) destrukce krypt; 3) ulcerace.
Pétistupnova skala: 0) bez zanétu, az po 4) intenzivni zanét s ulceracemi.

Hodnoti 4 mikroskopické znaky: 1) poskozeni enterocytd; 2) abnormality krypt;
3) zénét v LP; 4) akutni zanét v LP. Kazdd proménnd hodnocena stupni 1-3.

Sestistupriova skala: 0) bez zanétu, aZ po 5) intenzivni zanét a ulcerace.
Hodnoti 6 mikroskopickych znak, kazdy klasifikovan na ctyistupriové skéle intenzity.

Ctyfstupfiova skéla: 0) bez zanétu, az po 3) high-grade aktivni IBD (na zakladé
kombinace mikroskopickych a endoskopickych znaku).

Ctyfstupriova $kala: 0) inaktivni chronicka kolitida, az po 3) vyrazné aktivni chronicka
kolitida.

7 mikroskopickych znaku s riiznymi podstupni. Celkovy rozsah skére je od 0 po 5.4.
Pétistupnova skala: 0) bez zanétu, az po 4) intenzivni aktivni zanét.

Ctyfstupfiova skala: 0) absence aktivity zanétu, az po 4) zavazna aktivita zanétu
(pocetné pseudoabscesy).

Pétistupnova skala: 0) mirny neaktivni zanét nebo bez zanétu; 1) stfedni nebo
intenzivni neaktivni zanét; 2) mirny aktivni zanét; 3) stfedni nebo intenzivni aktivni
zanét; 4) zavazné aktivni onemocnéni (ulcerace).

Ctyfstupriova skala: 1) chronicky zanét; 2) neutrofily v LP; 3) neutrofily v epitely;
4) eroze/ulcerace.

7 mikroskopickych znaku s riiznymi podstupni. Celkovy rozsah skére je od 0 po 4.4.

Hodnoti 8 mikroskopickych znakl na 16 stuprové skale.
Ctyfstupfiova skéla: 1) horsi; 2) beze zmény; 3) zlepseni; 4) vymizeni zanétu
5 mikroskopickych znak hodnoceni na 4 stupriové skale.

Pétistupnova skala: 0) neaktivni onemocnéni, az po 4) intenzivni zanét (pocetné
pseudoabscesy).

IBD = zdnétlivd stfevni onemocnéni; UC = ulcerdzni kolitida; CD = Crohnova choroba; LP = lamina propria; CGHAS = Colonic Global Histologic Activity Score; IGHAS =
Ileal Global Histologic Activity Score.
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shodu (kappa 0.70) (29). V roce 2017 bylo publikovdno modifi-
kované a zjednodusené Geboesovo skére (38), do kterého byla
nové zakomponovéana piitomnost bazalni plazmocytoézy.

Jak jiz bylo zminéno v Uvodu, zna¢nd ¢ast pacientt s UC v en-
doskopické remisi necekané vykazuje mikroskopické znamky
pretrvavajiciho zanétu. Jelikoz je UC charakterizovana kontinu-
alnim a rovnomérné rozlozenym zanétem, dala by se predpokla-
dat vysokd mira shody mezi mikroskopickym a endoskopickym
nalezem, a tudiz i histopatologickymi a endoskopickymi skéro-
vacimi indexy. Bohuzel, studie na toto téma vykazuji pfinejmen-
$im rozporuplné vysledky (21,24,39-41). Lemmens B et al. (40)
se pokusili o korelaci Mayo Endoscopic Score (42) s dvéma prav-
dépodobné nejcastéji pouzivanymi histopatologickymi indexy
pro UC - Riley Score (13) a jiz vySe komentované Geboesovo
skore (29). Zjisténi, ze pod Mayo 1, ili mirnou endoskopickou
aktivitou, se skryvaly véechny histologické stupné aktivity zané-
tu, hovofi za vie. Na zékladé dostupnych studii Ize shrnout, ze
nejlepsi korelace endoskopie a mikroskopie byva u intenzivnich
floridnich zanétd a u normalnich nélezd, zatimco minimalni sho-
da panuje u mirného neaktivniho zanétu (40).

Ponékud optimistictéjsi vysledky u pacient s UC pfinasi vy-
zkum na téma histopatologie jako prognostického faktoru. Jiz
od zacatku panoval nazor, ze kombinace endoskopie a mikro-
skopie bude mit lepsi vypovédni hodnotu stran klinického pra-
béhu onemocnéni nez endoskopie samotna (43), coz bylo v pru-
béhu dalsich let doloZenou fadou dalSich studii (13,30,31,43-50).
Napfiklad ve studii Riley et al. (13) mikroskopicka intenzita z&-
nétu predikovala u endoskopicky negativnich pacientd klinicky
relaps v prabéhu nasledujicich 12 mésicli a konkrétné Geboeso-
vo skoére se taktéz ukazuje byt prediktorem klinického relapsu
u pacientl s UC v klinické a endoskopické remisi (44,49).

V neddvné dobé byly etablovany dva nové histopatologic-
ké indexy pro UC - Nancy Index (36) a Robarts’ Histopatholo-

ulcerace

Ano = Grade 4 (zdvaZné
aktivni onemocnéni)

Ne

aktivni zanét
(neutrofily)

= Grade 3

mirny = Grade 2

@ stfedné intenzivni
nebo vyrazny
Ano

Ne

neaktivni
zanét ::> stfedné intenzivni
(lymfocyty) nebo vyrazny

l::> mirny nebo Zadny = Grade 0

Obr. 1. Nancy Index pro histopatologické hodnoceni intenzity a aktivity
zanétu u ulcerdzni kolitidy.

= Grade 1
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Tabulka 2. Global Histology Activity Score (GHAS). Pouziva se separatné
pro terminalni ileum a tlusté stfevo.

Poskozeni epitelu 0 =zadné; 1 = fokalni; 2 = extenzivni

Porucha architektoniky 0 =7z4dn3a; 1 = mirng; 2 = zdvazna

Lymfoplazmocytarni zanét v LP 0 =Zzadny; 1 = mirny; 2 = intenzivni

Neutrofily v LP 0 =2zadné; 1 = mirng; 2 = intenzivné
Neutrofily v epitelu 1 = povrchovy epitel; 2 = kryptitida;
3 = kryptovy pseudoabsces

Eroze nebo ulcerace 0=ne; 1=ano

Granulom 0=ne;1=ano

Pocet postizenych segmentl 1=<1/3;2=1/3-2/3;3=>2/3

stfeva
Kazdd proménnd je hodnocena nezdvisle
Vysledné skore je soucet vsech individudlnich proménnych (max. = 16)
LP =lamina propria

gy Index (37). Prvni jmenovany pouziva pétistuprovou $kalu
hodnoceni na zakladé pfitomnosti ulceraci a intenzity aktivniho
a chronického zanétu (obr. 1). Robarts’ Histopathology Index
pak vyuziva Ctyfstupnovy grading (1 - chronicky zanét, 2 - pfi-
tomnost neutrofil(l v lamina propria, 3 - neutrofily v epitelu a 4
- pfitomnost slizni¢nich defektd). Jde o prvni skute¢né valido-
vana skore pro UC, kterd navic vykazuji shodu s endoskopickym
nalezem. Ve studii od Irani NR et al. (51) byla prokdzana dobra
korelace obou indexd s Ulcerative Colitis Endoscopic Index of
Severity (52) i mezi obéma histopatologickymi indexy navza-
jem. Stran jejich pfipadného prediktivniho vyznamu zatim chybi
dostatek dostupnych informaci.

Histopatologické skorovaci indexy pro Crohnovu chorobu

Vzhledem k diskontinualnimu charakteru zanétu je mikrosko-
pické hodnoceni intenzity a aktivity zanétu u Crohnovy choroby
naro¢néjsi a dostupné skérovaci indexy jsou limitované poctem
i vyznamem. Jediny plo3néji pouzivany index pochazi od D'Ha-
ense et al. z roku 1998, ktery se v praxi ujal pod ndzvem Global
Histologic Activity Score (GHAS) a je ¢asto uzivany separatné pro
termindlni ileum a tlusté stfevo (jako tzv. Colonic a lleal GHAS)
(32,53,54). Tento index hodnoti 1) poskozeni epitelu, 2) poruchu
architektoniky sliznice, 3) chronicky zanét v lamina propria, 4)
neutrofily v lamina propria, 5) neutrofily v epitelu, 6) pfitomnost
slizni¢nich defektl a 7) pfitomnost epiteloidnich granulom,
k ¢emuz nasledné pricita pocet postizenych segmentl stfeva
(tab. 2). Neni v3ak validovany a je dolozend jeho Spatna korelace
s endoskopickymi indexy (24,54).

Prognosticky vyznam histopatologie je v pfipadé CD sporny.
Vjediné nalezené studii na toto téma Baars et al. (31) nebyla pro-
kazadna asociace histopatologického nalezu s klinickym relap-
sem onemocnéni, rozvojem striktury ¢i nutnosti chirurgického
zakroku.

Histopatologické skorovaci indexy pro pediatrickd IBD
Histopatologicky skérovaci index primarné etablovany pro
détska IBD nebyl doposud vytvoren (55) a mikroskopické hod-
noceni intenzity a aktivity zanétu tak u déti s IBD z(stava Cisté
subjektivni. Nejasny je i pfinos histopatologie stran predikce kli-
nického pribéhu onemocnéni. Podle recentnich studii (56,57)
zakomponovani mikroskopie do Pafizské klasifikace (58) (ktera
détska IBD fenotypicky klasifikuje na zakladé klinickych charak-
teristik a endoskopického nalezu) vyrazné zvysilo hodnoceny
rozsah zanétlivého postizeni u déti s CD, UC i neklasifikovanou
IBD (IBDV). Z danych studii viak nevyplyvd, nakolik toto odrazi
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klinickou prezentaci choroby a zda mikroskopie pfinesla reél-
nou pfidanou hodnotu stran predikce nasledného klinického
pribéhu.

Tuto otazku se nase supina pokusila zodpovédét v roce 2017
ve studii s ndzvem ,Low predictive value of histopathological
scoring system for complications development in children with
Crohn’s disease.” (59). Provedli jsme retrospektivni analyzu 63
déti s nové diagnostikovanou CD. Zpétné byly zhodnoceny
vstupni etdzové biopsie pfed zahajenim terapie a histopatolo-
gicka intenzita a aktivita zdnétu byla objektivizovana za pouziti
vySe zminéného Global Histology Activity Score (32). Nasledné
byla hleddna asociace s endoskopickou aktivitou zanétu stano-
venou pomoci iroce uzivaného endoskopického indexu Simple
Endoscopic Score for Crohn’s Disease (SES-CD) (60), a dale s Pe-
diatric Crohn’s Disease Activity Index (PCDAI), ktery predstavuje
jedno z nejpouzivanéjsich klinickych skére aktivity pediatrické
CD (61). Zaroven jsme zjistovali, zda Ize na zakladé histopatolo-
gie predikovat rozvoj komplikaci v prabéhu nasledujiciho roku.
Bohuzel, mikroskopicka aktivita zanétu, stanovena za pomoci
GHAS, se neukdzala byt prediktorem komplikovaného priibéhu
onemocnéni (na rozdil od SES-CD) a nekorelovala s aktivitou za-
nétu, stanovenou za pomoci SES a PCDAI.

DISKUZE

V soucasné dobé je znamo nékolik desitek skorovacich indexa,
z nichZ jen minimum je validovanych, vykazuji slabou korelaci
s endoskopickym nélezem a jejich vyznam stran predikce klinic-
kého priibéhu onemocnéni je limitovany (17,62,63). V. mnoha
pfipadech 3lo o jednoducha skére o nékolika proménnych, kte-
ré byly sestaveny skupinami autor( pro potieby jejich vlastnich
studii a nebyly urceny primarné pro béZznou rutinni bioptickou
praxi. Jiz samotny fakt, Ze jsme v pravidelnych intervalech kon-
frontovani se stéle novymi indexy, nepfimo naznacuje, ze dopo-
sud stale selhdvame ve snaze nalézt jeden idealni, ktery by vyse
zminéné nalezitosti splfioval. | z téchto divodl zatim dosazeni
histologické remise neni povazovano za primarni terapeuticky
cil (5,64,65). Pficiny je mozné nalézat v pribéhu celého multi-
disciplinarniho diagnostického procesu, od vlastnich biologic-
kych charakteristik onemocnéni pfes techniku endoskopického
vysetieni, biopticky odbér vzorkd, zpracovani materidlu az po
samotné histopatologické hodnoceni a jeho interpretaci:

Kolisdni rozsahu zdnétu

Vlastni biologicka povaha CD se svym kolisavym charakterem
zanétu na makroskopické i mikroskopické urovni znacné limitu-
je mnozstvi dostupnych histologickych index i jejich vyuzZitel-
nost v praxi. Endoskopické vysetieni, které dokaze prehlédnout
cely povrch strevni sliznice, ma v takto loZiskové zménéném
terénu lepsi vypovidajici hodnotu nez bioptické vzorky milime-
trovych rozmérQ. V pripadé l1écené IBD je vsak situace jesté slo-
Zitéjsi. Vseobecné znamy fakt, ze dlouhodobé Ié¢end UC muze
taktéz vykazovat diskontinualni charakter zanétu (66,67), tak
znacné limituje pfinos mikroskopie i v tomto pfipadé.

Postizeni tenkého stfeva a horniho gastrointestindiniho traktu

CD i UC jsou systémova zanétlivda onemocnéni se schopnos-
ti postihnout jakoukoliv oblast travici trubice (2-4). Na celkové
zdvaznosti onemocnéni se tak mlze podilet i postizeni horniho
gastrointestinalniho traktu, jehoz hodnoceni zatim neni sou-
¢asti zddného dostupného indexu, endoskopického ani mikro-
skopického. U dospélych pacientd, na rozdil od pediatrické IBD,
neni horni endoskopie ani soucasti oficidlnich doporuceni pro
diagnostiku IBD (3,68).
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Endoskopické vysetieni dokaze postihnout pouze proximalni
(duodenum a nékdy proximalni ¢ast jejuna) a distalni (terminal-
ni ileum) Usek tenkého streva, avsak pravé pfitomnost zanétu
v tenkém stfevé muze byt pro dalsi klinicky pribéh choroby
urcujici. Proto byly v poslednich letech etablovany indexy ak-
tivity zanétu tenkého stfeva pro kapslovou endoskopii. Mezi
nejpouzivanéjsi patfi Lewis Score (69) a Capsule Endoscopy
Crohn’s Disease Activity Index (70), které doporucuji i European
Crohn’s and Colitis Organisation a European Society of Gastro-
intestinal Endoscopy.

Nemoznost posouzeni transmurality zdanétu

Crohnova choroba, a v nékterych pfipadech i ulcerézni ko-
litida, mohou vykazovat zanétlivé postizeni hlubsich struktur
stfevni stény. Histopatologické i endoskopické vysetreni vsak
podava informaci pouze o luminalni aktivité zanétu. Transmu-
ralita zanétu je jednim z definujicich prvkd CD a spolupodili
se na celkovém klinickém stavu pacienta a rozvoji pfipadnych
komplikaci. Napfiklad zachyt myenterické plexitidy v resek¢-
nich okrajich predikuje ¢asny relaps onemocnéni po ileocékalni
resekci (71). Z tohoto dlivodu se v poslednich letech objevuje
snaha o vytvofenivalidniho indexu transmuralni aktivity zanétu.
Jednim z nich je tzv. Lémann Index (72), ktery vSak pfedstavuje
klinické skore, nikoliv histopatologické, a hodnoti kumulativni
postiZeni stfevni stény na zakladé pfitomnosti striktur, penetru-
jiciho postizeni (pfitomnost pistéli a abdominalnich abscest),
predchozich chirurgickych vykonl a perianalniho postizeni.
V nékterych piipadech je dokonce biopticky odbér natolik po-
vrchovy, Ze nezachyti ani bazalni partie lamina propria mucosae
a znemozni tak posouzeni napfiklad bazalni plazmocytézy, kte-
ra je soucasti nékterych skoérovacich index, jako je kupfikladu
jiz zminéné modifikované Geboesovo skore (38).

Pocet odebranych vzorkii

Na zakladé oficidlnich doporuceni European Society of Patho-
logy a European Crohn’s and Colitis Organisation (2-4) by mél
biopticky odbér v dobé diagnézy zahrnovat minimalné dva vzor-
ky z pfinejmen3im péti etdZi stfeva, mezi kterymi by nemélo chy-
bét termindlni ileum a rektum. Doposud v3ak neexistuje oficidlni
stanovisko stran minimalniho poctu vzork( v ramci kontrolnich
endoskopii (4). V béZzné gastroenterologické praxi mnohdy stale
pretrvava tendence nebioptovat endoskopicky negativni Useky
stfeva, a naopak provadét bohaty sampling v intenzivné zanétli-
vych zménénych Usecich, ¢imz dochazi k faleSnému podhodno-
ceni, respektive nadhodnoceni mikroskopické intenzity a aktivity
zanétu v zavislosti na endoskopickém obrazu. Tato diskrepance
se mUZze negativné odrazit i na vypovédni hodnoté nékterych
samotnych skoérovacich indext jako napriklad GHAS (32), ktery
do hodnoceni zapocitava i pocet postizenych segmentu stfeva.

Histopatologické skore u vstupnich endoskopii

Jednim z hlavnich dlvodl odbéru biopsie v ramci kontrolnich
endoskopii je zjistit stav mikroskopické intenzity a aktivity zané-
tu a tim ziskat informaci o Uc¢innosti dosavadni terapie. Pro kli-
nického lékare a jeho nasledny rozhodovaci proces je vsak sté-
Zejni i mikroskopicka intenzita zanétu v dobé diagnézy. Nicmé-
né, patolog predstavuje pouze jednu z diagnostickych modalit,
definitivni diagndza IBD je klinicka diagndza, kterou stanovuje
prislusny klinicky lékaf az po kompletaci vysledkd vsech prove-
denych vysetieni (2-4,68). Patolog tak ve fazi histopatologické-
ho hodnoceni vzork ze vstupni etdZové biopsie nevi, jakd bude
vyslednad diagnéza. Zejména pokud nema k dispozici validni kli-
nické informace, mize se jeho diagn6za omezit na ,chronickou
nespecifickou kolitidu” (respektive enterokolitidu), pficemz pa-
cient bude z klinického pohledu vykazovat presvédcivé zndmky
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CD s recidivujicimi perianalnimi abscesy, sonografickym ztlusté-
nim kli¢ek tenkého stieva, mezenteridini lymfadenopatii a pozi-
tivitou protilatek proti Saccharomyces cerevisiae. Naopak, nalez
floridni chronické terminalni ileitidy a kolitidy s poruchou ar-
chitektoniky sliznice a zédchytem drobnych rozvolnénych epite-
loidnich granulomd mUiZe patologa bez validni klinické korelace
mylné svést na scesti diagnézy CD, ackoliv ve skutecnosti pljde
o malé dité se septickymi stavy nejasné etiologie a nasledné ge-
neticky potvrzenou diagnézou chronické granulomatézni cho-
roby. Vzhledem k faktu, Ze se histopatologické skérovaci indexy
lisi pro CD a UG, je jejich pouZiti v dobé vstupni etdzové biopsie
mozné az zpétné, po stanoveni definitivni klinické diagnézy.
Celkovy problém podtrhuje i absence jakéhokoliv skérovaciho
indexu pro IBDU, pficemz tato diagndza tvori 10-15 % dospé-
lych IBD a cca 5-7 % détskych IBD a mnohdy se stane diagnézou
definitivni (73-76).

Hodnoceni slizni¢nich defektii

Pro vétsinu histopatologickych indexd je pfitomnost erozi
a/nebo ulceraci zndmkou maximalni intenzity zanétu a jsou
hodnoceny nejvyssimi stupni ve svych skalach. Prikladem je
vyse zminény Nancy Index (36), pro ktery jakakoliv pfitomnost
ulcerace automaticky znamend nejvyssi grade bez ohledu na
charakter zadnétu v okolni sliznici. Z hlediska endoskopie a po-
tazmo i celkového klinického stavu pacienta je vSak zcela zasad-
ni, jestli mikroskopicky popsany defekt sliznice pochazi z jedné
drobné aftézni |éze ¢i se jedna o stievo s extenzivné ulcerova-
nym povrchem ve vétsiné svého rozsahu. Jiné indexy jako napf.
Geboesovo skére (29) naopak rozlisuji mezi erozemi a ulcerace-
mi. Standardni endoskopicky odbér vzorku ze slizni¢nich defek-
t0 by vsak mél zastihnout okraj defektu s pfechodem do zacho-
valé sliznice. Co se tak v mikroskopu jevi jako mélka eroze, mize
byt ve skute¢nosti okrajovy odbér z hlubsiho defektu.

ZAVER

Ackoliv ma histopatologie nezastupitelnou ulohu v diagnos-
tice IBD, jeji pfinos stran hodnoceni intenzity a aktivity zanétu
je stale omezeny. Jak jiz bylo zminéno, pfic¢inou je samotna bio-
logickd povaha onemocnéni, diskrepance s endoskopii i tech-
nické aspekty odbéru vzorkl. Zistava vsak otazkou, zda tyto
nedostatky odrazeji skute¢né limitace mikroskopie a zda nejsou
spise vyvolany uméle. Z analyzy pfedchozich praci totiz vyplyva,
7e soucasnd predstava idedlniho histopatologického skérovaci-
ho systému je validovany index s dobrou interpersonalni sho-
dou, ktery koreluje s endoskopickym néalezem a zéroven slouzi
jako prediktor klinického pribéhu onemocnéni. Zjevna snaha
o co nejlepsi korelaci mikroskopie a endoskopie, coz zaroven
predstavuje i jeden z hlavnich indikator( validity, viak popira
samotnou smysluplnost takového indexu, protoze devalvuje
mikroskopii na metodu, kterd mliZze byt maximalné stejné dobrd
jako endoskopie. Diskrepance mezi endoskopii a histopatologii
je tak naopak zadouci. Histopatologicky index by nemél endo-
skopicky nalez potvrzovat, nybrz zpfesnovat a predstavovat
tak pfidanou hodnotu k celkové objektivizaci tize zanétlivého
onemocnéni. Jediné tak maze byt piipadny skérovaci index vy-
uzivan v rutinni bioptické praxi a neslouzit pouze jako nastroj
objektivizace dat pro potieby studii. Dalsi vyzkum by se tak mél
zaméfit spiSe na pfinos histopatologie jakozto prediktoru klinic-
kého priibéhu onemocnéni.

Prace byla podpofena MZ CR - RVO, FN v Motole 00064203.

PROHLASENI

Autor prace prohlasuje, ze v souvislosti s tématem, vznikem a publikaci to-
hoto ¢lanku neni ve stietu zajmu a vznik ani publikace ¢lanku nebyly podpo-
feny zadnou farmaceutickou firmou.

Crohn BB, Ginzburg L, Oppenheimer GD.
Regional lleitis: A Pathologic and Clinical Enti-
ty. JAMA 1932; 99(16): 1323-1329.

LITERATURA

of the ECCO. I: Impact of mucosal healing on
the course of inflammatory bowel disease. J
Crohns Colitis 2011; 5(5): 477-483.

tologic markers of inflammation in patients
with ulcerative colitis in clinical remission. Clin
Gastroenterol Hepatol 2013; 11(8): 991-996.

Magro F, Gionchetti P, Eliakim R, et al. Third 8. Stange EF, Travis SP, Vermeire S, et al. Eu- 15. Molander P, Sipponen T, Kemppainen H,
European Evidence-based Consensus on Di- ropean evidence based consensus on the di- et al. Achievement of deep remission during
agnosis and Management of Ulcerative Colitis. agnosis and management of Crohn’s disease: scheduled maintenance therapy with TNFal-
Part 1: Definitions, Diagnosis, Extra-intestinal definitions and diagnosis. Gut 2006; 55(Suppl pha-blocking agents in IBD. J Crohns Colitis
Manifestations, Pregnancy, Cancer Surveil- 1):i1-i15. 2013; 7(9): 730-735.

lance, Surgery, and lleo-anal Pouch Disorders. 9. Reinisch W, Van Assche G, Befrits R, et al. 16. Korelitz BIl, Sommers SC. Response to drug
J Crohns Colitis 2017; 11(6): 649-670. Recommendations for the treatment of ulcera- therapy in Crohn's disease: evaluation by rectal
Gomollén F, Dignass A, Annese V, et al. 3rd tive colitis with infliximab: a gastroenterology biopsy and mucosal cell counts. J Clin Gastro-
European Evidence-based Consensus on the expert group consensus. J Crohns Colitis 2012; enterol 1984; 6(2): 123-127.

Diagnosis and Management of Crohn's Dis- 6(2): 248-258. 17. Bryant RV, Winer S, Travis SP, Riddell RH.
ease 2016: Part 1: Diagnosis and Medical Man-  10. Ardizzone S, Cassinotti A, Duca P, et al. Systematic review: histological remission in in-
agement. J Crohns Colitis 2017; 11(1): 3-25. Mucosal healing predicts late outcomes after flammatory bowel disease. Is ‘complete’ remis-
Magro F, Langner C, Driessen A, et al. Eu- the first course of corticosteroids for newly sion the new treatment paradigm? An 10IBD
ropean consensus on the histopathology of diagnosed ulcerative colitis. Clin Gastroenterol initiative. J Crohns Colitis 2014; 8(12): 1582-
inflammatory bowel disease. J Crohns Colitis Hepatol 2011; 9(6): 483-189. 1597.

2013;7(10): 827-851. 11. Froslie KF, Jahnsen J, Moum BA, et al. Mu-  18. Truelove SC, Richards WC. Biopsy studies in
Travis SP, Higgins PD, Orchard T, et al. Re- cosal healing in inflammatory bowel disease: ulcerative colitis. Br Med J 1956; 1(4979): 1315-
view article: defining remission in ulcerative results from a Norwegian population based 1318.

colitis. Aliment Pharmacol Ther 2011; 34(2): cohort. Gastroenterology 2007; 133(2): 412- 19. Matts SG. The value of rectal biopsy in the di-
113-124. 422. agnosis of ulcerative colitis. Q J Med 1961; 30:
Daperno M, Castiglione F, de Ridder L, et 12. Korelitz Bl. Mucosal healing as an index of 393-407.

al. Results of the 2nd part Scientific Workshop colitis activity: back to histological healing for ~ 20. Watts JM, Thompson H, Goligher JC. Sig-
of the ECCO. II: Measures and markers of pre- future indices. Inflamm Bowel Dis 2010; 16(9): moidoscopy and cytology in the detection of
diction to achieve, detect, and monitor intes- 1628-1630. microscopic disease of the rectal mucosa in
tinal healing in inflammatory bowel disease. /  13. Riley SA, ManiV, Goodman MJ, et al. Micro- ulcerative colitis. Gut 1966; 7(3): 288-294.
Crohns Colitis 2011; 5(5): 484-498. scopic activity in ulcerative colitis: what doesit  21. Powell-Tuck J, Day DW, Buckell NA, et al.
Peyrin-Biroulet L, Ferrante M, Magro F, et mean? Gut 1991; 32(2): 174-178. Correlations between defined sigmoidoscopic
al. Results from the 2nd Scientific Workshop  14. Rosenberg L, Nanda KS, Zenlea T, et al. His- appearances and other measures of disease

162

CESKO-SLOVENSKA PATOLOGIE 3 2019



22.

23.

24,

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

activity in ulcerative colitis. Dig Dis Sci 1982;
27(6): 533-537.

Keren DF, Appelman HD, Dobbins Il WO, et
al. Correlation of histopathologic evidence of
disease activity with the presence of immuno-
globulin-containing cells in the colons of pa-
tients with inflammatory bowel disease. Hum
Pathol 1984; 15(8): 757-763.

Friedman LS, Richter JM, Kirkham SE, et al.
5-Aminosalicylic acid enemas in refractory dis-
tal ulcerative colitis: a randomized, controlled
trial. Am J Gastroenterol 1986; 81(6): 412-418.
Gomes P, du Boulay C, Smith CL, et al. Rela-
tionship between disease activity indices and
colonoscopic findings in patients with colonic
inflammatory bowel disease. Gut 1986; 27(1):
92-95.

Saverymuttu SH, Camilleri M, Rees H, et
al. Indium 111-granulocyte scanning in the
assessment of disease extent and disease ac-
tivity in inflammatory bowel disease. A com-
parison with colonoscopy, histology, and fecal
indium 111-granulocyte excretion. Gastroen-
terology 1986; 90(5 Pt 1): 1121-1128.

Floren CH, Benoni C, Willen R. Histologic and
colonoscopic assessment of disease extension
in ulcerative colitis. Scand J Gastroenterol 1987;
22(4): 459-462.

Hanauer S, Schwartz J, Robinson M, et al.
Mesalamine capsules for treatment of active
ulcerative colitis: results of a controlled trial.
Pentasa Study Group. Am J Gastroenterol 1993;
88(8): 1188-1197.

Sandborn WJ, Tremaine WJ, Schroeder KW,
et al. Cyclosporine enemas for treatment-re-
sistant, mildly to moderately active, left-sid-
ed ulcerative colitis. Am J Gastroenterol 1993;
88(5): 640-645.

Geboes K, Riddell R, Ost A, et al. A reproduc-
ible grading scale for histological assessment
of inflammation in ulcerative colitis. Gut 2000;
47(3): 404-409.

Rutter M, Saunders B, Wilkinson K, et al.
Severity of inflammation is a risk factor for
colorectal neoplasia in ulcerative colitis. Gas-
troenterology 2004; 126(2): 451-459.

Baars JE, NuijVJ, Oldenburg B, et al. Majority
of patients with inflammatory bowel disease
in clinical remission have mucosal inflamma-
tion. Inflamm Bowel Dis 2012; 18(9): 1634-1640.
D’Haens GR, Geboes K, Peeters M, et al. Ear-
ly lesions of recurrent Crohn’s disease caused
by infusion of intestinal contents in excluded
ileum. Gastroenterology 1998; 114(2): 262-267.
Nicholls S, Domizio P, Williams CB, et al. Cy-
closporin as initial treatment for Crohn’s dis-
ease. Arch Dis Child 1994; 71(3): 243-247.
Breese EJ, Michie CA, Nicholls SW, et al. The
effect of treatment on lymphokine-secreting
cells in the intestinal mucosa of children with
Crohn’s disease. Aliment Pharmacol Ther 1995;
9(5): 547-552.

Baars JE, NuijVJ, Oldenburg B, et al. Majority
of patients with inflammatory bowel disease
in clinical remission have mucosal inflamma-
tion. Inflamm Bowel Dis 2012; 18(9): 1634-1640.
Marchal-Bressenot A, Salleron J, Boula-
gnon-Rombi C, et al. Development and vali-
dation of the Nancy histological index for UC.
Gut 2017;66(1): 43-49.

Mosli MH, Feagan BG, Zou G, et al. Develop-
ment and validation of a histological index for

CESKO-SLOVENSKA PATOLOGIE 3 2019

38.

39.

40.

41.

42.

43.

44,

45.

46.

47.

48.

49.

50.

51.

52.

53.

UC. Gut 2017; 66(1): 50-58.
Jauregui-Amezaga A, Geerits A, Das Y, et al.
A Simplified Geboes Score for Ulcerative Coli-
tis. J Crohns Colitis 2017; 11(3): 305-313.
Bessho R, Kanai T, Hosoe N, et al. Correlation
between endocytoscopy and conventional
histopathology in microstructural features of
ulcerative colitis. J Gastroenterol 2011; 46(10):
1197-1202.

Lemmens B, Arijs I, Van Assche G, et al.
Correlation between the endoscopic and his-
tologic score in assessing the activity of ul-
cerative colitis. Inflamm Bowel Dis 2013; 19(6):
1194-1201.

Fluxa D, Simian D, Flores L, et al. Clinical,
endoscopic and histological correlation and
measures of association in ulcerative colitis. J
Dig Dis 2017; 18(11): 634-641.

Schroeder KW, Tremaine WJ, llstrup DM.
Coated oral 5-aminosalicylic acid therapy for
mildly to moderately active ulcerative coli-
tis. A randomized study. N Engl J Med 1987;
317(26): 1625-1629.

Wright R, Truelove SR. Serial rectal biopsy in
ulcerative colitis during the course of a con-
trolled therapeutic trial of various diets. Am J
Dig Dis 1966; 11(11): 847-857.

Azad S, Sood N, Sood A. Biological and histo-
logical parameters as predictors of relapse in
ulcerative colitis: a prospective study. Saudi J
Gastroenterol 2011; 17(3): 194-198.

Zenlea T, Yee EU, Rosenberg L, et al. Histol-
ogy Grade Is Independently Associated With
Relapse Risk in Patients With Ulcerative Colitis
in Clinical Remission: A Prospective Study. Am
J Gastroenterol 2016; 111(5): 685-690.

Bitton A, Peppercorn MA, Antonioli DA, et
al. Clinical, biological, and histologic parame-
ters as predictors of relapse in ulcerative coli-
tis. Gastroenterology 2001; 120(1): 13-20.

Hefti MM, Chessin DB, Harpaz NH, et al. Se-
verity of inflammation as a predictor of colec-
tomy in patients with chronic ulcerative colitis.
Dis Colon Rectum 2009; 52(2): 193-197.

Burger DC, Thomas SJ, Walsh AJ, et al.
Depth of remission may not predict outcome
of UC over 2 years. J Crohns Colitis 2011; 5(S3):
S4-5.

Bessissow T, Lemmens B, Ferrante M, et al.
Prognostic value of serologic and histologic
markers on clinical relapse in ulcerative colitis
patients with mucosal healing. Am J Gastroen-
terol 2012; 107(11): 1684-1692.

Gupta RB, Harpaz N, Itzkowitz S, et al. His-
tologic inflammation is a risk factor for pro-
gression to colorectal neoplasia in ulcerative
colitis: a cohort study. Gastroenterology 2007;
133(4): 1099-1105.

Irani NR, Wang LM, Collins GS. Correlation
between Endoscopic and Histological Activity
in Ulcerative Colitis using Validated Indices. J
Crohns Colitis 2018; in press.

Travis SP, Schnell D, Krzeski P, et al. Reliabili-
ty and initial validation of the ulcerative colitis
endoscopic index of severity. Gastroenterology
2013; 145(5): 987-995.

D’Haens G, Van Deventer S, Van Hogezand
R, et al. Endoscopic and histological healing
with infliximab anti-tumor necrosis factor an-
tibodies in Crohn’s disease: a European mul-
ticenter trial. Gastroenterology 1999; 116(5):
1029-1034.

54.

56.

57.

58.

59.

60.

61.

62.

63.

64.

65.

66.

67.

68.

69.

Geboes K, Rutgeerts P, Opdenakker G, et
al. Endoscopic and histologic evidence of
persistent mucosal healing and correlation
with clinical improvement following sustained
infliximab treatment for Crohn’s disease. Curr
Med Res Opin 2005; 21(11): 1741-1754.

. Noble A, Turner D. Clinical indices for pedi-

atric inflammatory bowel disease research. In:
Mamula P, Markowitz JE, Baldassano RN,
eds. Pediatric Inflammatory Bowel Disease (1st
ed). New York, NY: Springer; 2008: 507-530.
Ashton JJ, Coelho T, Ennis S, Vadgama B, Ba-
tra A, Afzal NA, Beattie RM. Endoscopic Ver-
sus Histological Disease Extent at Presentation
of Paediatric Inflammatory Bowel Disease. J
Pediatr Gastroenterol Nutr 2016; 62(2): 246-251.
Fernandes MA, Verstraete SG, Garnett EA,
Heyman MB. Addition of Histology to the Par-
is Classification of Pediatric Crohn Disease Al-
ters Classification of Disease Location. J Pediatr
Gastroenterol Nutr 2016; 62(2): 242-245.
Levine A, Griffiths A, Markowitz J, et al. Pedi-
atric modification of the Montreal classifica-
tion for inflammatory bowel disease: the Paris
classification. Inflamm Bowel Dis 2011; 17(6):
1314-1321.

Fabian O, Hradsky O, Potuznikova K, et al.
Low predictive value of histopathological
scoring system for complications develop-
ment in children with Crohn’s disease. Pathol
Res Pract 2017; 213(4): 353-358.

Daperno M, D’Haens G, Van Assche G, et al.
Development and validation of a new, simpli-
fied endoscopic activity score for Crohn’s dis-
ease: the SES-CD. Gastrointest Endosc 2004;
60(4): 505-512.

Hyams JS, Ferry GD, Mandel FS, et al. De-
velopment and validation of a pediatric
Crohn's disease activity index. J Pediatr Gastro-
enterol Nutr 1991; 12(4): 439-447.

Mosli MH, Parker CE, Nelson SA, et al. Histo-
logic scoring indices for evaluation of disease
activity in ulcerative colitis. Cochrane Database
Syst Rev 2017; 5: CDO11256.

Novak G, Parker CE, Pai RK, et al. Histologic
scoring indices for evaluation of disease activ-
ity in Crohn’s disease. Cochrane Database Syst
Rev 2017;7:CD012351.

D’Haens G, Sandborn WJ, Feagan BG, et al.
A review of activity indices and efficacy end
points for clinical trials of medical therapy in
adults with ulcerative colitis. Gastroenterology
2007; 132(2): 763-786.

D’Haens GR, Fedorak R, Lemann M,et al.
Endpoints for clinical trials evaluating disease
modification and structural damage in adults
with Crohn’s disease. Inflamm Bowel Dis 2009;
15(10): 1599-1604.

Peyrin-Biroulet L, Bressenot A, Kampman
W. Histologic remission: the ultimate thera-
peutic goal in ulcerative colitis? Clin Gastroen-
terol Hepatol 2014; 12(6): 929-934.

Villanacci V, Antonelli E, Geboes K, et al.
Histological healing in inflammatory bowel
disease: a still unfulfilled promise. World J Gas-
troenterol 2013; 19(7): 968-978.

Levine A, Koletzko S, Turner D, et al. ESP-
GHAN revised porto criteria for the diagnosis
of inflammatory bowel disease in children and
adolescents. J Pediatr Gastroenterol Nutr 2014;
58(6): 795-806.

Gralnek IM, Defranchis R, Seidman E,

163



70.

71.

Leighton JA, Legnani P, Lewis BS. Develop-
ment of a capsule endoscopy scoring index for
small bowel mucosal inflammatory change.
Aliment Pharmacol Ther 2008; 27(2): 146-154.
Gal E, Geller A, Fraser G, Levi Z, Niv Y. As-
sessment and validation of the new capsule
endoscopy Crohn's disease activity index
(CECDALI). Dig Dis Sci 2008; 53(7): 1933-1937.
Ferrante M, de Hertogh G, Hlavaty T, et al.
The value of myenteric plexitis to predict early
postoperative Crohn’s disease recurrence. Gas-
troenterology 2006; 130(6): 1595-1606.

72.

73.

74.

Pariente B, Mary JY, Danese S, et al. Devel-
opment of the Lémann index to assess diges-
tive tract damage in patients with Crohn's dis-
ease. Gastroenterology 2015; 148(1): 52-63.
Fabian O, Hradsky O, Drskova T, Mikus F,
Zamecnik J, Bronsky J. Immunohistochemi-
cal Assessment of CD30+ Lymphocytes in the
Intestinal Mucosa Facilitates Diagnosis of Pedi-
atric Ulcerative Colitis. Dig Dis Sci 2018; 63(7):
1811-1818.

Cuffari C. Diagnostic considerations in pediat-
ric inflammatory bowel disease management.

75.

76.

Gastroenterol Hepatol 2009; 11: 775-783.
Winter DA, Karolewska-Bochenek K, La-
zowska-Przeorek |, et al. Pediatric IBD-un-
classified Is Less Common than Previously
Reported; Results of an 8-Year Audit of the
EUROKIDS Registry. Inflamm Bowel Dis 2015;
21(9): 2145-2153.

Martin-de-Carpi J, Rodriguez A, Ramos E, et
al. The complete picture of changing pediat-
ric inflammatory bowel disease incidence in
Spain in 25 years (1985-2009): the EXPERIENCE
registry. J Crohn Colitis 2014; 8(8): 763-769.

NITOR

DERMATOPATOLOGIE

... PRAME je novy uzite¢ny znak melanocytarnich
lézi

Najit jednoduchy a jednoznacny test, ktery odlisi benigni me-
lanocytarni tumor od maligniho je cilem i snem mnoha pato-
logl. PRAME (PReferentially expressed Antigen in MElanoma)
je s nddory asociovany antigen, patfici do skupiny cancer testis
antigens. Je o ném z dfivéjsich praci znamo, Ze je exprimovany
v melanomech; tato molekula navic predstavuje slibny cil pro
protinddorovou imunoterapii. Skupina newyorskych vyzkum-
nik( se pokusila studovat expresi tohoto antigenu v rznych
melanocytarnich nddorech a v pfipadech solarniho lantiga
s melanocytarni hyperplazii, s cilem tento sen mnoha generaci
histopatologli konec¢né uvést v zZivot.

V letosnim listopadovém cisle AJSP prezentovali tito autofi
soubor 100 pfipadt metastatickych koznich melanomd, 155
primdrnich koznich melanom0, 140 pfipadd benignich koz-
nich névu a 20 pfipadu soldrniho lentiga a studovali zde expre-
si PRAME imunohistochemicky. Exprese PRAME byla zastizena
v 92 % metastatickych a 83,2 % primarnich malignich koznich
melanom{; vztazeno k histologickému typu nadoru vykazo-
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valo pozitivitu 94,4 % akralnich melanom, 92,5 % SSM, 90%
noduldrnich melanom a 88,6 % lentigo-maligna melanomd.
Jedinou vyznamnou vyjimkou byla skupina desmoplastickych
melanom{, kde byla exprese zachycena pouze ve 35 % piipadu.
Naproti tomu 86,4 % névl bylo zcela negativnich; v pozitivnich
pfipadech byla silnd exprese PRAME zastiZzena pouze v jediném
pfipadé Spitzové névu od ditéte. V pfipadech solarniho lentiga
byly oj. PRAME pozitivni melanocyty zachyceny pouze v 15 %
pripadd.

Z predlozenych vysledkl vyplyva, Ze vétsina malignich mela-
nomu (s vyjimkou melanom( desmoplastickych) je silné pozi-
tivni v prakazu PRAME, zatim co vétSina névl a pfipadl solar-
nich zmén je zcela negativni/slabé fokélné pozitivni. Vzhledem
k tomu, ze PRAME obvykle neznazorfiuje kozni melanocyty,
muze detekce tohoto antigenu predstavovat uzitecny nastroj
k posouzeni radikality resekce téchto nadord. Vysledky jsou tedy
slibné, zde se jednd koneéné o zdzra¢né barveni odliujici benig-
ni a maligni melanocytérni éze ukdze az ¢as.

Zdroj:
Lezcano C. et al. PRAME expression in melanocytic tumors. Am J Surg Pathol

2018;42: 1456-1465.
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