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AbstrAct

Introduction: Follicular lymphoma is the second most common type of 
lymphoma, originating from B cells. It presents with long-term asymp-
tomatic lymphadenopathy and involvement of other organs is rare. 
Case report: A 92-year-old woman reported to the Department of Der-
matology with skin lesions persisting for 6 months. She had previo-
usly been treated for erysipelas and “a tumour of unknown origin”. 
A biopsy had been taken in the past, but the microscopic image was 
non-specific. The patient was thus treated with antibiotics, without fur-
ther diagnostics. At the department, numerous firm pink-red nodules 
on the right lower leg were observed. Another biopsy was taken – the 
microscopic image and immunohistochemical profile were consistent 
with secondary skin involvement by follicular lymphoma. The patient 
was referred to the Lymphatic Tumour Centre, but refused further tre-
atment and soon died. 
Conclusions: Secondary skin involvement by follicular lymphoma is 
very rare and diagnosis may be delayed. If the histopathological result 
does not match the clinical picture of the skin lesions, a repeat biopsy 
is indicated. 
Key words: lymphoma, tumour, follicular lymphoma, secondary folli-
cular lymphoma.

streszczenie

Wprowadzenie: Chłoniak grudkowy jest drugim najczęstszym rodza-
jem chłoniaka, wywodzącym się z komórek B. Objawia się długotrwałą 
bezobjawową limfadenopatią, a zajęcie innych narządów jest rzadkie. 
Opis przypadku: Kobieta 92-letnia zgłosiła się do Kliniki Dermatologii 
z powodu zmian skórnych utrzymujących się od 6 miesięcy. Wcześniej 
była leczona z powodu róży i „guza nieznanego pochodzenia”. W prze-
szłości pobrano wycinek, lecz obraz mikroskopowy był niespecyficzny. 
Pacjentka była leczona antybiotykami, bez dalszej diagnostyki. W Kli-
nice obserwowano liczne spoiste różowoczerwone guzki na prawym 
podudziu. Przeprowadzono kolejną biopsję – obraz mikroskopowy 
i profil immunohistochemiczny odpowiadały wtórnemu zajęciu skóry 
przez chłoniak grudkowy. Pacjentka została skierowana do Centrum 
Nowotworów Układu Chłonnego, lecz odmówiła dalszego leczenia 
i wkrótce zmarła. 
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WproWAdzenie

Chłoniak grudkowy (follicular lymphoma) jest dru-
gim co do częstości typem chłoniaka wywodzącym 
się z komórek B. Stanowi około 20% wszystkich przy-
padków chłoniaków nieziarniczych [1]. Wywodzi się 
z komórek B ośrodków rozmnażania grudek chłon-
nych [1]. Chłoniak grudkowy charakteryzuje się zwy-
kle powolnym, indolentnym przebiegiem [2]. Obja-
wia się długotrwałą bezobjawową limfadenopatią, 
a zajęcie innych narządów jest rzadkie [2]. Diagnozę 
stawia się na podstawie wycinka węzła chłonnego 
lub innego zajętego narządu [2]. W badaniu immuno-
histochemicznym chłoniaka grudkowego stwierdza 
się dodatnie markery CD10, CD19, CD20 i CD22 oraz 
prawie we wszystkich przypadkach ujemny marker 
CD5 [1]. Mimo że choroba jest nieuleczalna, rokowa-
nie poprawiło się z czasem, głównie dzięki opraco-
waniu nowych strategii terapeutycznych. Możliwe 
opcje postępowania obejmują: chemioterapię, prze-
ciwciała monoklonalne, radioterapię, a także postawę 
wyczekującą [1].

ceL prAcY

Przedstawienie wyjątkowo nasilonych zmian 
w przebiegu wtórnego zajęcia skóry przez chłoniaka 
grudkowego z przeglądem piśmiennictwa i diagno-
styką różnicową.

opis przYpAdku

92-letnia otyła kobieta, z nadciśnieniem tętniczym, 
chorobą wrzodową żołądka, palaczka tytoniu w wy-
wiadzie zgłosiła się do Kliniki Dermatologii z powodu 
zmian skórnych zlokalizowanych na prawej kończy-
nie dolnej utrzymujących się od 6 miesięcy. Wcześniej 
była hospitalizowana z powodu „róży” i leczona am-
bulatoryjnie z powodu „guza o nieustalonym charak-
terze”. Następnie w poradni onkologicznej pobrano 
wycinek skóry do badania histopatologicznego, lecz 
obraz mikroskopowy był niespecyficzny i uwidocznił 
jedynie zwłóknienie i martwicę. Odstąpiono wówczas 
od dalszego postępowania diagnostycznego, a pa-

introduction

Follicular lymphoma is the second most com-
mon type of lymphoma originating from B cells.  
It accounts for approximately 20% of all cases of 
non-Hodgkin’s lymphoma [1]. It originates from the 
B cells of the proliferation centres of the lymphatic 
follicles [1]. Follicular lymphoma is usually charac-
terised by a slow, indolent course [2]. It manifests 
as long-term asymptomatic lymphadenopathy and 
involvement of other organs is rare [2]. Diagnosis is 
made on the basis of a biopsy of a lymph node or 
other involved organ [2]. Immunohistochemical ex-
amination of follicular lymphoma shows positive 
markers CD10, CD19, CD20 and CD22 and, in almost 
all cases, a negative marker CD5 [1]. Although the 
disease is incurable, the prognosis has improved over 
time, mainly due to the development of new thera-
peutic strategies. Possible treatment options include 
chemotherapy, monoclonal antibodies, radiotherapy 
and even a wait-and-see attitude [1].

objective

Presentation of unusually severe lesions in the 
course of secondary skin involvement by follicular 
lymphoma with literature review and differential di-
agnosis.

cAse report

A 92-year-old obese woman with a history of hy-
pertension, peptic ulcer disease and smoking report-
ed to the Department of Dermatology with skin le-
sions on the right lower limb persisting for 6 months. 
She had previously been hospitalised for erysipelas 
and received outpatient treatment for a “tumour of 
undetermined origin”. Subsequently, a skin biopsy 
was taken at the oncology clinic for histopathologi-
cal examination, but the microscopic image was non-
specific and revealed only fibrosis and necrosis. Fur-
ther diagnostics were then abandoned and the patient 
was treated with topical antibiotics according to the 
antibiogram, with no improvement. The patient was 

Wnioski: Wtórne zajęcie skóry przez chłoniaka grudkowego jest bar-
dzo rzadkie, a diagnoza może być opóźniona. Gdy wynik badania hi-
stopatologicznego nie odpowiada obrazowi klinicznemu zmian skór-
nych, wskazane jest powtórzenie biopsji. 
Słowa kluczowe: chłoniak, guz, chłoniak grudkowy, wtórny chłoniak 
grudkowy.
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therefore brought by family members to the emergen-
cy room of the Dermatology Clinic. On examination, 
the patient remained in good general condition and 
denied any subjective symptoms. Multiple pinkish-
red, hard nodules were visible in the right lower leg 
area, which combined into a larger nodular mass with 
ulceration, necrosis and features of bacterial superin-
fection (figs. 1 A, B). The lesions were accompanied 
by slight pain. The inguinal lymph nodes on the right 
side were palpable. Given the clinical picture, the de-
cision was made to take another skin biopsy imme-
diately. It revealed an abundant infiltration of lym-
phoid cells and the immunohistochemical profile was 
as follows: CD20 (+), Bcl2 (+), MUM1 (+/–), CD3 (–),  
Bcl6 (+/–), MYC (–), CD5 (–), cyclin D1 (–), TdT (–),  
CD10 (+) (fig. 2), Ki67 (+) in 90% of cells (fig. 3).  

cjentkę leczono miejscowo antybiotykami zgodnie 
z antybiogramem, nie uzyskując poprawy. W związku 
z tym pacjentka została przywieziona przez członków 
rodziny na izbę przyjęć kliniki dermatologii. Podczas 
badania pacjentka była w dobrym stanie ogólnym 
i negowała objawy subiektywne. W okolicy prawego 
podudzia widoczne były liczne, różowoczerwone, 
twarde guzki, które łączyły się w większą masę guzo-
watą z owrzodzeniem, martwicą i cechami nadkażenia 
bakteryjnego (ryc. 1 A, B). Zmianom towarzyszył nie-
znaczny ból. Węzły chłonne pachwinowe po stronie 
prawej były wyczuwalne palpacyjnie. Ze względu na 
obraz kliniczny podjęto decyzję o natychmiastowym 
przeprowadzeniu kolejnej biopsji skóry. Ujawniła 
ona obfity naciek komórek limfoidalnych, a profil 
immunohistochemiczny był następujący: CD20 (+),  

Figure 1. A, b – Numerous pink-red nodular lesions in the right 
lower leg, merging into a larger nodular mass on the lateral surface 
of the knee joint, with features of secondary bacterial superinfec-
tion and necrosis
rycina 1. A, b – Liczne, różowoczerwone wykwity guzkowe 
w obrębie podudzia prawego, zlewające się w większą masę 
guzowatą na bocznej powierzchni stawu kolanowego, z cechami 
wtórnego nadkażenia bakteryjnego i martwicy

Figure 3. Microscopic image of a skin section, Ki67, 100× 
rycina 3. Obraz mikroskopowy wycinka skórnego, Ki67, 100×

Figure 2. Microscopic image of a skin section. Abundant lymphoid 
cell infiltration. H + E, 100×
rycina 2. Obraz mikroskopowy wycinka skórnego. Obfity naciek 
z komórek limfoidalnych. H + E, 100×

A b
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The microscopic picture and immunohistochemical 
profile were consistent with secondary cutaneous in-
volvement by follicular lymphoma. The patient was 
referred to the Lymphatic Tumour Clinic, which she 
never attended. Instead, she went to an oncologist in 
her home town, who recommended chemotherapy, 
to which the patient did not consent. The patient was 
later contacted by doctors from our centre and was 
informed that her general condition was slowly dete-
riorating. After approximately 3 months, the patient 
died.

discussion

Secondary skin involvement by follicular lym-
phoma is very rare and, to our knowledge, few cas-
es have been described to date. Two of the largest 
studies, which included 293 and 392 patients with 
primary follicular lymphoma, respectively, showed 
that only 3.8–4.3% of them developed secondary cu-
taneous involvement [3, 4]. 

This type of cancer usually does not produce clear 
clinical symptoms at the beginning of the disease, 
as in the described case, which may delay diagno-
sis. The first symptoms of primary follicular lym-
phoma are usually enlarged lymph nodes or spleen, 
less commonly fever, weight loss or night sweats [2]. 
Risk factors for the development of primary follicular 
lymphoma include old age, female gender, Caucasian 
origin, smoking, hair colouring, exposure to certain 
chemicals (e.g. pesticides), immunosuppression or 
infection with HIV, EBV or HTLV [1]. The role of in-
creased body weight is debated [1]. At least the first 
five factors were present in our patient. It has been 
suggested that skin involvement by follicular lym-
phoma histologically representing a higher grade of 
malignancy than nodal lymphoma leads to a worse 
prognosis compared to cases without skin involve-
ment [4]. The presence of secondary follicular lym-
phoma in the skin may suggest transformation to ag-
gressive types of lymphoma [5].

A review of available case reports of secondary cu-
taneous follicular lymphoma showed that the most 
common clinical manifestations are pink papules or 
nodules [5–7], and the most common location (unlike 
our case) is the head or neck [5, 7–9]. Based on the 
available images from medical publications, we could 
not find any other case of such advanced and exten-
sive secondary skin lesions as in our patient, making 
this case unique. The differential diagnosis of mul-
tiple pink-red nodules on the skin of the lower limbs 
should include primary or secondary B-cell lympho-
ma [10], Kaposi’s sarcoma [11, 12], papillomatosis cutis 
lymphostatica [13] and cutaneous metastases of other 
tumours [14]. Table 1 shows the differentiation of cu-
taneous lymphomas based on immunohistochemical 

Bcl2 (+), MUM1 (+/–), CD3 (–), Bcl6 (+/–), MYC (–), 
CD5 (–), cyklina D1 (–), TdT (–), CD10 (+) (ryc. 2),  
Ki67 (+) w 90% komórek (ryc. 3). Obraz mikroskopo-
wy i profil immunohistochemiczny odpowiadał wtór-
nemu zajęciu skóry przez chłoniaka grudkowego. Pa-
cjentka została skierowana do Kliniki Nowotworów 
Układu Chłonnego, do której nigdy się nie zgłosiła. 
Udała się natomiast do onkologa w swoim rodzinnym 
mieście, który zalecił jej chemioterapię, na którą chora 
nie wyraziła zgody. Później z pacjentką kontaktowali 
się lekarze z naszego ośrodka i zostali poinformowali, 
że jej stan ogólny powoli się pogarszał. Po około 3 mie-
siącach pacjentka zmarła.

omóWienie 

Wtórne zajęcie skóry przez chłoniaka grudkowego 
jest bardzo rzadkie i, zgodnie z naszą wiedzą, do tej 
pory opisano niewiele przypadków. Dwa z najwięk-
szych badań, w których wzięło udział odpowiednio 
293 i 392 pacjentów z pierwotnymi chłoniakami grud-
kowymi, wykazały, że tylko u 3,8–4,3% z nich doszło do 
wtórnego zajęcia skóry [3, 4]. 

Ten typ nowotworu zwykle nie daje wyraźnych ob-
jawów klinicznych na początku choroby, podobnie jak 
u przedstawionej pacjentki, co może opóźniać rozpo-
znanie. Pierwszymi objawami pierwotnego chłoniaka 
grudkowego są zwykle powiększenie węzłów chłon-
nych lub śledziony, rzadziej gorączka, utrata masy ciała 
lub nocne poty [2]. Do czynników ryzyka rozwoju pier-
wotnego chłoniaka grudkowego można zaliczyć: pode-
szły wiek, płeć żeńską, rasę kaukaską, palenie tytoniu, 
farbowanie włosów, narażenie na niektóre substancje 
chemiczne (np. pestycydy), immunosupresję lub zaka-
żenie wirusem HIV, EBV lub HTLV [1]. Rola zwiększo-
nej masy ciała jest przedmiotem dyskusji [1]. U naszej 
pacjentki występowało co najmniej pięć pierwszych 
czynników. Sugeruje się, że zajęcie skóry przez chłonia-
ka grudkowego histologicznie reprezentujące wyższy 
stopień złośliwości niż chłoniak węzłowy prowadzi do 
gorszego rokowania w porównaniu z przypadkami bez 
zajęcia skóry [4]. Obecność wtórnego chłoniaka grud-
kowego w skórze może sugerować transformację do 
agresywnych typów chłoniaków [5].

Przegląd dostępnych opisów przypadków wtórnego 
skórnego chłoniaka grudkowego wykazał, że najczęst-
szymi objawami klinicznymi są różowe grudki lub 
guzki [5–7], a najczęstszą lokalizacją (w przeciwień-
stwie do naszego przypadku) jest głowa lub szyja [5, 
7–9]. Opierając się na dostępnych zdjęciach z publikacji 
medycznych, nie mogliśmy znaleźć żadnego innego 
przypadku tak zaawansowanych i rozległych wtór-
nych zmian skórnych jak u naszej pacjentki, co czyni 
ten przypadek wyjątkowym. Diagnostyka różnicowa 
mnogich różowoczerwonych guzków na skórze koń-
czyn dolnych powinna obejmować pierwotne lub wtór-
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findings [15–17]. Another fact to note is that in the 
described case the history of skin involvement from 
the first lesion to the condition presented lasted only 
6 months and this was the first sign of the underlying 
disease. Various scenarios can be found in literature, 
ranging from rapidly growing tumours to slowly pro-
gressing ones [18].

It should be emphasised that if the histopathologi-
cal result is inconsistent with the morphology of the 
skin lesions, it is advisable to discuss the issue with 
a pathomorphologist and/or repeat skin biopsies to 
establish a definitive diagnosis. This case also dem-
onstrates the importance of choosing the right area 
to biopsy, as this determines the value of the histo-
pathological results. It is crucial to avoid taking skin 
sections from necrotic lesions, as was done initially 
in the case described, as they are more likely to pres-
ent a non-specific microscopic image. In the patient 
described, the uncharacteristic biopsy result misled 
the attending physician, which delayed the diagnosis 
with subsequent treatment and led to an expansion 
of the disease. Only the second biopsy brought the 
doctors closer to the correct diagnosis. 

The case described and others available in the lit-
erature clearly show that skin lesions may in fact be 
the first visible manifestation of follicular lymphoma.

concLusions

This article describes a very rare case of secondary 
skin involvement by follicular lymphoma. However 
infrequent, clinicians should be aware of this possibil-
ity and consider this entity as a possible differential 
diagnosis in cases of multiple cohesive pink-red nod-
ules appearing on the skin. Moreover, this and other 
described cases show that skin lesions can be the first 
manifestation of follicular lymphoma. This case also 
highlights the need for collaboration between clini-
cians and pathomorphologists, as well as for persis-
tently seeking the correct diagnosis when there is an 

ne chłoniaki B-komórkowe [10], mięsaka Kaposiego [11, 
12], papillomatosis cutis lymphostatica [13] oraz przerzuty 
skórne innych nowotworów [14]. W tabeli 1 przedsta-
wiono różnicowanie chłoniaków skóry na podstawie 
wyników badania immunhistochemicznego [15–17]. 
Kolejnym faktem, na który należy zwrócić uwagę, jest 
to, że u przedstawionej pacjentki czas trwania choroby 
od pierwszej zmiany do prezentowanego stanu wynosił 
zaledwie 6 miesięcy i był to pierwszy objaw choroby 
zasadniczej. W piśmiennictwie można znaleźć różne 
scenariusze – od szybko rosnących guzów do powoli 
postępujących [18].

Należy podkreślić, że w przypadku niezgodności 
wyniku badania histopatologicznego z morfologią 
zmian skórnych wskazane jest omówienie tego zagad-
nienia z patomorfologiem i/lub wielokrotne powtarza-
nie biopsji skóry w celu ustalenia ostatecznego rozpo-
znania. Przypadek ten pokazuje również, jak ważne jest 
wybranie odpowiedniego obszaru do wykonania biop-
sji, ponieważ determinuje to wartość wyników histopa-
tologicznych. Kluczowe jest unikanie pobierania wycin-
ków skóry ze zmian martwiczych, co zostało wykonane 
początkowo w opisywanym przypadku, ponieważ 
mogą one częściej prezentować niespecyficzny obraz 
mikroskopowy. U przedstawionej pacjentki niecharak-
terystyczny wynik biopsji uśpił czujność lekarza prowa-
dzącego, co opóźniło diagnozę wraz z następczym le-
czeniem i doprowadziło do ekspansji choroby. Dopiero 
druga biopsja przybliżyła prawidłową diagnozę. 

Opisany przypadek i inne dostępne w piśmiennic-
twie wyraźnie pokazują, że zmiany skórne mogą być 
w rzeczywistości pierwszą widoczną manifestacją chło-
niaka grudkowego.

Wnioski

W niniejszym artykule opisano bardzo rzadki 
przypadek wtórnego zajęcia skóry przez chłoniaka 
grudkowego. Mimo że jest to rzadko opisywana jed-
nostka chorobowa, klinicyści powinni uwzględniać ją 
jako możliwą w diagnostyce różnicowej w przypadku 

table 1. Results of immunohistochemical determinations in different types of lymphoma compared to the described case
tabela 1. Wyniki oznaczeń immunohistochemicznych w różnych typach chłoniaków w porównaniu z opisywaną pacjentką

Antigen/
Antygen

present 
case/

opisywana 
pacjentka

primary cutaneous 
marginal zone 

lymphoma/ 
pierwotny skórny 
chłoniak ze strefy 

brzeżnej

primary cutaneous diffuse 
large b cell lymphoma,  

leg type/ 
pierwotnie skórny chłoniak 

rozlany z dużych komórek b,  
typu kończynowego

primary lymphoma 
with proliferation 

centres/ 
pierwotny chłoniak 

z ośrodków 
rozmnażania

secondary follicular 
lymphoma/ 

Wtórny chłoniak 
grudkowy

CD5 – – – – –

CD10 + – – +/– +

CD20 + + + + +

Bcl2 + + + – +

Bcl6 +/– – + + +
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inconsistent clinical and microscopic image, even de-
spite initially negative results from additional tests.
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