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STRESZCZENIE

Termin ,,przytuszczyca” obejmuje grupe choréb, do ktérych obecnie zali-
cza sie przyluszczyce plackowata drobnoogniskowa i przyluszczyce
plackowata wielkoogniskowa. Istnieja kontrowersje wéréd autoréw, czy
jednostki te nalezy traktowac jako oddzielne fagodne dermatozy czy tez
jako wstepne stadium ziarniniaka grzybiastego (ang. mycosis fungoides
- MF). O ile opisuije sig, ze od 7,5% do 14% przypadkéw przyluszczycy
wielkoogniskowej przechodzi w chioniaka pierwotnie skérnego, to
w przypadku przytuszczycy drobnoogniskowej panuje poglad, ze nie
ulega ona transformacji w MF. Z powodu niescistosci klasyfikacji i termi-
nologii choréb z grupy przyluszczycy i wynikajacych z tego trudnosci
diagnostycznych Miedzynarodowe Stowarzyszenie do Badan nad
Chloniakami Skéry w 2007 roku ustalilo algorytm postepowania diag-
nostycznego w tej grupie choréb, uwzgledniajacy obraz Kkliniczny,
badanie histopatologiczne i immunopatologiczne oraz analize moleku-
larng. Ma to pozwoli¢ nie tylko na uscislenie rozpoznania, ale rtéwniez na
wylonienie sposréd pacjentéw z przyluszczyca badz wstepnym,
rumieniowym stadium MF tych, u ktérych ryzyko wystapienia transfor-
macji w bardziej zaawansowane stadia choroby jest duze.

ABSTRACT

The term parapsoriasis describes a group of diseases that at present
includes small plaque parapsoriasis (SPP) and large plaque parapsori-
asis (LPP). There are some controversies among authors regarding the
classification of the above: some recognize them as distinct benign enti-
ties, others as the early stage of mycosis fungoides (MF). According to
the literature, from 7.5% to 14% of cases of LPP progress to primary
cutaneous lymphoma, while SPP is treated as a disorder with no poten-
tial of such transformation. Due to confusion about the classification
and terminology of parapsoriasis the International Society of
Cutaneous Lymphoma introduced, in 2007, a diagnostic algorithm in
this group taking into consideration clinical presentation as well as his-
topathological, immunopathological and molecular features, which
enables one to establish a more precise diagnosis and to distinguish
among patients with parapsoriasis or early, patch stage of MF those
with higher risk of transformation into more advanced stages of the
disease.
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W 1902 roku Brocq opisal grupe niezwigzanych
ze sobg, zapalnych choréb skéry, ktére okreslit
wspélnym mianem ,przyluszczyca”, z powodu
pewnego ich podobieristwa do tuszczycy. Wspdlny-
mi cechami tych choréb byty: przewlekly przebieg,
brak objawéw towarzyszacych, opornoé¢ na rézne
formy leczenia, natomiast w obrazie histopatologicz-
nym nacieki z komorek jednojadrowych w warstwie
brodawkowatej skory wlasciwej, a w naskérku stan
gabczasty i parakeratoza. Na podstawie obrazu kli-
nicznego Brocq wyréznil nastepujace postacie przy-
tuszczycy: kropelkowata (parapsoriasis guttata), plac-
kowata (parapsoriasis en plaques) i liszajowata
(parapsoriasis lichenoides) [za 1].

Pierwsza podgrupe w klasyfikacji Brocqa okresla
sie obecnie jako pityriasis lichenoides. Nazwa ta odno-
si sie do dwdch postaci choroby - ostrej (pityriasis
lichenoides et varioliformis acuta), ktéra w zasadzie jest
schorzeniem naczyn (vasculitis lymphocytica) i obec-
nie zalicza sie jg do hiperergicznych zmian naczy-
niowych, oraz przewleklej (pityriasis lichenoides
chronica), odpowiadajacej parapsoriasis guttata, w kto-
rej zmiany naczyniowe sa mniej wyrazne. Obie
postacie uwaza sie dzi$ za czeé¢ tego samego spek-
trum chorobowego ze wzgledu na podobieristwa kli-
niczne i histopatologiczne oraz ich czeste wzajemne
naktadanie sie [2, 3].

Obecnie termin przyluszczyca odnosi sie jedynie
do przyluszczycy plackowatej drobnoogniskowej
(ang. small plaque parapsoriasis - SPP) i wielkoogni-
skowej (ang. large plaque parapsoriasis - LPP).
Patogeneza choroby nie jest znana, ale wydaje sie, ze
reprezentuje ona rézne stadia zaburzen limfoprolife-
racyjnych - od wystepujacych w przewlektych
zapalnych dermatozach do zmian cechujacych zlo-
sliwe rozrosty ukladu limfatycznego, jakimi sa pier-
wotne chloniaki skory.

Zaréwno w obu postaciach przytuszczycy (SPP,
LPP), jak i w pityriasis lichenoides mozna wykry¢

Ryc. |. Przytuszczyca plackowata drobnoogniskowa
Fig. I. Small plaque parapsoriasis
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monoklonalny rozrost limfocytow T (limfocyty, ktére
stanowig jeden klon i majq receptor skierowany prze-
ciwko jednemu swoistemu antygenowi), bedacych
skladnikiem uktadu chlonnego skory (ang. skin asso-
ciated lymphoid tissue - SALT). Monoklonalnos¢ te
wykrywa sie poprzez analize rearanzacji genéw
receptora TCR limfocytéw T bardzo czula metoda,
opartg na lancuchowej reakcji polimerazy (ang. poly-
merase chain reaction - PCR). Chociaz wykrycie mono-
klonalnej rearanzacji genéw receptora TCR nie
pozwala na ostateczne rozréznienie fagodnego i zto-
sliwego charakteru rozrostu limfocytéw T, zdecydo-
wanie jednak przemawia za zlosliwoscig procesu
chorobowego [2, 4, 5].

Przytuszczyca plackowata drobnoogniskowa
manifestuje sie obecnoscia wydtuzonych, rumienio-
wo-ztuszczajacych plam z nieco zéltawym odcie-
niem, o érednicy 2-6 cm, ukladajacych sie na tutowiu
wzdtuz linii skérnych. Obraz ten przypomina odci-
ski palcow, jakie pozostaja po przycisnieciu do sko-
ry dioni, stad dawna nazwa - palczaste zapalenie
skory (parapsoriasis digitiformis) (ryc. 1.). Wykwity te
nie powoduja dolegliwosci oraz nie wykazuja cech
atrofii i poikilodermii. Przebieg choroby jest prze-
wlekly, z okresami zaostrzen i poprawy, zwlaszcza
w porze letniej, ze wzgledu na korzystny wpltyw
Swiatla stonecznego. Obraz histopatologiczny SPP
ma charakter nieswoistego stanu zapalnego skoéry
z ogniskowym stanem gabczastym w naskérku i egzo-
cytoza malych limfocytéw [2, 3, 6]. Do niedawna nie-
ktérzy badacze [7, 8] uwazali SPP za ,poronna
posta¢” chloniaka T-komoérkowego skéry badz za
okres rumieniowy najczestszego z nich - ziarniniaka
grzybiastego (mycosis fungoides - MF). Podstawe do
tych przekonan stanowily m.in. nieliczne badania,
ktére ujawnialy dominujacy klon limfocytéw T
w zmianach skérnych badz we krwi obwodowej
chorych z SPP. W przypadkach tych nie dochodzito
jednak do dalszej mutacji klonu, niezbednej do roz-
woju MF, i przebieg choroby byl odmienny od
obserwowanego w chioniakach skoéry [9, 10].

Najnowsza klasyfikacja chloniakéw wywodza-
cych sie pierwotnie ze skéry nie uwzglednia SPP
jako szczeg6lnej postaci klinicznej chloniaka skéry
typu MF [11]. Wprawdzie ostatnio opisano pierwszy
w pi$miennictwie przypadek, w ktérym po 3 latach
utrzymywania sie wykwitéow drobnoplamistych
pojawily sie oprécz nich nowe zmiany naciekowo-
tarczkowate o obrazie klinicznym i histopatologicz-
nym odpowiadajacym MF [12]. Wynikatoby z tego,
ze w wyjatkowych przypadkach na podiozu SPP
moze dojé¢ do rozwoju chloniaka skory, jak dotych-
czas utrzymuja niektérzy badacze [6], badZ ze w opi-
sanym przypadku MF przebiegat poczatkowo pod
maska kliniczna parapsoriasis digitiformis [12].
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- = 3 :
Ryc. 2. Przyluszczyca plackowata wielkoogniskowa
Fig. 2. Large plaque parapsoriasis

W LPP ogniska sg wieksze, maja charakter dobrze
odgraniczonych plam o $rednicy powyzej 6 cm,
koloru ciemnorézowego lub jasnobrunatnego, z ce-
chami atrofii lub poikilodermii (przytuszczyca wiel-
koogniskowa typu poikilodermicznego). Zajmuja
skore posladkéw, dolnych czesci tulowia, pachwin,
pach oraz piersi (ryc. 2., 3.). Zmiany nie wywoluja
objawéw podmiotowych.

W czeséci przypadkéw LPP wyprzedza o rozma-
icie dlugi czas ztosliwe rozrosty ukladu limfocytar-
nego skory [1-3, 6, 13-15]. Tworzenie si¢ nacieku
podstawy oraz wystepowanie $wigdu przemawia za
mozliwoscig poczatku zmian ztosliwych (status prae-
mycoticus).

Wyniki badania histopatologicznego sa niekiedy
trudne do interpretacji [2, 4, 6, 15]. Obraz histopato-
logiczny w LPP jest typu nieswoistego podostrego
stanu zapalnego skory z obecnoscia nielicznych lim-
focytéw o ciemnobarwiacych sie mézgoksztattnych
jadrach (tzw. komorki Litznera), podobnych do
wystepujacych w MF i w zespole Sezary’ego (ryc. 4.).
Dominujacy klon limfocytéow T w tej postaci przy-
tuszczycy stanowi 1-10% nacieku limfocytarnego
skory, podczas gdy w MF - 50% [13]. Opisuje sig, ze
od 7,5 do 14% przypadkow LPP przechodzi w pier-
wotnego chioniaka skory, najczesciej w MF [6, 13,
14], jednak w wiekszosci przypadkéw choroba ma
tagodny przebieg i pozostaje w stanie utajenia przez
wiele lat. W niektérych przypadkach dochodzi
nawet do jej pelnego wyleczenia [6, 12, 13, 16]. Prze-
biegu choroby nie mozna wiec zaplanowag,
a rokowanie, ktory przypadek LPP przeksztalci sie
w MF, jest na ogoét nie do przewidzenia.

Uwazane do niedawna za ,zloty standard” dia-
gnostyki chloniakéw skéry badanie rearanzacji
genoéw receptora TCR okazalo sie niewystarczajace
do pewnej identyfikacji atypowych limfocytéow T [4,
5, 13]. Potwierdzaja to m.in. obserwacje Simona
i wsp. [17], z ktérych wynika, Ze sposréd 6 pacjen-
tow z LPP, u ktérych wykryto klonalng rearanzacje
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Ryc. 3. Przyluszczyca plackowata wielkoogniskowa — posta¢
poikilodermiczna
Fig. 3. Large plaque parapsoriasis — a poikilodermatous variant

Ryc. 4. Obraz histopatologiczny przytuszczycy plackowatej
wielkoogniskowej. Akantotycznie rozrosniety naskérek z cechami
parakeratozy, widoczne limfocyty o hiperchromatycznych jadrach
Fig. 4. Large plaque parapsoriasis — histopathological picture. Acan-
thotic hyperplasia of the epidermis with the presence of
lymphocytes with hyperchromatic nuclei

receptora TCR, tylko u 1 doszto do postepu choroby
i rozwinat sie MF, a u pozostatych choroba pozosta-
wala w niezmienionym stadium przez wiele lat.
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Autorzy uwazaja, ze badanie rearanzacji genow
receptora TCR w LPP nie ma znaczenia progno-
stycznego, poniewaz nie wskazuje na réznice mie-
dzy LPP a wczesnym okresem MF [17]. Obie posta-
cie choroby cechuje monoklonalno$¢ nacieku
komérkowego, a ich obraz kliniczny i histopatolo-
giczny jest bardzo podobny. Co wiecej, dtugoletnie
obserwacje wskazuja, Ze zaréwno u chorych na LPP,
jak i u chorych z wczesna postacia MF (la) ryzyko
wystapienia pézniejszych, bardziej zaawansowa-
nych stadiéw choroby jest podobne [13, 17]. Nie jest
wiec dla chorego wazne, czy LPP jest wczesnym sta-
dium chloniaka skéry typu MF - jak to utrzymuja
niektdérzy badacze [18, 19] - czy nie. Wazne jest nato-
miast ustalenie, ktéry pacjent z LPP badZ wczesnym
(rumieniowym) stadium MF znajduje si¢ w grupie
ryzyka wystgpienia transformacji do bardziej
zaawansowanych stadiow choroby (stadium nacie-
kowe i guzowate).

Poniewaz nieznane byly dotychczas kryteria kli-
niczne i laboratoryjne, pozwalajace przewidzied,
ktoére przypadki LPP ewoluuja w kierunku MF,
Miedzynarodowe Stowarzyszenie do Badan nad
Chtoniakami Skoéry (ang. International Society for
Cutaneous Lymphoma - ISCL), uwzgledniajgc potrzebe
ustalenia standaryzowanych kryteriéw diagnostycz-
nych wczesnego stadium MF, zaproponowalo
w 2007 roku algorytm postepowania diagnostycz-
nego uwzgledniajgcy nastepujace kryteria: obraz kli-
niczny, histopatologiczny, immunohistochemiczny
oraz analize molekularng [20]. Diagnostyka wcze-
snego okresu MF wymaga oceny wszystkich
4 wymienionych kryteriéw. Gdy obraz kliniczny
i histopatologiczny jest jednak jednoznaczny dla MF,
nie jest konieczne potwierdzenie rozpoznania dodat-
kowo badaniem immunohistochemicznym i mole-
kularnym [21].

Kryteria kliniczne powinny uwzglednia¢ naste-
pujace cechy choroby: przewlekly przebieg, wyglad
zmian skérnych, ich liczbe i lokalizacje, a takze
odpowiedZ na miejscowo stosowane kortykosteroi-
dy, zwlaszcza istotne znaczenie ma nawrét zmian po
odstawieniu leczenia. Wazny jest réwniez wywiad
pozwalajacy wykluczy¢ polekowy charakter zmian
skoérnych. Ogniska poikilodermiczne, zwlaszcza zlo-
kalizowane w miejscach nienarazonych na $wiatto
stoneczne, uznaje sie obecnie za wczesny okres MF,
co zwykle potwierdza obraz histopatologiczny
[22, 23].

Badanie histopatologiczne, ktére we wczesnym
okresie rozwoju chloniaka skory nie zawsze pozwa-
la na pewne rozpoznanie, powinno by¢ wykonywa-
ne u kazdego chorego wielokrotnie, zaréwno z nowo
powstatych, jak i z przewlekle utrzymujacych sie
zmian. Biopsje skory wraz z fragmentem tkanki pod-
skoérnej nalezy wykona¢ z najbardziej nacieczonego
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ogniska, ktére przynajmniej przez poprzedzajace
2-4 tygodnie nie powinno by¢ traktowane prepara-
tami kortykosteroidowymi. Na proces zlosliwy typu
MF wskazuja nastepujace cechy obrazu histopatolo-
gicznego: obecnos¢ gestych, uktadajacych sie podna-
skérkowo naciekéw komoérkowych z przewaga lim-
focytéw, czeSciowo wnikajacych do naskoérka
(epidermotropizm) oraz atypia ich jader [2, 4, 6,
13-15, 19, 24, 25].

U chorych na MF badanie immunohistochemicz-
ne ujawnia nastepujacy fenotyp komoérek nowotwo-
rowych: CD3+, CD4+, CD5+, CD8-, rzadziej spotyka
sie fenotyp CD3+, CD4+, CD5+, CD8+ [2, 4, 12, 14].

Gdy rozpoznanie MF jest watpliwe (tzw. przy-
padki z pogranicza), pacjent powinien by¢ kontrolo-
wany co 6 miesiecy (ocena stanu skory, biopsja skory).

Ostatnio przewaza opinia, ze LPP, ktéra zazwy-
czaj przez wiele lat pozostaje w formie indolentnej
i nie zawsze ulega transformacji nowotworowej,
powinna by¢ traktowana jako odrebna od MF jed-
nostka chorobowa o tagodnym charakterze. Pozwa-
la to bowiem na wybér odpowiedniej metody lecze-
nia (miejscowe glikokortykosteroidy, PUV A-terapia)
oraz nie naraza pacjenta na stres po ustyszeniu dia-
gnozy [13]. Uwaza sie, ze zaréwno u chorych na
LPP, jak i u chorych z wczesnym stadium MF (I-Ila)
stosowanie miejscowych preparatéw glikokortyko-
steroidow badz fototerapii (UVB, selektywne UV,
PUVA) jest wystarczajgco skuteczng metoda lecze-
nia pierwszego wyboru [3, 13, 26-30]. Nalezy jednak
zaznaczy¢, ze dlugotrwata, wieloletnia fototerapia
stosowana jako leczenie ,podtrzymujace” nie jest
wskazana, ze wzgledu na fotostarzenie skéry i moz-
liwos¢ rozwoju rakéw [30]. Bardziej intensywne for-
my terapii nalezy wdrozy¢ dopiero w zaawansowa-
nych stadiach MF [13].
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