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STRESZCZENIE

Pierwotnie skérne choroby limfoproliferacyjne z komérek T CD30+
(ang. primary cutaneous CD30 positive T-cell lymphoproliferative disor-
ders - pc-CD30+ LPD), wérod ktérych wyréznia sie pierwotnie skor-
nego chloniaka anaplastycznego wielkokomoérkowego (ang. primary
cutaneous anaplastic large-cell lymphoma - pc-ALCL) oraz lymphomato-
id papulosis (LyP), sa drugim najczesciej wystepujacym typem pierwot-
nych chloniakéw T-komoérkowych skéry. Rozpoznanie pc-CD30+
LPD ustala sie na podstawie korelacji obrazu klinicznego z obrazem
histopatologicznym skéry. Trudnosci diagnostyczne moze spra-
wiaé réznicowanie miedzy pc-CD30+ LPD a chloniakami uktadowy-
mi z ekspresja CD30+, pseudochioniakami oraz wielkokomorko-
w3 transformacjq ziarniniaka grzybiastego. Rokowanie w pc-CD30+ LPD
jest bardzo dobre. W leczeniu stosuje si¢ miejscowa radiotera-
pie oraz mate dawki metotreksatu doustnie.

ABSTRACT

Primary cutaneous CD30-positive T-cell lymphoproliferative disorders
(pc-CD30+ LPD), which comprise primary cutaneous anaplastic
large-cell lymphoma (pc-ALCL) and Ilymphomatoid papulo-
sis (LyP), are the second most common group of cutaneous T-cell
lymphomas. A definite clinical diagnosis is usually reached via the
clinical-pathological correlation. The most important differential dia-
gnoses for pc-CD30+ LPD are cutaneous metastases of syste-
mic CD30+ lymphomas, pseudo-lymphomas with CD30+ expression,
and large-cell transformation of mycosis fungoides. The progno-
sis is usually very good. Radiotherapy and low-dose oral methotrexa-
te are the most effective therapies for pc-CD30+ LPD.
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WPROWADZENIE

Pierwotnie skérne choroby limfoproliferacyjne
z komoérek T CD30+ (ang. primary cutaneous CD30-
-positive  T-cell ~lymphoproliferative  disorders -
pc-CD30+ LPD) sa drugim, po ziarniniaku grzybia-
stym, najczesciej wystepujacym typem pierwotnych
chtoniakéw T-komoérkowych skéry [1]. W obrebie
pc-CD30+ LPD wyréznia sie dwie podstawowe jed-
nostki chorobowe, tj. pierwotnie skérny chloniak
anaplastyczny wielkokomérkowy (ang. primary cuta-
neous anaplastic large-cell lymphoma - pc-ALCL) i lym-
phomatoid papulosis (LyP), oraz odmiany z pogra-
nicza (ang. bordeline), w ktérych precyzyjne réznico-
wanie miedzy pc-ALCL i LyP nie jest mozliwe [1, 2].
Z uwagi na fakt, ze zmiany histopatologiczne i im-
munohistochemiczne obserwowane w pc-ALCL
i LyP moga by¢ do siebie bardzo podobne, jednostki
te réznicuje sie gléwnie na podstawie ich przebiegu
klinicznego.

Pierwotnie skérne choroby limfoproliferacyjne
z komoérek T CD30+, a w szczeg6lnosci pc-ALCL, na-
lezy precyzyjnie réznicowaé z postacia ukladowa
chloniaka anaplastycznego wielkokomoérkowego,

ktéra charakteryzuje sie uogélniona limfadenopatia,
naciekami chtoniakowymi w narzadach pozalimfa-
tycznych i wtérnym zajeciem skory. Posta¢ skérna
i ukladowa sa patogenetycznie i klinicznie odrebny-
mi jednostkami chorobowymi. W odréznieniu
od postaci ukltadowej, pc-ALCL ma przebieg tagod-
ny i bardzo rzadko daje przerzuty do narzagdow we-
wnetrznych [2].

DIAGNOSTYKA

Rozpoznanie pc-CD30+ LPD ustala si¢ na pod-
stawie korelacji obrazu klinicznego z obrazem hi-
stopatologicznym skory. W tabeli I przedstawiono
podstawowa charakterystyke pierwotnie skérnych
choréb limfoproliferacyjnych z komorek T CD30+.
Odréznienie pc-CD30+ LPD od uktadowych chto-
niakéw z ekspresja CD30+ oraz od pseudochlonia-
kéw moze sprawiaé trudnosci. W przypadku poje-
dynczych zmian guzowatych na skérze, w ktérych
stwierdza si¢ duze komorki anaplastyczne z wyso-
ka ekspresja CD30+, nalezy wykluczy¢ wtérne zaje-
cie skory w ukladowej postaci ALCL, przerzut

Tabela |. Pierwotnie skorne choroby limfoproliferacyjne z komorek T CD30+
Table I. Primary cutaneous CD30-positive T-cell lymphoproliferative disorders

Charakterystyka Lymphomatoid papulosis (LyP)

Pierwotnie skérny chtoniak
anaplastyczny wielkokomérkowy
(pc-ALCL)

objawy kliniczne

grudki o srednicy 3—10 mm z niewielkim
zluszczaniem; w typowej ewolucji pojedyncza
grudka ulega powierzchownemu owrzodzeniu
i ustepuje samoistnie w ciagu |—2 miesiecy

pojedyncze (80%) lub mnogie (20%)
naciekowe guzy o $rednicy |-10 cm;
pojedynczy guz moze ulec samoistne;
inwolucji w okoto |/3 przypadkdw

objawy ogdlne, powigkszenie
weztdw chionnych

brak

brak
UWAGA! U pacjentéw w immunosupresji
rozwija sig czesto pc-ALCL

histopatologia

3 typy histologiczne (A, B, C),
obecnos¢ > 75% atypowych, anaplastycznych
limfocytéw

> 75% atypowych, anaplastycznych
limfocytéw

immunohistochemia

CD30+, CD4+, CD45RO+, ALK—, EMA-

prognoza

bardzo dobra

dobra, piecioletnie przezycie > 90%

badania dodatkowe

nie s wymagane, jednak u 30-50% pacjentéw z LyP
moze rozwina¢ sie wtdrna choroba nowotworowa,
najczesciej pc-ALCL, MF, chioniak Hodgkina

lub chfoniaki nieziarnicze; z tego wzgledu pacjenci
powinni by¢ regularnie kontrolowani

badanie morfologiczne krwi

oraz radiologiczne klatki piersiowej i jamy
brzusznej w celu wykluczenia uktadowe;]
postaci ALCL, u pacjentéw z grupy ryzyka
— test na obecnos¢ HIV
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chioniaka Hodgkina oraz transformacje CD30+
ziarniniaka grzybiastego (mycosis fungoides - MF).
Pseudochioniaki przypominajace klinicznie i histo-
patologicznie pc-CD30+ LPD moga by¢ wywolane
przez przewlekle zmiany zapalne rozwijajace sie
w miejscu ukgszenia przez owady, w zmianach
grudkowatych w $wierzbie czy w przebiegu infek-
cji wirusowych, takich jak molluscum contagiosum
[3]. Réznicowanie pc-ALCL z innymi chtoniakami
i chorobami nienowotworowymi przedstawiono
w tabeli IT [2, 3].

Przyktadem trudnej diagnostyki réznicowej mie-
dzy pc-ALCL i wtérnym zajeciem skéry w przebiegu
ukladowego ALCL jest przypadek opublikowany
w tym numerze Przeglgdu Dermatologicznego przez Jan-
kowska-Konsur i wsp. (p. str. 388). Autorzy opisuja
pacjenta z mnogimi zmianami guzowatymi i nacieko-
wymi skéry, ktérych obraz histopatologiczny odpo-
wiadal pc-ALCL, ale z obecnoécia kinazy ALK. Kinaza

ta jest markerem ukladowej postaci ALCL. Badania
obrazowe wykonane u pacjenta nie ujawnily jednak
zmian w narzadach wewnetrznych czy powiekszo-
nych wezléw chionnych. Pierwotnie skérna postac
ALCL CD30+ z ekspresja ALK+ jest niezwykle rzadka.
W takich przypadkach dodatkowe badania histoche-
miczne, w szczegolnosci barwienie na obecnos¢ anty-
genow CD15 - EMA (ang. epithelial membrane antigen)
czy CLA (ang. cutaneous lymphocyte antigen), moga by¢
pomocne w diagnostyce réznicowej [2]. W pc-ALCL
obserwuje sie z reguly CLA+, CD15- i EMA- [4].
Precyzyjne réznicowanie miedzy tymi dwiema po-
staciami jest niezwykle wazne z klinicznego punktu
widzenia, poniewaz terapia pc-ALCL obejmuje miej-
scowa radioterapie lub doustne stosowanie meto-
treksatu w malej (< 15 mg) dawce, natomiast postac
ukladowa ALCL leczy sie za pomocg chemioterapii,
np. CHOP (cyklofosfamid, winkrystyna, doksorubi-
cyna, prednizon).

Tabela Il. Réznicowanie pierwotnie skornego chtoniaka anaplastycznego wielkokomorkowego CD30+ (pc-ALCL)
Table II. Differential diagnosis of primary cutaneous CD30+ anaplastic large-cell lymphoma (pc-ALCL)

Badania dodatkowe

Jednostka chorobowa

ukladowy ALCL,
witdrne zajecie skory

Obraz kliniczny

czesto powiekszone
wezly chfonne

Histopatologia

CD30+, CDI5%,
CD45RO-, ALK+ (65%), EMA+

badanie radiologiczne: obecnos¢
powiekszonych wezidw chtonnych
i/lub zmian naciekowych

w narzadach wewnetrznych

chtoniak Hodgkina,
wtdrne zajecie skory

objawy ogdlne
powiekszone wezty chtonne

obecnos¢ komdrek
Reed-Sternberga, CD30+, CDI15+

badanie radiologiczne: obecnos¢
powiekszonych weziéw chfonnych
i/lub zmian naciekowych

w narzadach wewnetrznych

wielkokomaérkowa
transformacja MF

guzy rozwijajace sie
u pacjenta z MF

anaplastyczne komérki, najczescie;
CD30+, CD4+, CD3+, czesto
ze wspdlistniejgcymi zmianami
charakterystycznymi dla MF;
moze by¢ nie do odrdznienia

od pc-ALCL

badanie radiologiczne: czesto
obecnos¢ powigkszonych weztéw
chtonnych

pseudochtoniaki

z ekspresjag CD30+:
— zmiany grudkowe
w Swierzbie

— molluscum
contagiosum

— herpes zoster

— infekcje mikobakteryjne,

najczesciej M. marinum

— PLEVA (pityriasis
lichenoides et vario-
liformis acuta)

Swiad, grudki, obraz kliniczny
nietypowy dla pc-ALCL

czy LyP (grudki nie ulegaja
samoistnej inwolucji)

typowy obraz kliniczny:
grudki woskowobiatej barwy
z pepkowatym wglebieniem

typowy obraz kliniczny;
ewolucja zmian poprzez
zmiany pecherzykowe

i nadzerki, bol
charakterystyczny obraz
kliniczny: guzki najczesciej
na palcach rak

charakterystyczny obraz
kliniczny: wyprysk sktadajacy sie
ze zluszczajacych sie grudek

i krostek; moze przypominac
nietypowy LyP

moze by¢ nie do odréznienia
od LyP czy pc-ALCL

obecne ciatka mieczakowate
sugerujace molluscum contagiosum,
obecnoé¢ anaplastycznych,
reaktywnych komorek CD30+

moze by¢ nie do odréznienia
od LyP czy pc-ALCL

moze by¢ nie do odréznienia
od LyP czy pc-ALCL

moze by¢ nie do odréznienia
od LyP czy pc-ALCL, jednak naciek
jest z reguly bardziej epidermotro-

badanie kliniczne skoéry
w kierunku $wierzbu

nie

badanie (ELISA lub PCR)
na obecnos¢ wirusa VZV
(Varicella-zoster)

barwienie preparatu skéry metoda
Ziehl-Nielsena

nie

powy; najczestszy fenotyp to CD30+,

CD3+ i CD8+
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Pierwotnie skoérne choroby limfoproliferacyjne
z komoérek T CD30+, a w szczegolnosci pc-ALCL,
czesto wystepuja u pacjentow w stanie immunosu-
presji. Lymphomatoid papulosis moze niekiedy po-
przedzac lub rozwija¢ sie jednoczesnie z chloniaka-
mi ukladowymi, np. z chloniakiem Hodgkina,
lub innymi chloniakami skéry, w szczegélnosci
z pc-ALCL i MF. W przypadku pacjenta z MF poja-
wienie sie guza zawierajacego anaplastyczne komor-
ki wykazujace ekspresje CD30+ moze by¢ przyczyna
trudnosci diagnostycznych przy réznicowaniu mie-
dzy wielkokomérkowsq transformacja ziarniniaka
grzybiastego z ekspresja antygenu CD30+ (zta pro-
gnoza) a pc-ALCL powstalym na podtozu MF (do-
bra prognoza). Za przyklad moze postuzy¢ przypa-
dek opublikowany w tym zeszycie Przeglgdu
Dermatologicznego przez Hawro i wsp. (p. str. 381).
Autorzy opisuja pacjenta z MF, w przebiegu ktérego
rozwinely sie wtérnie zmiany guzowate przypomi-
najace pc-ALCL.

LECZENIE PIERWOTNIE SKORNYCH CHOROB
LIMFOPROLIFERACYJNYCH Z KOMOREK T CD30+

Mimo niepokojacego obrazu histopatologicznego
charakteryzujacego sie nasilong atypiag komorek,
prognoza pc-CD30+ jest doskonata. W klasycznym
opisie LyP Macaulay uzyt stwierdzenia, ze choroba
ta jest , histologicznie zlosliwa, lecz klinicznie tagod-
na” [5]. Ten sam wniosek dotyczy réwniez pc-ALCL,
w ktérym prognoza jest bardzo dobra, a u 10-42%
chorych obserwowano samoistna regresje zmian.

Lymphomatoid papulosis ma przebieg nawracajacy
i przewlekly. Chorzy, u ktérych zmiany skérne nie
sa nasilone, nie wymagaja leczenia. U pozostalych
0s6b kontrole choroby uzyskuje sie¢ poprzez stoso-
wanie matych dawek metotreksatu, tj. 5-15 mg, raz
w tygodniu, doustnie [6]. Aby zapobiec objawom
ubocznym, zaleca sie suplementacje kwasu foliowe-
go w dawce 5-10 mg tygodniowo. Korzystny efekt
daje réwniez zastosowanie metody PUVA [7].

Otrzymano: 13 VII 2009 r.
Zaakceptowano: 1 XI2009 r.
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Pierwotnie skérny chioniak anaplastyczny wiel-
kokomérkowy, w ktérym obserwuje sie rozsiane
zmiany guzowate, leczy sie, podobnie jak LyP, do-
ustnie metotreksatem, jednak czesto w wigkszych
dawkach, do 30 mg tygodniowo. Po osiagnieciu re-
misji choroby, leczenie mozna stopniowo odstawiac
i zwykle nie obserwuje sie¢ nawrotéw. Pojedyncze
guzy w przebiegu pc-ALCL leczy si¢ natomiast
za pomoca radioterapii, $rednio 10-15 Gy w 3-5
dawkach. Chemioterapia, np. CHOP, jest z reguly
niewskazana i bywa stosowana tylko w rzadkich
przypadkach mnawracajacych, mnogich zmian
w przebiegu pc-ALCL [8].
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