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W 2008 r. pierwotne chłoniaki skórne (primary cutaneous
lymphomas – PCL) zostały uwzględnione w Klasyfikacji No-
wotworów Układu Krwiotwórczego i Chłonnego Światowej
Organizacji Zdrowia (World Health Organization – WHO),
stając się zagadnieniem interdyscyplinarnym z zakresu der-
matologii i hematologii [1].

Definicja PCL obejmuje obecność zmiany skórnej, bez cech
zajęcia innych narządów, przez co najmniej 6 miesięcy od
ustalenia rozpoznania i stopnia zaawansowania [2]. Pierwotne
chłoniaki skórne należy różnicować z wtórnym zajęciem skó-
ry w przebiegu pozaskórnych chłoniaków, które charakte-
ryzują się znacznie gorszym rokowaniem i wymagają agre-
sywnej chemioterapii. Od dawna podkreślano, że sama
diagnostyka histopatologiczna tej grupy chłoniaków, nawet
z badaniem immunohistochemicznym, nie gwarantuje
precyzyjnego rozpoznania bez dokładnej klinicznej analizy
wyglądu i lokalizacji zmiany oraz przebiegu choroby – róż-

nice histopatologiczne między poszczególnymi jednostka-
mi są bowiem subtelne, a profile fenotypowe chłoniaków
i zmian odczynowych uderzająco podobne [3–5].

Obowiązująca obecnie klasyfikacja WHO w odniesie-
niu do PCL (tab. I) zawiera jednostki chorobowe opisane
uprzednio w opartej na analizie 1905 przypadków klasy-
fikacji WHO-EORTC z 2005 r. [6].

Pierwotnie skórne chłoniaki znalazły swoje miejsce obok
odpowiedników węzłowych, ale jako odrębne jednostki, ze
względu na specyfikę narządową, inny przebieg klinicz-
ny i inne podejście terapeutyczne. Stanowią one drugą co
do częstości występowania grupę chłoniaków pozawęzło-
wych po chłoniakach przewodu pokarmowego. Około 
70–80% to skórne chłoniaki z komórek T, natomiast skór-
ne chłoniaki z komórek B stanowią jedynie 20–25%. Ten
stosunek T : B jest odwrócony w chłoniakach pozaskór-
nych.

Tabela I. Klasyfikacja pierwotnych chłoniaków skórnych wg WHO (2008)

PIERWOTNE CHŁONIAKI SKÓRNE

1. Mycosis fungoides (ziarniniak grzybiasty) – MF

2. Adult T-cell leukemia/lymphoma (białaczka lub chłoniak dorosłych z komórek T) – ATL
3. Primary cutaneous CD30+ lymphoproliferative disorders (pierwotnie skórne choroby limfoproliferacyjne z komórek 

CD30+) – CD30+LPD
a. Lymphomatoid papulosis
b. Primary cutaneous anaplastic large cell lymphoma (pierwotnie skórny chłoniak anaplastyczny z dużych komórek 

CD30+) – c-ALCL

4. Subcutaneous panniculitis-like T-cell lymphoma (chłoniak z komórek T, typu zapalenia tkanki podskórnej) – SPTCL

5. Extranodal NK/T-cell lymphoma-nasal type (pozawęzłowy chłoniak z komórek NK/T, typu nosowego)
6. Primary cutaneous CD8+ agressive epidermotropic cytotoxic T-cell lymphoma (pierwotny skórny CD8+ agresywny, 

epidermotropowy, cytotoksyczny chłoniak z komórek T)

7. Primary cutaneous γ/δ T-cell lymphoma (pierwotny skórny chłoniak z komórek Tγδ)
8. Primary cutaneous CD4+ small/medium T-cell lymphoma (pierwotnie skórny chłoniak CD4+ z małych/średnich 

limfocytów T)
9. Extranodal marginal zone lymphoma of mucosa associated lymphoid tissue (MALT lymphoma) 

(pozawęzłowy chłoniak strefy brzeżnej typu MALT)

10. Primary cutaneous follicle center lymphoma (pierwotny skórny chłoniak z ośrodków rozmnażania) – PCFCL
11. Primary cutaneous diffuse large B-cell lymphoma (pierwotny skórny chłoniak rozlany z dużych komórek B, 

typu kończyny dolnej) – DLBCL, leg type

12. Intravascular large B-cell lymphoma (wewnątrznaczyniowy DLBCL)

13. Blastic plasmacytoid dendritic cell neoplasm (nowotwór z blastycznych plazmocytoidalnych komórek dendrytycznych)

14. Lymphoblastic lymphoma (chłoniak limfoblastyczny)
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W 2009 r., z upoważnienia Europejskiego Towarzystwa
Onkologii Klinicznej (European Society of Medical Oncology
– ESMO), opracowano rekomendacje kliniczne dotyczące
diagnostyki, leczenia i dalszej obserwacji pierwotnie skór-
nych chłoniaków [7]. Podkreślono, że rozpoznanie wymaga
korelacji obrazu klinicznego z histopatologicznym i im-
munohistochemicznym. Jak wielu innych autorów, Wil-
lemze i Dreyling [7] zwracają uwagę na zasadniczą rolę dia-
gnozy klinicznej przy rozważaniu metody leczenia.
Wspominają, że badanie klonalności TCR czy rearanżacji
genów Ig w zmianie skórnej czy krwi obwodowej może być
pomocne w wybranych przypadkach, ale nie wymaga ru-
tynowego wykonywania. Tak doświadczeni dermatolodzy,
jak Cerroni [8], nie wykonują rutynowo badań immuno-
histochemicznych w zmianach wczesnych, ponieważ wia-
domo, że nie wykazują one aberracji fenotypu pojawiają-
cych się później i nie ułatwiają różnicowania ze zmianami
zapalnymi. Podobne zdanie ma Santucci [9], który twier-
dzi, że badania te nie mogą stanowić jednoznacznego kry-
terium diagnostycznego (ryc. 1.). 

W każdym przypadku należy przeprowadzić dokładną
ocenę zaawansowania choroby (staging), aby wykluczyć od-
powiednimi metodami możliwość choroby pozaskórnej oraz
wykonać trepanobiopsję szpiku. Wyjątkiem od tej reguły
są wczesne postacie ziarniniaka grzybiastego, w przypad-
ku których nie wykonuje się trepanobiopsji. Opracowano
zasady oceny stopnia zaawansowania klinicznego dla ziar-
niniaka grzybiastego i zespołu Sézary’ego [10], a także dla
pozostałych chłoniaków pierwotnych skóry [11].

Celem podjętego opracowania jest przedstawienie ob-
razu klinicznego poszczególnych typów pierwotnych chło-
niaków skóry oraz badań histopatologicznych i immuno-
fenotypowych zalecanych w diagnostyce tych jednostek
chorobowych.

1. Ziarniniak grzybiasty 

Ziarniniak grzybiasty (mycosis fungoides – MF) jest naj-
częściej występującym pierwotnym chłoniakiem skóry, sta-

nowiącym niemal 50% wszystkich chłoniaków w tej lo-
kalizacji. Występuje głównie u mężczyzn w średnim lub star-
szym wieku, rzadziej u kobiet i sporadycznie u dzieci. 

Klinicznie choroba charakteryzuje się ewolucją zmian
skórnych od swędzących, rumieniowych wykwitów pla-
mistych we wczesnym stadium choroby (ryc. 2.), poprzez
zmiany naciekowe (ryc. 3.), do guzów (ryc. 4.) w okresie
zaawansowanym [12]. Plamy rumieniowe najczęściej lo-
kalizują się w okolicach osłoniętych (tułów, pośladki)
i wykazują tendencję do ustępowania pod wpływem eks-
pozycji na światło słoneczne. Charakteryzują się świądem,
nasilającym się wraz z postępem choroby. W stadium zmian
naciekowych dochodzi zarówno do pogrubienia już ist-
niejących zmian plamistych, jak i do rozwoju nacieków de
novo w zdrowej skórze. W stadium zmian guzowatych po-
wstają guzy, które często ulegają owrzodzeniu. Na tym eta-
pie świąd zwykle zmniejsza się lub ustępuje. W stadium 
zaawansowanym często widoczne są zmiany skórne re-
prezentujące różne stadia, tj. zarówno zmiany rumieniowo-
-złuszczające, jak i naciekowe oraz guzowate.

W przebiegu MF może dojść do zajęcia węzłów chłon-
nych, co nakłada się na obraz tzw. dermatopatycznej lim-
fadenopatii. Zmiany mogą się rozwijać także w obrębie ta-
kich narządów, jak wątroba, śledziona i płuca. Szpik jest
zwykle wolny, bez nacieków chłoniaka, chyba że zajęte są
węzły chłonne lub krew [10]. 

Przebieg MF jest wieloletni. Rokowanie zależy od sta-
dium zaawansowania choroby. Pięcioletnie przeżycie
u chorych we wczesnych stadiach, gdy zmiany plamiste zaj-
mują mniej niż 10% powierzchni ciała, bez zajęcia narzą-
dów wewnętrznych, sięga 95–100%. W przypadku zaję-
cia węzłów chłonnych 5-letnie przeżycie spada pięciokrotnie.

Wyróżnia się trzy główne warianty MF: postać foliku-
lotropową, siatkowicę pagetoidalną (pagetoid reticulosis) oraz
ziarniniakowe zwiotczenie skóry.

Postać folikulotropową charakteryzują różne zmiany
histopatologiczne związane z naciekami z atypowych (ce-
rebriformnych) limfocytów T CD4+ dokoła mieszków 
włosowych w skórze [13, 14]. Naskórek może być nacie-

Rycina 1. Rearanżacja genu TCR w MF i zmianach odczynowych 
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Rycina 2. Ziarniniak grzybiasty – wczesna faza, wykwity plamiste 
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czony lub – w części przypadków – wolny. Zmiany zlo-
kalizowane są najczęściej na głowie i karku (ryc. 5.) Na-
ciekom towarzyszy zwyrodnienie mucynowe mieszków wło-
sowych, powodujące miejscowe lub uogólnione wyłysienie
(ryc. 6.). Ze względu na umiejscowienie nacieków w głę-
bi skóry postać ta jest oporna na klasyczne terapie skórne,
a także – zdaniem niektórych autorów – gorzej rokuje. 

Siatkowica pagetoidalna to inna odmiana MF. De-
 finicja tej postaci dotyczy jedynie zmian pojedynczych 
(dawniej rozpoznawana odmiana rozsiana siatkowicy 
pagetoidalnej jest obecnie uznawana za inny pierwotnie skór-
ny chłoniak T-komórkowy). W obrazie klinicznym ob-
serwuje się pojedyncze hiperkeratotyczne blaszki, przypo-
minające zmiany łuszczycowe, zlokalizowane zwykle na
kończynach. Wykwity skórne cechuje powolny, wielolet-
ni rozrost. Nacieki ze średniej wielkości komórek T
(CD4+, CD8– lub CD4–, CD8+) i dużych komórek
(CD30+) obecne są w pogrubiałym naskórku. Rokowanie
jest bardzo pomyślne, nigdy nie opisano zmian pozaskór-
nych [15].

Ziarniniakowe zwiotczenie skóry (granulomatous slack
skin) to trzeci, wyjątkowo rzadki wariant MF [16, 17]. Cha-
rakteryzuje się obecnością stopniowo rozrastających się ob-
wisłych fałdów skórnych w okolicy pach i pachwin, przy-
pominających zbyt luźną skórę (ryc. 7.). Choroba ma
łagodny przebieg i dobre rokowanie, występuje częściej u męż-
czyzn w starszym wieku. Nierzadko współistnieje z innymi
chłoniakami. Histopatologicznie obserwuje się małe limfo-
cyty T CD3+, CD4+ wśród nacieku z licznych limfocytów,
histiocytów i komórek olbrzymich z limfofagocytozą. 

Ponadto mycosis fungoides może prezentować niekiedy 
kilka innych postaci klinicznych wymagających dużego 
doświadczenia w diagnostyce różnicowej zmian, m.in. 
warianty hiper- i hipopigmentacyjne, poikilodermiczne 
(ryc. 8.), pęcherzowe, grudkowe, przypominające rybią łu-
skę i inne [18–20].

1.1. Obraz histopatologiczny i immunofenotyp
w ziarniniaku grzybiastym 

Obraz zmian histopatologicznych w MF zależy od sta-
dium choroby i może sprawiać trudności w ocenie. W sta-
dium wczesnych wykwitów rumieniowych w akantotycz-

Rycina 3. Ziarniniak grzybiasty – faza z nacieków Rycina 4. Guz w przebiegu MF

Rycina 5. Ziarniniak grzybiasty, postać folikulotropowa
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Rycina 6. Postać folikulotropowa MF

Rycina 7. Ziarniniakowe zwiotczenie skóry – wariant MF.
Kobieta, lat 47, choruje od kilku lat. Fenotyp: CD3+, CD4+,
CD30+ w części komórek; PCR klonalność limfocytów T, 
TCR-γ+

Rycina 8. Poikilodermiczna postać MF

Rycina 9. Ziarniniak grzybiasty – barwienie HE. Faza zmian wczesnych 
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nie rozrośniętym naskórku widoczne są zwykle pojedyn-
cze – małe lub średnie – cerebriformne limfocyty (o nie-
kształtnych, kanciastych jądrach) w jasnym „halo” (ryc. 9.
i ryc. 10. – większe powiększenie). W części przypadków
występują one w mniejszych lub większych skupieniach,
i wtedy tworzą tzw. mikroropnie Pautriera, które uważa
się za charakterystyczne dla MF (ryc. 10., barwienie
z CD3). Niestety, nie zawsze są obecne, szczególnie
w zmianach późniejszych. Nacieki z małych, niekształtnych
(cerebriformnych) limfocytów układają się linijnie wzdłuż
granicy skórno-naskórkowej, rzadziej w otoczeniu naczyń
lub w postaci drobnych skupień w górnej warstwie skóry
właściwej (ryc. 11.). Obserwuje się gąbczastość (spongiosis)
naskórka, a niekiedy martwicę keratynocytów [21].

W stadium zmian naciekowych widoczny jest obfity pa-
smowaty naciek z wyraźnie atypowych, cerebriformnych
limfocytów w górnej warstwie skóry właściwej.

W stadium zmian guzowatych naciek jest obfity, roz-
lany lub guzowaty i sięga głęboko w skórę właściwą (ryc.
12. i 13.), nawet do podskórnej tkanki tłuszczowej. Nie-
kiedy obserwuje się naciekanie ścian naczyń przez komór-
ki chłoniaka (angiocentryzm).

Zaleca się pobieranie wycinków z różnych morfologicznie
zmian i z różnych lokalizacji, a także powtórne biopsje w celu
poszukiwania ewentualnych zmian w cytologii komórek,
tzn. pojawienia się dużych komórek świadczących o trans-
formacji. 

Rycina 10. Ziarniniak grzybiasty – barwienie HE i CD3 – epidermotropizm nacieków i mikroropnie Pautriera (strzałka)

Rycina 11. Ziarniniak grzybiasty – barwienie na CD4+ Rycina 12. Ziarniniak grzybiasty – faza zmian naciekowych.
Wieloletni przebieg, obecnie guz barku

Rycina 13. Ziarniniak grzybiasty – ekspresja CD3

A B
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1.2. Fenotyp 

W stadium wczesnym zaleca się następujący panel: CD2,
CD3, CD4, CD5, CD7, CD8, CD45RO i CD79a. W in-
terpretacji należy pamiętać, że fenotyp CD4+CD45RO wy-
stępuje także w różnych stanach zapalnych. Ekspresja CD8
na limfocytach T obecna jest w licznych zmianach zapalnych
skóry, w toczniu trzewnym (systemic lupus erythematosus – SLE)
i innych chorobach tkanki łącznej [22]. Morfologicznie nie-
które z tych chorób mogą przypominać MF. Odnośnie 
do utraty ekspresji CD2, CD5 i CD7 należy zaznaczyć, że
nie jest to stała cecha mycosis fungoides, ponieważ w stadium
wczes nym ekspresja tych antygenów jest zachowana. Cer-
roni [8] uważa, że CD7 ma bardzo ograniczone znaczenie
w różnicowaniu nacieków skórnych chłoniaków z komórek T.
Wiadomo również, że w części przypadków łagodnych zmian
zapalnych skóry może dojść do utraty ekspresji CD7. Tak
więc immunohistochemia nie jest jednoznaczną metodą dia-
gnostyczną. Podobnie posługiwanie się badaniem rearan-
żacji TCR nie jest wiarygodne we wczesnych postaciach MF,
ponieważ niemal połowa przypadków nie wykazuje mono -
klonalnej rearanżacji [9].

W stadiach zmian naciekowych i guzowatych morfologia
jest łatwiejsza, natomiast zmienia się immunofenotyp, po-
jawiają się większe komórki chłoniaka z ekspresją CD30+
(ryc. 14.) lub bez, skupienia komórek CD4+ należy po-
twierdzić ekspresją CD3, a ewentualną obecność histiocy-
tów wyłączyć za pomocą CD68, aby nie uznać ich za trans-
formowane komórki MF. W późniejszych stadiach MF
komórki CD4+ mogą wykazywać ekspresję markerów cy-
totoksycznych (ryc. 15.) granzymu B czy TIA-1 [22].
Zwiększa się aktywność proliferacyjna komórek chłoniaka
(większa ekspresja Ki-67), a także częściej obserwowana jest
utrata ekspresji antygenów limfocytów T. W zmianach za-
awansowanych odnotowuje się obfite nacieki z odczynowych
limfocytów B (CD20+), nawet z ośrodkami rozmnażania,
towarzyszące komórkom T chłoniaka.

Zdarzają się odmienne fenotypy MF, stosunkowo często
CD8+ u osób młodych i w przypadkach z hipopigmenta-
cją skóry. Może to być fenotyp cytotoksyczny CD8+ lub
CD8– i TIA-1+ albo CD4/CD8–, CD56+, TIA-1+.
W stadiach późniejszych MF i niekiedy w stadium wczesnym
pojawia się fenotyp null (CD4–, CD8–). Hodak i wsp. [23]

opisali 98 takich przypadków, w których jedynie <10% we-
wnątrznaskórkowych komórek CD3+ wykazywało albo 
ekspresję CD4, albo CD8 i niemal wszystkie były CD7–,
ale zachowały ekspresję CD45RO+.

Dowody na to, że odmienne fenotypy mają jakiś wpływ
na rokowanie w MF są skąpe, co tym bardziej akcentuje
znaczenie dokładnej oceny klinicznej [24].

1.3. Genetyka molekularna

Nie opisano dotąd specyficznych, powtarzających się ano-
malii genetycznych we wczesnym MF. Często stwierdza się
złożone kariotypy, ale głównie w chorobie zaawansowanej
[25]. Metodą analizy porównawczej genomów wykazano
ostatnio [26] powtarzalne powielenia w 7q21-36 i 1p36.2
oraz utratę 5q13 i 9p21 w stadium zmian guzowatych. Re-
aranżację genu TCR stwierdza się w stadium zmian na-
ciekowych i guzowatych, natomiast we wczesnym stadium
zmian rumieniowych jedynie w 50–60% przypadków.
Z drugiej strony wiadomo, że dominujące klony wykrywa
się również w zmianach zapalnych, co nie przemawia za spe-
cyficznością tego badania. Nie zaleca się rutynowego ba-
dania klonalności metodą PCR w momencie pierwszej biop-
sji u pacjentów we wczesnym stadium choroby, podobnie
jak badania molekularnego rearanżacji genu TCR we krwi
obwodowej [24], ponieważ nie ma to istotnego znaczenia
diagnostycznego ani wpływu na rokowanie. Brak klonal-
ności nie jest bowiem kryterium wyłączającym rozpozna-
nie MF, szczególnie w zmianach podejrzanych klinicznie
lub histopatologicznie. Zaleca się natomiast badanie klo-
nalności w powiększonych węzłach chłonnych z obrazem
limfadenopatii dermatopatycznej lub podejrzanych o za-
jęcie przez nacieki chłoniaka [8]. Taki nacieczony węzeł
w badaniu histopatologicznym przedstawia obraz chłoniaka
z obwodowych limfocytów T. Jeśli dominuje obraz limfa-
denopatii dermatopatycznej, to badanie cytometryczne może
ułatwić identyfikację komórek T chłoniaka. 

2. Zespół Sézary’ego 

Zespół Sézary’ego (Sézary syndrome – SS) jest rzadko wy-
stępującym chłoniakiem z komórek T i stanowi 4–5%
wszystkich pierwotnie skórnych chłoniaków T-komórko-

Rycina 14. Ziarniniak grzybiasty – ekspresja CD30 Rycina 15. Ziarniniak grzybiasty – granzym B+
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wych. Występuje u dorosłych, głównie u mężczyzn, po 60.
roku życia. Objawia się nagle erytrodermią (ryc. 16.) z in-
tensywnym świądem, uogólnionym powiększeniem węzłów
chłonnych oraz obecnością komórek Sézary’ego we krwi ob-
wodowej, skórze i węzłach chłonnych. Inne towarzyszące
objawy to nasilone rogowacenie dłoni i stóp (ryc. 17.), 
łysienie oraz ektropion, a niekiedy również charakterystycz -
ny wygląd, tzw. lwia twarz, spowodowany pogrubieniem
skóry przez nacieki chłoniaka. Może się pojawić uogólnio -
na hiperpigmentacja (melanodermia). Zespół Sézary’ego 
to agresywna choroba o niepomyślnym rokowaniu, ok. 
10–20% pacjentów przeżywa 5 lat.

Jednym z kryteriów diagnostycznych SS jest obecność
klonalnej populacji komórek Sézary’ego we krwi obwodowej
(>1000 komórek w 1 ml krwi). Jednakże sama obecność
komórek nowotworowych we krwi obwodowej nie jest rów-
noważna z rozpoznaniem SS, jeśli nie są spełnione inne kry-
teria diagnostyczne tej choroby. Wiadomo, że u zdrowych
osób starszych wykrywa się we krwi obwodowej klonalne
komórki T. Ocena ilościowa atypowych komórek krążących
we krwi obwodowej metodą cytometrii przepływowej jest
klinicznie ważna, wymaga jednak rozróżnienia małych ko-
mórek SS, które występują często u osób zdrowych i w sta-
nach zapalnych [27], od dużych komórek Sézary’ego, któ-
re opisywane są jako charakterystyczne dla SS [28, 29].
W badaniach cytometrycznych obserwowano populację lim-
focytów CD4+ z aberrentną ekspresją antygenów komó-
rek T. Najczęściej był to częściowy lub całkowity zanik eks-
presji CD7 i obniżona intensywność lub całkowita utrata
ekspresji CD2 oraz CD3. Jednakże w grupach kontrolnych
(osób zdrowych i z odczynowymi zmianami skórnymi) ob-
serwowano również częściową utratę ekspresji CD7, a więc

nie była to cecha specyficzna dla SS [30]. Podobne spo-
strzeżenia opublikowali wcześniej Gorczyca i wsp. [31].
W związku z powyższym jako kryterium diagnostyczne dla
SS ustalono próg 40% lub powyżej komórek CD4+ z utra-
tą ekspresji CD7. Za kolejne kryterium diagnostyczne uzna-
no wzrost liczby komórek T krążących we krwi obwodo-
wej o stosunku CD4 : CD8 powyżej 10. Washington i wsp.
stwierdzili, że badania cytometryczne mogą być przydat-
ne do monitorowania odpowiedzi na leczenie [32].

2.1. Genetyka molekularna

W ostatnich latach wykryto w SS metodą porównaw-
czej hybrydyzacji genomów powtarzające się zmiany chro-
mosomowe [33] związane z genami c-myc i TP53 oraz cha-
rakterystyczny dla tej choroby uogólniony brak stabilizacji
chromosomowej. Najczęściej obserwowano powielenia
chromosomów na długim ramieniu chromosomu 17. De-
lecje dotyczyły chromosomów 17 i 10, ale występowały rza-
dziej. Porównawcza analiza onkogenów w MF wykazała
znaczne różnice w porównaniu z podobnymi badaniami
u chorych z SS [26], ostatecznie przesądzając, że moleku-
larna patogeneza tych T-komórkowych chłoniaków skó-
ry jest różna, co może wpływać na odmienną reakcję na sto-
sowane leczenie. Pomimo pewnych podobieństw są to dwie
odrębne jednostki chorobowe.

3. Białaczka lub chłoniak z komórek T
dorosłych 

Białaczka lub chłoniak z komórek T dorosłych (adult 
T-cell leukemia/lymphoma – ATL) jest związana z zakażeniem
wirusem HTLV-1 (human T-cell leukemia virus-type 1)
i jako taka jest stwierdzana w regionach endemicznego wy-
stępowania tego wirusa (Japonia, Ameryka Południowa, Ka-
raiby, Afryka Centralna). W Europie jednostkę tę obser-
wuje się sporadycznie. Choroba objawia się w czterech
postaciach: ostrej, chłoniakowej, przewlekłej i „tlącej się”
(smoldering). Dwie ostatnie postacie charakteryzują się po-
wolnym przebiegiem i dobrym rokowaniem, wymagającym
okresowej obserwacji (strategia watch and wait) ze względu
na możliwą gwałtowną progresję zmian, wymagającą
włączenia terapii. Postacie ostra i chłoniakowa cechują się
agresywnym przebiegiem, zajęciem wielu organów, hiper -
kalcemią, głębokimi zaburzeniami odporności T-komór-

Rycina 16. Erytrodemia w zespole Sézary’ego Rycina 17. Rogowacenie dłoni w zespole Sézary’ego
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kowej i dużą opornością na chemioterapię. Zmiany skór-
ne występują u ok. 50% pacjentów z ATL w postaci 
grudek, guzków i guzów oraz zmian naciekowych i krwo-
tocznych. Postacie przebiegające łagodnie mogą przypo-
minać MF [34].

4. Pierwotnie skórne choroby
limfoproliferacyjne z komórek CD30+

Pierwotnie skórne choroby limfoproliferacyjne z komórek
CD30+ (primary cutaneous CD30+ T-cell lymphoprolifera-
tive disorders – CD30+LPD) stanowią drugą co do częstości
występowania grupę chłoniaków skórnych rozwijających się
z komórek T, charakteryzujących się ekspresją cytokino-
wego receptora CD30. Częstość występowania CD30+LPD
określa się na 25–30% wszystkich CTCL. Do grupy

CD30+LPD zalicza się pierwotnie skórną postać anapla-
stycznego chłoniaka z dużych komórek (c-ALCL), lympho-
matoid papulosis (LyP) oraz proliferacje o cechach klinicznych
i histopatologicznych pośrednich pomiędzy tymi jednost-
kami chorobowymi (tzw. przypadki z pogranicza, border-
line cases) [35]. Cechą charakterystyczną omawianej gru-
py jest skłonność do samoistnej regresji zmian skórnych oraz
stosunkowo łagodny przebieg kliniczny przy obrazie 
histopatologicznym sugerującym agresywny charakter
choroby [36].

4.1. Lymphomatoid papulosis 

Po raz pierwszy Lymphomatoid papulosis (LyP) została opi-
sana w 1968 r. przez Macaulaya jako samogojąca się, rytmiczna
wysypka paradoksalna [37]. Choroba ta rozwija się częściej
u mężczyzn niż u kobiet (1,5–2 : 1), zwykle w 4.–5. deka-
dzie życia, choć opisywano także rozwój choroby w wieku po-
deszłym i – rzadko – u dzieci.

Zmiany skórne występują zwykle na tułowiu i proksy-
malnych częściach kończyn. Sporadycznie wykwity mogą się
pojawiać na błonach śluzowych jamy ustnej. W obrazie kli-
nicznym dominują liczne rumieniowe grudki i guzki ulegające
owrzodzeniu i pokryte strupem (ryc. 18.). Zmiany skórne ustę-
pują samoistnie w ciągu kilku tygodni, z przebarwieniem lub
odbarwieniem, pozostawieniem ospopodobnej, zanikowej 
blizny lub bez śladu. W trakcie choroby obserwuje się nie-
zależne od siebie ustępowanie i pojawianie się nowych wy-
kwitów, co powoduje, że na skórze widoczne są zmiany na
wszystkich etapach rozwoju. Nie dochodzi do zajęcia węzłów
chłonnych ani narządów wewnętrznych. Przebieg choroby
jest wieloletni, a rokowanie bardzo dobre, z pięcioletnim prze-
życiem sięgającym 100%. W ok. 20% przypadków LyP
współistnieje z innym chłoniakiem, najczęściej jest to MF,
anaplastyczny chłoniak z dużych komórek lub chłoniak Hodg-
kina. Chłoniaki te mogą poprzedzać rozwój LyP, rozwijać się
jednocześnie lub pojawiać się po LyP.

4.1.1. Obraz histopatologiczny Lymphomatoid papulosis

Wyróżnia się trzy podtypy zmian morfologicznych w LyP,
ale ogólnie obserwuje się różnorodne cechy i mogą one wszyst-
kie pojawiać się u tego samego pacjenta jednocześ nie lub
w przebiegu choroby. Obraz histopatologiczny nie niesie żad-
nych implikacji rokowniczych.
• Typ A (typ histiocytarny) jest najczęściej obserwowa-

ny. Zmiana ma kształt klinowaty i tworzy ją naciek z ma-
łych limfocytów, histiocytów, granulocytów obojętno-
chłonnych i kwasochłonnych, a wśród nich rozproszonych
dużych komórek limfoidalnych (ryc. 19. i 20.).

• Typ B (przypominający mycosis fungoides) to rzadki
podtyp, w którym naciek z pleomorficznych małych i śred-
nich komórek cerebriformnych z tendencją do epider-
motropizmu tworzy układ klinowaty lub pasmowaty (ryc.
21. i 22.). Różnicowanie tej postaci LyP z MF musi być
oparte na obrazie klinicznym zmian.

• Typ C (przypominający chłoniaka anaplastycznego
z dużych komórek). Guzkowe nacieki z dużych, aty-
powych komórek tworzących ławice z relatywnie skąpą
obecnością komponentu zapalnego (małych limfocytów,
granulocytów obojętnochłonnych i kwasochłonnych).

Rycina 18. Lymphomatoid papulosis – zmiany skórne

Rycina 20. Lymphomatoid papulosis typu A – barwienie CD30

Rycina 19. Lymphomatoid papulosis typu A – barwienie HE
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4.1.2. Fenotyp

Duże komórki nowotworowe w LyP mają ekspresję
CD30+, tworzą drobne skupienia lub ławice. Wykazują
również ekspresję markerów komórek T CD3+, CD4+
oraz MUM1, a niekiedy CD8+ oraz sporadycznie CD56+.
Nie opisano specyficznych zmian genetycznych.

4.2. Pierwotnie skórny anaplastyczny chłoniak
z dużych komórek CD30+ 

Pierwotnie skórny anaplastyczny chłoniak z dużych 
komórek CD30+ (c-ALCL) występuje u osób starszych, 
sporadycznie w młodym wieku i u dzieci, nieco częściej
u mężczyzn niż u kobiet. W obrazie klinicznym widocz-
ne są pojedyncze guzki i guzy średnicy zwykle przekra-
czającej 2 cm i zabarwieniu czerwonawym lub sinofiole-
towym, często ulegające owrzodzeniu (ryc. 23.). Zmiany
zlokalizowane są najczęściej w obrębie twarzy, tułowia, 
pośladków lub kończyn. Wykwity mnogie lub rozsiane 
spotyka się rzadziej. W odróżnieniu od LyP samoistna re-
gresja występuje u ok. 20% pacjentów, natomiast często
obserwuje się skłonność do nawrotów [38].

Postać skórna ALCL charakteryzuje się dobrym roko-
waniem i pięcioletnim przeżyciem sięgającym 90%.
W 10% przypadków dochodzi do uogólnienia się choro-
by z zajęciem regionalnych węzłów chłonnych. Rzadko za-
jęte są narządy wewnętrzne. Analogicznie do niektórych
chłoniaków nieziarniczych w c-ALCL rokowanie zależy nie
tylko od stopnia zaawansowania klinicznego, lecz także od
lokalizacji chłoniaka. W grupie 135 pacjentów obserwo-
wanych średnio przez 56 miesięcy Benner i Willemze [39]
stwierdzili, że w przypadku lokalizacji zmiany skórnej na
nodze pięcioletnie przeżycia specyficzne dla chłoniaka
wynosiły 82%, natomiast w przypadku lokalizacji na gło-
wie, szyi czy ramieniu 95%, a na tułowiu 96%.

4.2.1. Obraz histopatologiczny 

Chłoniak ten zbudowany jest z dużych anaplastycznych,
pleomorficznych lub immunoblastycznych komórek, któ-
re w większości (> 75%) mają ekspresję CD30+. Należy

zawsze wyłączyć u pacjentów możliwość wywiadu MF ze
względu na prawdopodobieństwo transformacji MF w sta-
dium guzowate z obecnością komórek CD30+, a także za-
jęcie skóry w przebiegu układowego ALCL. W obecnej kla-
syfikacji WHO c-ALCL zamieszczony jest jako odrębna

Rycina 21. Lymphomatoid papulosis typu B – pasmowy naciek
z małych limfocytów

Rycina 23. Mężczyzna, lat 61, pojedynczy guz o średnicy 4 cm 
na skórze tułowia

Rycina 24. Pierwotnie skórny anaplastyczny chłoniak – gniazda
dużych komórek chłoniaka w skórze właściwej

Rycina 22. Lymphomatoid papulosis typu B – naciek z małych
limfocytów CD3+, cechy epidermotropizmu
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jednostka chorobowa. Utkanie chłoniaka to rozlane nacie-
ki z dużych CD30+ komórek o różnych kształtach jąder
z wyraźnymi, kwasochłonnymi jąderkami oraz obfitą cy-
toplazmą. Na obrzeżach obecne są nacieki z małych od-
czynowych limfocytów. Zwykle nacieki nie wykazują epi-
dermotropizmu. W zmianach owrzodziałych obserwuje się
przerost naskórka z obfitymi naciekami zapalnymi.

Istnieją warianty utkania histopatologicznego z zajęciem
tkanki tłuszczowej podskórnej, wariant przypominający mię-
saka oraz wariant z komórek sygnetowatych. Cechą tego
chłoniaka jest również występowanie martwicy utkania i an-
giocentryzm nacieków.

4.2.2. Fenotyp

CD30+, CD3+, CD4+, CD8–, CD4–. Często (70–100%)
ekspresja MUM1 (ryc. 28.), ale bez znaczenia diagnostycznego
i prognostycznego [40] oraz cząstek cytotoksycznych TIA1
lub granzymu B. Może zachodzić częściowa utrata antygenów
pan-T, np. CD3– w ok. 50% przypadków. Nie ma ekspre-
sji EMA, CD1 i z reguły ALK-1. Zwykle występuje mono-
klonalna rearanżacja genów TCR. W większości przypadków
brak translokacji 2:5. Sporadycznie zdarza się ekspresja
ALK-1(+) z towarzyszącą translokacją 2:5 [41]. Nie wykryto

dotąd specyficznych zmian genetycznych. W części przypadków
wykazano niestabilność chromosomową w badaniach meto-
dą porównawczej hybrydyzacji genomów.

5. Chłoniak z komórek T typu zapalenia
tkanki podskórnej 

Definicja chłoniaka z komórek T typu zapalenia tkan-
ki podskórnej (subcutaneous pannicullitis-like T-cell lymphoma
– SPTCL) obejmuje wyłącznie przypadki z zajęciem pod-
skórnej tkanki tłuszczowej przez komórki T o cytoto -
ksycznym fenotypie T α/β CD3+, CD4–, CD8+, CD56.
Chłoniak ten wykazuje indolentny przebieg i dobre roko-
wanie (pięcioletnie przeżycie wynosi 80%), o ile nie jest po-
wikłany objawami zespołu hemofagocytarnego. Chłoniak
z komórek T typu zapalenia tkanki podskórnej jest rzad-
kim chłoniakiem, występuje nieco częściej u kobiet niż u męż-
czyzn, ok. 20% pacjentów to osoby młode (średnia wieku
36 lat), wiek pozostałych mieści się w zakresie 9–79 lat. Kli-
nicznie dominują zmiany rumieniowe lub o zabarwieniu si-
nofioletowym, głębokie i bolesne nacieki zajmujące pierwotnie
kończyny dolne i górne, rzadziej tułów (ryc. 29.). Rzadko
dochodzi do owrzodzenia zmian. Około 50% pacjentów ma
objawy ogólne, część (15–20%) objawy zespołu hemofa-

Rycina 26. Pierwotnie skórny anaplastyczny chłoniak z dużych
komórek – CD30+

Rycina 27. Pierwotnie skórny anaplastyczny chłoniak z dużych
komórek – CD43+

Rycina 28. Pierwotnie skórny anaplastyczny chłoniak z dużych
komórek – ekspresja MUM1

Rycina 25. Pierwotnie skórny anaplastyczny chłoniak z dużych
komórek – barwienie HE
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gocytarnego. Może wystąpić hepatosplenomegalia. U ok.
20% pacjentów SPTCL współistnieje z chorobami auto-
immunologicznymi, najczęściej ze SLE, młodzieńczym
reumatoidalnym zapaleniem stawów (juvenile rheumatoid ar-
thritis – JRA) itp. [42, 43].

5.1. Obraz histopatologiczny

Masywne, guzkowe lub rozlane nacieki z małych i śred-
nich komórek T zlokalizowane są w podskórnej tkance tłusz-
czowej. W skórze właściwej w otoczeniu naczyń mogą wy-
stępować odczynowe nacieki. Naskórek jest z reguły
wolny, komórki chłoniaka CD3+ mają hiperchromatycz-
ne jądra o nierównych kształtach, tworzą drobne skupie-
nia i w sposób charakterystyczny otaczają dookoła poje-
dyncze komórki tłuszczowe (ryc. 30., 31. i 32.). Obserwuje
się różnie nasiloną martwicę tkanki tłuszczowej, rzadziej ziar-
niniaki z obecnością histiocytów i naciekanie naczyń. 

Obraz wymaga różnicowania z zapaleniem tkanki pod-
skórnej (panniculitis) w przebiegu SLE ze względu na po-
dobieństwa morfologiczne oraz podobną lokalizację (wy-
stępowanie obu chorób na kończynach). Cechy odmienne
w Lupus panniculitis to w obrazie klinicznym predylekcja
zmian do obręczy barkowej i ramion, a w obrazie histo-

patologicznym obecność komórek plazmatycznych w na-
ciekach zapalnych SLE. Drugą cechą histologiczną są guz-
kowe skupienia limfocytów B, niekiedy tworzące małe ośrod-
ki rozmnażania, które są zlokalizowane na obwodzie
zrazików tkanki tłuszczowej w SLE, a także poliklonalna
rearanżacja genu TCRγ [44].

5.2. Fenotyp 

CD3+, CD4–, CD8+, TIA1+, granzym B+, CD56,
CD30–. Utrata ekspresji CD2 i CD5 oraz/lub CD7
w znacznej części przypadków (10–50%).

5.3. Genetyka molekularna 

Klonalna rearanżacja genów TCR-β lub γ. Nie ziden-
tyfikowano dotąd specyficznych zmian cytogenetycznych.

6. Pozawęzłowy chłoniak z komórek NK/T
typu nosowego 

Pozawęzłowy chłoniak z komórek NK/T typu nosowego
(extranodal NK/T-cell lymphoma, nasal type) znany był od daw-
na jako malignant midline reticulosis, lethal midline granulo-

Rycina 29. Chłoniak z komórek T typu zapalenia tkanki
podskórnej

Rycina 30. Chłoniak z komórek T typu zapalenia tkanki
podskórnej

Rycina 31. Chłoniak z komórek T typu zapalenia tkanki
podskórnej – CD3+ w komórkach chłoniaka

Rycina 32. Chłoniak z komórek T typu zapalenia tkanki
podskórnej – granzym B+ w komórkach chłoniaka
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ma lub angiocentric T-cell lymphoma. Definicja „NK/T” obej-
muje stanowiące większość rozrosty z komórek NK oraz, rzad-
sze, z komórek T. Chorują najczęściej mężczyźni w kra jach
azjatyckich, Meksyku i w Ameryce Łacińskiej. Jest to
agresywny chłoniak silnie związany patogenetycznie z in-
fekcją wirusem Epsteina-Barr. 

Charakterystyczna jest pozawęzłowa lokalizacja zmian
w górnych drogach oddechowych (szczególnie w jamie no-
sowej) lub jamie ustnej. Skóra może być pierwotną lokali-
zacją i wtedy są to zmiany rumieniowo-naciekowe lub guzy,
niekiedy wrzodziejące, w części środkowej twarzy, tułowia
lub kończyn. Zmianom skórnym towarzyszą objawy ogól-
ne, osłabienie, gorączka, utrata masy ciała [45]. W przeszłości
rokowanie w pozawęzłowych chłoniakach NK/T typu no-
sowego było złe. Obecnie obserwuje się poprawę przeżycia
w przypadkach z pierwotnym zajęciem skóry dzięki wstęp-
nej radioterapii, a następnie intensywnej chemioterapii.

6.1. Obraz histopatologiczny

Utkanie chłoniaka stanowią rozległe nacieki z małych,
średnich lub dużych anaplastycznych komórek o nieregu-
larnych jądrach. Chłoniak nacieka skórę właściwą i tkan-
kę podskórną. Niekiedy obserwuje się epidermotropizm 
imitujący nacieki MF. Niezależnie od lokalizacji uwagę zwra-
cają charakterystyczne zmiany w naczyniach w postaci na-
ciekania ścian naczyń (tzw. angiocentryzm), martwica włók-
nikowata oraz destrukcja tkanek z obecnością martwicy
rozpływnej i ciałek apoptotycznych. Gdy naciekom chło-
niaka towarzyszą obfite nacieki zapalne z plazmocytów, hi-
stiocytów, granulocytów kwasochłonnych i małych lim-
focytów, całość obrazu może sprawiać wrażenie procesu
zapalnego [46].

6.2. Fenotyp 

CD2+, CD56+, plazmatyczne CD3ε+, granzym B+
i inne cząsteczki cytotoksyczne TIA1, perforyna. Często
CD43+, CD45RO+ i niekiedy CD7. Sporadycznie poja-
wia się ekspresja CD20 lub CD79a. Gdy stwierdza się brak
ekspresji CD56, ale obecna jest ekspresja CD3ε+, gran-
zym B lub TIA1+ oraz EBV+ (EBNA1+, EBNA2+ lub
EBV-LMP1+), należy rozpoznać pozawęzłowego chłoniaka
z komórek NK/T. Brak ekspresji EBV budzi wątpliwości
co do prawidłowości rozpoznania. Przypadki CD56+
i CD56– mają podobny przebieg kliniczny. 

6.3. Genetyka molekularna

Geny TCR i immunoglobin są zwykle w konfiguracji pło-
dowej. W części przypadków, prawdopodobnie wywo-
dzących się z cytotoksycznych limfocytów T, wykazano klo-
nalną rearanżację genów receptorów komórek T. Nie udało
się dotąd wykryć specyficznych dla tego chłoniaka chro-
mosomowych translokacji, pomimo stwierdzenia różnych
aberracji cytogenetycznych.

7. Pierwotnie skórny chłoniak 
typu opryszczki ospówkowatej 

Pierwotnie skórny chłoniak typu opryszczki ospówko-
watej (hydroa vacciniforme-like lymphoma) to rzadko wystę-
pujący chłoniak z komórek NK/T, EBV-dodatni, opisywany

głównie u dzieci i młodych osób w Azji, Meksyku i Ame-
ryce Łacińskiej. Chłoniakowe komórki T i NK powstają
w wyniku transformacji przez EBV. Chorzy wykazują nad-
wrażliwość na promieniowanie słoneczne i ukąszenia owa-
dów. Zmiany skórne cechuje obrzęk, występowanie pęcherzy
i owrzodzeń pokrytych strupem, które ustępują z pozo-
stawieniem blizn [47]. Choroba może trwać 10–15 lat, za-
nim ulegnie progresji układowej i wtedy staje się agresywna.

7.1. Obraz histopatologiczny

Proliferacja małych i średniej wielkości limfocytów, obej-
mująca naskórek, skórę właściwą i sięgająca do tkanki pod-
skórnej. Nacieki cechuje angiocentryzm.

7.2. Fenotyp 

Komórki cytotoksyczne T, CD2+, CD3+, CD8+, rza-
dziej NK z ekspresją CD56. Ekspresja EBER metodą hy-
brydyzacji in situ. 

8. Pierwotnie skórne chłoniaki
z obwodowych komórek T, rzadkie podtypy 

Pierwotnie skórne chłoniaki z obwodowych limfocytów T
(primary cutaneous peripheral T-cell lymphomas) stanowią he-
terogenną grupę chorób limfoproliferacyjnych z komórek T,
których ze względu na obraz kliniczny i utkanie histopa-
tologiczne nie można zaklasyfikować do żadnego, lepiej scha-
rakteryzowanego typu chłoniaka T. Są one rzadkie, stanowią
ok. 5% wszystkich pierwotnie skórnych chłoniaków. Ob-
raz kliniczny jest stosunkowo mało charakterystyczny. Cho-
rują osoby dorosłe, zmiany skórne są pojedyncze lub licz-
ne, w postaci guzków lub guzów w różnej lokalizacji [48].

Według klasyfikacji WHO z 2008 r. w grupie tej miesz-
czą się trzy podtypy:
• pierwotnie skórny chłoniak z komórek T γδ,
• pierwotnie skórny chłoniak epidermotropowy z komó-

rek CD8+ o agresywnym przebiegu,
• pierwotnie skórny chłoniak z małych lub średnich ko-

mórek T CD4+.
Dwa ostatnie podtypy od kilku lat pozostają jako tym-

czasowe.

8.1. Pierwotnie skórny chłoniak z komórek T γγδδ

Do tymczasowego podtypu pierwotnie skórnego chło-
niaka z komórek T γδ (primary cutaneous γδ T-cell lympho-
ma) włączono gorzej rokujące przypadki chłoniaka z ko-
mórek T typu zapalenia tkanki podskórnej o fenotypie γδ.
Zmiany skórne mają charakter sinofioletowych i rumie-
niowych głębokich guzów podskórnych, często wrzodzie-
jących. Wykwity mogą się pojawiać również pierwotnie na
błonach śluzowych i być wyrazem tej samej choroby,
tzn. skórno-śluzówkowego chłoniaka T γδ. Zmiany skór-
ne często występują na kończynach, mogą być uogólnio-
ne. Występują w postaci nacieków o charakterze zapale-
nia tkanki podskórnej. U większości pacjentów obecne są
objawy B: gorączka, poty nocne, utrata masy ciała, niekiedy
zespół hemofagocytarny [8]. Pierwotne skórne chłoniaki
z komórek T γδ wykazują oporność na wielolekową che-
mioterapię i radioterapię. Rokowanie jest złe, mediana prze-
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życia wynosi ok. 15 miesięcy, a pięcioletnie przeżycie nie
sięga 10%.

8.1.1. Obraz histopatologiczny

Nacieki ze średniej wielkości i dużych komórek o zbi-
tej chromatynie jądrowej wykazujące trzy stopnie naciekania
skóry: epidermotropizm, skóra właściwa i tkanka podskórna.
Naciekanie naskórka może być różnie nasilone. Zajęcie tkan-
ki podskórnej przez komórki chłoniaka otaczające komórki
tłuszczowe przypomina chłoniaka z komórek T typu 
zapalenia tkanki podskórnej, jednocześnie obecne jest
jednak zajęcie innych warstw skóry. W biopsjach skóry tego 
samego pacjenta mogą być różne poziomy naciekania. 
Często obserwuje się martwicę utkania i apoptozę komó-
rek oraz zmiany w naczyniach (angiocentryzm i angiode-
strukcję) [49].

8.1.2. Fenotyp

CD3+, CD2+, CD5–, CD7+/–, CD56+ oraz ekspresja
granzymu B, TIA1 i perforyny. Zwykle CD4– i CD8–.

8.1.3. Genetyka molekularna

Komórki chłoniaka wykazują klonalną rearanżację ge-
nów TRGγ i TRDδ.

8.2. Pierwotnie skórny CD8-dodatni agresywny
chłoniak epidermotropowy 

(Primary cutaneous CD8-positive aggressive epidermotropic 
cytotoxic T-cell lymphoma)

Tymczasowy podtyp PC-PTCL to agresywny chłoniak
określany wcześniej jako uogólniona postać siatkowicy 
pagetoidalnej (pagetoid reticulosis). Klinicznie przypomina
MF, ale nacieki i guzy, często wrzodziejące, występują już
na początku choroby (ryc. 33.). Chłoniak ten jest również
bardzo podobny do PCGD-TCL. Chorują osoby dorosłe.
Zmiany skórne są uogólnione w postaci zmian rumienio-
wych, nacieków i guzów. Częste jest zajęcie błon śluzowych.
Może dochodzić do zajęcia ośrodkowego układu nerwowego
[50]. Rokowanie jest złe, średni czas przeżycia wynosi ok.
32 miesiące.

8.2.1. Obraz histopatologiczny

Guzkowa lub rozlana proliferacja z małych, średnich lub
większych komórek wykazujących epidermotropizm. Ko-
mórki chłoniaka naciekają przydatki skóry [51].

8.2.2. Fenotyp

BF1, CD2–/+, CD3+, CD4–, CD7+, CD8+, TIA1+,
CD56– lub CD56+.

8.2.3. Genetyka molekularna

Monoklonalna rearanżacja genów TCR. Nie opisano do-
tąd specyficznych zmian genetycznych.

8.3. Pierwotny skórny CD4-dodatni chłoniak
z małych i średnich komórek T 

Pierwotny skórny CD4-dodatni chłoniak z małych
i średnich komórek T (primary cutaneous CD4-positive

Rycina 33. Chłoniak z limfocytów CD8+

small/medium T-cell lymphoma) to drugi tymczasowy podtyp
wśród pierwotnych skórnych chłoniaków z obwodowych
komórek T. Jednostka ta od dawna budzi kontrowersje ze
względu na pewne podobieństwo do MF i SS, które nale-
ży klinicznie wykluczyć. 

Chorują osoby dorosłe lub w starszym wieku. Zmiany
skórne w postaci twardych grudek lub guzków są zwykle
pojedyncze, rzadko wrzodziejące. Pojawiają się na twarzy,
szyi i górnej części tułowia. Niekiedy obserwuje się zmia-
ny mnogie (ryc. 34.). Rokowanie jest dość dobre, pięcio-
letni czas przeżycia sięga 60–80%.

8.3.1. Obraz histopatologiczny

Małe i średniej wielkości pleomorficzne komórki chło-
niaka tworzą rozlane lub guzkowe nacieki w obrębie całej

Rycina 34. Chłoniak z małych i średnich komórek T CD4+
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skóry właściwej, często obejmujące powierzchowną warstwę
podskórnej tkanki tłuszczowej. Mogą również być obecne
komórki duże, ale stanowiące poniżej 30% całej popula-
cji. Jeśli występuje epidermotropizm, to tylko ogniskowo.
Komórkom chłoniaka towarzyszą nacieki z odczynowych
limfocytów, histiocytów i plazmocytów. Niekiedy obser-
wuje się liczne eozynofile lub ziarniniaki. Ten komponent
towarzyszący może utrudniać różnicowanie ze skórnymi od-
czynowymi procesami limfoproliferacyjnymi [52].

8.3.2. Fenotyp

CD3+, CD4+, CD8–, CD30–, niekiedy utrata mar-
kerów pan-T, np. CD5 (ryc. 35., 36. i 37.).

Pierwotne skórne chłoniaki T-komórkowe (CTCL) ma-
nifestują się klinicznie różnorodnymi zmianami. Poza
charakterystyczną dla MF ewolucją wczesnych rumienio-
wych wykwitów, poprzez zmiany naciekowe do guzów,
w CTCL może się pojawiać szereg innych zmian, tj. zmia-
ny pęcherzowe, rumieniowe, przymieszkowe, podskórne,
ziarniniakowe, hiperkeratotyczne oraz hiper- lub hipo-
pigmentacyjne [53].

Jeśli chodzi o proliferację w skórze, to komórki CTCL
tworzą charakterystyczny pasmowaty naciek podnaskór-
kowy oraz wykazują epidermotropizm pojedynczymi ko-
mórkami lub w postaci większych skupień w naskórku.

Wśród małych komórek chłoniaka obecne są zwykle
eozynofile oraz komórki plazmatyczne. Rozlane nacieki
w obrębie skóry właściwej z epidermotropizmem lub bez
niego to cecha chłoniaków z dużych komórek.

Pierwotnie skórne chłoniaki B-komórkowe (primary
cutaneous B-cell lymphomas – PCBCL) stanowią ok. 20%
wszystkich pierwotnych chłoniaków skóry. 

Unowocześniona klasyfikacja WHO z 2008 r. wyróż-
nia trzy jednostki.

9. Pierwotnie skórny chłoniak strefy
brzeżnej 

Definicja pierwotnie skórnego chłoniaka strefy brzeżnej
(primary cutaneous marginal zone lymphoma – PCMZL) obej-
muje trzy warianty, od dawna rozróżniane przez derma-
tologów, tj. skórny MZL, postać zwykłą, wariant limfo-
plazmocytarny i wariant plazmocytarny [2]. Te trzy
warianty różnią się pod kilkoma względami. W odniesie-
niu do wieku chorych i lokalizacji zmian skórnych wariant
zwykły występuje u młodzieży i dorosłych, na tułowiu i koń-
czynach górnych, natomiast wariant limfoplazmocytarny
pojawia się częściej u osób starszych, na kończynach dol-
nych. W postaci limfoplazmocytarnej częściej udoku-
mentowany jest związek z bo    reliozą oraz obecność ciałek
Dutchera w utkaniu [8].

Rycina 37. c-PTCL – CD43+ Rycina 38. Pierwotnie skórny chłoniak strefy brzeżnej – skóra
przedramienia

Rycina 36. Mężczyzna, 60 lat – c-PTCL, NOS angiocentryzm
nacieków chłoniaka (strzałka)

Rycina 35. Mężczyzna, 60 lat – od kilku lat zmiany na skórze
nogi prawej



s17

ZASADY DIAGNOSTYKI HISTOKLINICZNEJ I IMMUNOHISTOCHEMICZNEJ CHŁONIAKÓW PIERWOTNIE SKÓRNYCH

9.1. Wariant zwykły pierwotnie skórnego
chłoniaka strefy brzeżnej 

Wariant zwykły PCMZL jest najczęstszy. Wydaje się,
że związek z infekcją Borrelia burgdorferi występuje w oko-
licach endemicznych.

Chorują głównie młodzi mężczyźni. Zmiany w postaci na-
cieków i guzków występują najczęściej na skórze kończyn gór-
nych (ryc. 38.) lub tułowiu. Zwykle są to pojedyncze zmia-
ny, ale mogą być liczne, tworzące zlokalizowane skupiska
grudek lub guzków, czy też rozproszone pojedynczo guzki.

Ponieważ MZL typu MALT wykazują tendencję do zaj-
mowania różnych okolic pozawęzłowych, w każdym przy-
padku należy dokładnie określić stopień zaawansowania 
klinicznego, aby wyłączyć wtórne zajęcie skóry przez po-
zawęzłowego MZL z innej lokalizacji. W 2008 r. [54] prze-
prowadzono retrospektywną analizę trepanobiopsji szpiku
u 44 pacjentów z PCMZL odnośnie do zajęcia przez nacie-
ki chłoniaka. Stwierdzono bezobjawowe zajęcie szpiku
u 10 osób (23%), bez wpływu na rokowanie, które jest bar-
dzo dobre. Pięcioletnie przeżycie wynosi niemal 100%.

9.1.1. Obraz histopatologiczny

Guzkowe lub rozlane nacieki chłoniaka z pominięciem
naskórka sięgają poprzez skórę właściwą do powierz-
chownych warstw tkanki podskórnej (ryc. 39.). Obserwuje
się charakterystyczny układ guzkowych nacieków otacza-
jących zanikające ośrodki rozmnażania (ryc. 40., 41.
i 42.). Komórki chłoniaka przypominają centrocyty, są „ja-
sne” dzięki stosunkowo obfitej cytoplazmie, a ich jądra po-
fałdowane. Na obwodzie nacieków widać plazmocyty
i pojedyncze duże komórki oraz liczne małe limfocyty T,
które nierzadko stanowią znaczny komponent utkania i po-
wodują wątpliwości diagnostyczne.

9.1.2. Fenotyp

CD20+, CD79a+, bcl-2+, CD5–, bcl-6–, CD10–,
brak ekspresji CD43, która cechuje komórki MZL typu
MALT w innych lokalizacjach. Dotąd nie wykryto specy-
ficznego markera dla chłoniaków typu MALT.

9.1.3. Cytogenetyka

W PCMZL wykrywana jest translokacja t(3;14), brak
t(11;18) i t(14;18) występujących w MZL typu MALT w in-
nych lokalizacjach.

9.2. Wariant limfoplazmocytarny pierwotnie
skórnego chłoniaka strefy brzeżnej

Pacjenci są zwykle w starszym wieku. Zmiany skórne
mają postać czerwono-brązowych nacieków lub kopulastych
guzków na kończynach dolnych i pośladkach. Rokowanie
jest doskonałe. Po leczeniu zmiany mogą nawracać, zwy-
kle w tej samej lokalizacji.

9.2.1. Obraz histopatologiczny

Utkanie chłoniaka stanowi monomorficzna proliferacja
małych limfocytów, komórek limfoplazmocytarnych i pla-
zmocytów wykazujących monoklonalną produkcję im-
munoglobulin. Komórki tworzą zbity, guzkowy lub roz-
lany naciek w obrębie skóry właściwej i tkanki podskórnej.

Rycina 39. Okolica podnaskórkowa (gwiazdka) wolna od nacieku

Rycina 40. Pierwotnie skórny chłoniak strefy brzeżnej – bcl2+
w komórkach chłoniaka

Rycina 41. Pierwotnie skórny chłoniak strefy brzeżnej – CD23+
we fragmentach sieci komórek dendrytycznych ośrodków

Rycina 42. Pierwotnie skórny chłoniak strefy brzeżnej – indeks
Ki67 wyższy w częściowo zachowanym ośrodku rozmnażania,
niski w utkaniu chłoniaka
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Naskórek jest niezmieniony. W utkaniu przeważają komórki
plazmatyczne z wewnątrzjądrowymi PAS+ wtrętami
(tzw. ciałka Dutchera) oraz komórki limfoplazmocytoidalne
i małe limfocyty. Inaczej niż w postaci zwykłej, brak tu gru-
dek chłonnych, ośrodków rozmnażania oraz komponentu
zapalnego.

9.2.2. Fenotyp

Ekspresja monoklonalnej Ig, CD20, CD79a oraz w czę-
ści przypadków CD43. Nie stwierdza się ekspresji CD10
ani bcl-6.

9.2.3. Cytogenetyka

Rearanżacja genów łańcuchów ciężkich.

9.3. Wariant plazmocytarny pierwotnie skórnego
chłoniaka strefy brzeżnej

W tej postaci niemal wyłącznie obserwuje się proliferację
plazmocytów, stąd dawna nazwa: „skórny plazmocytoma”.
Niezwykle rzadka postać, wymaga odróżnienia od wtór-
nego zajęcia skóry przez nacieki szpiczaka. Klinicznie zmia-
ny wykazują podobieństwo do postaci zwykłej. Występu-
ją w tej samej lokalizacji.

9.3.1. Obraz histopatologiczny

Zmiany skórne w postaci zbitych guzków i ławic doj-
rzałych komórek plazmatycznych w całej skórze właściwej
i tkance podskórnej (ryc. 43.). Niekiedy można znaleźć ciał-
ka Dutchera i ciałka Russella. Nie obserwuje się ani złogów
amyloidu, ani krystaloidnych wtrętów w histiocytach, któ-
re są cechą wtórnego zajęcia skóry w przebiegu szpiczaka. 

9.3.2. Fenotyp 

Występuje monoklonalna ekspresja jednego łańcucha
lekkiego (κ lub λ) oraz CD38 i CD138. Zwykle brak eks-
presji CD20, niekiedy stwierdza się CD79a+. 

9.3.3. Genetyka molekularna

Obserwuje się molekularną rearanżację genu JH.

9.3.4. Rokowanie

Ocena znaczenia rokowniczego poszczególnych podty-
pów jest utrudniona ze względu na niejasne kryteria obo-
wiązujące w poprzednich klasyfikacjach [8], a obecnie z po-
wodu włączenia CMZL do innych pozawęzłowych
chłoniaków typu MALT.

10. Pierwotnie skórny chłoniak z ośrodków
rozmnażania 

Pierwotnie skórny chłoniak z ośrodków rozmnażania (pri-
mary cutaneous follicle centre lymphoma – PCFCL) to najczęściej
występujący pierwotnie skórny chłoniak z komórek B. Cho-
rują osoby dorosłe, średnia wieku chorych wynosi 54 lata.
Zmiany skórne w postaci sino-czerwonych guzków i guzów
rozwijają się zwykle na głowie, szyi i tułowiu (ryc. 44.). Za-
zwyczaj nie ulegają owrzodzeniu. Rokowanie jest bardzo do-

Rycina 43. Pierwotnie skórny chłoniak strefy brzeżnej – wariant
plazmocytarny. A – powiększenie małe, B – powiększenie duże

Rycina 44. Pierwotny skórny chłoniak z ośrodków rozmnażania

A

B

Rycina 45. Guzkowe nacieki PCFCL w skórze właściwej (strzałki)
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bre niezależnie od utkania chłoniaka, a pięcioletnie przeży-
cie wynosi powyżej 95%. Obserwuje się miejscowe wznowy.

10.1. Obraz histopatologiczny

Utkanie może mieć charakter grudkowy, rozlany lub mie-
szany, złożone jest z małych, średniej wielkości i dużych ko-
mórek o morfologii centrocytów oraz różnej liczby dużych ko-
mórek o morfologii centroblastów. Towarzyszą im zwykle liczne
małe limfocyty T. Utkanie o charakterze guzkowym przy-
pomina węzłowego chłoniaka grudkowego. Oszczędzając na-
skórek, nacieki rozrastają się w skórze właściwej (ryc. 45.) i się-
gają do podskórnej tkanki tłuszczowej (ryc. 46.). Utkanie rozlane
tworzy zbity, guzowaty naciek w skórze właściwej (ryc. 47.).

10.2. Fenotyp

Naciek charakteryzuje się ekspresją CD20+, CD79a+,
Pax5+, bcl-6 i CD10+ (ryc. 48.).

Pomiędzy utkaniem grudkowym a utkaniem rozlanym
istnieją pewne subtelne różnice fenotypowe. I tak, w utka-
niu rozlanym komórki są zwykle CD10-ujemne i nie leżą
w sieci komórek dendrytycznych (CD21+), która znajduje
się zwykle na obwodzie dużych pól. Brak ekspresji MUM1
(obecna jedynie w nielicznych komórkach).

Ekspresję bcl-2 stwierdza się w 10–15% przypadków
chłoniaka i jedynie sporadycznie w całej populacji komó-
rek PCFCL. Znaczenie prognostyczne ma również określenie
frakcji proliferującej (MIB1 lub Ki-67), która stanowi czę-
sto poniżej 50% [55].

Należy podkreślić, że w każdym przypadku PCFCL na-
leży wykonać dokładną ocenę stopnia zaawansowania kli-
nicznego, ponieważ sam obraz kliniczny i morfologiczny
nie pozwala na odróżnienie procesu pierwotnie skórnego
od wtórnego zajęcia skóry przez chłoniaka węzłowego. Istot-
nym elementem tej oceny jest trepanobiopsja szpiku, 
wykonanie której zalecano wcześniej [11], ale nie wyma-
gano. Senff i wsp. [56] ocenili trepanobiopsje u 275 pa-
cjentów z indolentnymi pierwotnie skórnymi chłoniaka-
mi. Stwierdzili, że brak zajęcia szpiku potwierdza
rozpoznanie pierwotnie skórnego chłoniaka, natomiast za-
jęcie szpiku uniemożliwia ustalenie tego rozpoznania.
W przypadku CMZL szpik jest rzadko zajęty, natomiast
w PCFCL zajęcie szpiku dotyczy ok. 11% pacjentów, po-
garsza rokowanie, a także wpływa na wybór odpowiedniego
leczenia. Tak więc zasadne jest wykonywanie trepanobiopsji
szpiku w każdym przypadku pierwotnie skórnego chłoniaka
z ośrodków rozmnażania.

10.3. Genetyka molekularna

W pierwotnie skórnym chłoniaku z ośrodków roz-
mnażania stwierdza się rearanżację genu JH. Niekiedy w ba-
daniu metodą PCR nie można wykryć tej rearanżacji ze
względu na liczne somatyczne hipermutacje. Odnośnie do
rearanżacji BCL2 doniesienia są sprzeczne. Jedni autorzy
stwierdzili rearanżację BCL2 w PCFCL o utkaniu grud-
kowym w 10–40% przypadków, posługując się metodą PCR
i/lub FISH. Inni nie wykazali tej rearanżacji w chłoniaku
o utkaniu grudkowym [57].

Występowanie translokacji t(14;18) jest niezwykle
rzad kie w PCFCL. Badania profilów genowych wykazały,

Rycina 46. Pierwotny skórny chłoniak z ośrodków rozmnażania –
postać grudkowa

Rycina 47. Pierwotny skórny chłoniak z ośrodków rozmnażania –
postać rozlana

że PCFCL ma genową sygnaturę ekspresji komórki ośrod-
ka rozmnażania.

11. Pierwotnie skórny chłoniak z dużych
komórek B, typ kończyny dolnej 

Pierwotnie skórny chłoniak z dużych komórek B
(DLBCL), typ kończyny dolnej (primary cutaneous DLBCL,
leg type) PCLBL dotyczy przeważnie kobiet w starszym wie-
ku i zazwyczaj pojawia się na nogach (ryc. 49.), w części
przypadków również w innych lokalizacjach. Zmiany
skórne w postaci pojedynczych lub skupionych rumienio-
wych lub czerwono-brązowych guzków występują na dy-
stalnej części kończyny dolnej. Często dochodzi do rozsie-
wu chłoniaka do narządów pozaskórnych. Rokowanie nie
jest dobre, pięcioletnie przeżycie wynosi ok. 60%.

11.1. Obraz histopatologiczny

Utkanie chłoniaka tworzą duże, monomorficzne komórki
o morfologii centroblastów i immunoblastów, które w spo-
sób rozlany naciekają całą skórę właściwą i tkankę pod-
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skórną. Niekiedy obserwuje się epidermotropizm poje-
dynczymi komórkami. Zwracają uwagę liczne mitozy
i nieliczne odczynowe, małe limfocyty (ryc. 50.).

11.2. Fenotyp

Komórki chłoniaka charakteryzują się ekspresją CD20,
CD79a, bcl-6. Nie stwierdza się ekspresji CD10. W prze-
ciwieństwie do skórnego chłoniaka z ośrodków rozmnażania,
w PCLBCL leg type komórki wykazują ekspresję bcl-2
i MUM1. Obserwuje się niekiedy przypadki PCLBCL,
w których komórki chłoniaka mają anaplastyczną morfo-
logię i ekspresję CD30.

11.3. Genetyka molekularna

Metodą FISH wykazano translokacje genu bcl-6 i genów
IgH oraz c-MYC. Badania pojedynczych komórek dzięki mi-
kromanipulacji i PCR wykazały, że chłoniak ten cechuje pro-
liferacja komórek B spoza ośrodka rozmnażania. Wykazano,
że PCLBCL ma sygnaturę genową aktywowanej komórki B.
W komórkach skórnych chłoniaków z dużych komórek B
wykazano ponadto specyficzną ekspresję związaną z loka-
lizacją na nodze, odmienną od przypadków DLBCL zlo-
kalizowanych na głowie czy szyi, co dowodzi odrębności pod-
typu DLBCL, leg type [58]. 

Klinicznie zmiany skórne w CBCL są zwykle mono-
morficzne, guzkowe lub guzowate, bez owrzodzeń. Wy-
stępują pojedynczo lub po kilka w jednej lokalizacji. 

Nacieki chłoniaków z małych komórek B nie dotyczą
ani naskórka, ani podnaskórkowej warstwy skóry właści-
wej, mają postać dobrze odgraniczonych guzków sięgają-
cych do głębszych warstw skóry właściwej [53].

Nacieki rozlane w całej skórze właściwej to cecha skór-
nych chłoniaków z dużych komórek B (cDLBCL, leg type).

Omawiając pierwotne chłoniaki skóry, należy wspomnieć
o dwóch nowotworach, które wywodzą się z prekursoro-
wych komórek układu krwiotwórczego, a zmiany skórne
mają być ich pierwszą manifestacją.

12. Blastyczny plazmocytoidalny nowotwór
z komórek dendrytycznych

Blastyczny plazmocytoidalny nowotwór z komórek den-
drytycznych (blastic plasmacytoid dendritic cell neoplasm), zna-
ny wcześniej jako CD4+, CD56+ hematodermic neoplasm i bla-
stic NK cell lymphoma, dotyka starsze osoby, częściej mężczyzn.
Zmiany skórne są zwykle uogólnione w postaci nacieków i gu-
zów barwy fioletowej, nieowrzodziałych. Niekiedy zmiany
dotyczą również błon śluzowych, np. jamy ustnej [53]. U po-
nad 90% pacjentów zmiany skórne są pierwszym objawem

Rycina 48. Mężczyzna, 51 lat – guz okolicy ciemieniowej, PCFCL
– bcl-6+

Rycina 49. Pierwotny skórny chłoniak rozlany z dużych komórek B,
typu kończyny dolnej

Rycina 50. Pierwotny skórny chłoniak rozlany z dużych komórek B,
typu kończyny dolnej – HE, CD20+, rozlany naciek w całej tkance
podskórnej

Rycina 51. Naciek z komórek blastoidnych w skórze
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choroby. Szybko dochodzi do białaczkowego uogólnienia z za-
jęciem szpiku, krwi obwodowej oraz innych narządów. Ro-
kowanie jest bardzo złe.

Histopatologicznie średniej wielkości, monomorficzne
komórki nowotworowe przypominają nacieki białaczkowe
swoją blastoidną morfologią, niekiedy są wydłużone, jak-
by skręcone [59]. 

12.1. Fenotyp 

CD4, CD56 i CD123-dodatnie, często również tdt+,
MPO– (ryc. 51., 52., 53.).

Dodatni odczyn z CD123 świadczy o powiązaniu tego
nowotworu z plazmocytoidnymi komórkami dendrytycz-
nymi 2, natomiast ekspresja tdt – o pochodzeniu z komórki
prekursorowej [60].

12.2. Genetyka molekularna 

Geny TCR i IGH w konfiguracji płodowej. W poje-
dynczych przypadkach stwierdzono rearanżację TCR. Ob-
serwuje się złożone kariotypy i anomalie chromosomów. 

13. Chłoniak limfoblastyczny

W przebiegu chłoniaka limfoblastycznego lub białacz-
ki limfoblastycznej (lymphoblastic lymphoma) nierzadko do-
chodzi do wtórnego zajęcia skóry. Zdarzają się jednak przy-
padki, w których skóra jest pierwotną i pomimo dokładnej
oceny klinicznego zaawansowania jedyną lokalizacją zmian.
Dotyczy to głównie chłoniaków limfoblastycznych B-ko-
mórkowych. Wiadomo, że zwykle szybko pojawiają się 
cechy uogólnienia, dlatego też przypadki takie należy
traktować od początku jako choroby układowe. Opisano spo-
 radyczne przypadki pierwotnie skórnego chłoniaka limfo-
blastycznego [61]. Zmiany dotyczą najczęściej dzieci i mło-
dych dorosłych. Pojawiają się w postaci dużych rumieniowych
guzów, zwykle pojedynczych, na głowie i szyi [62].

Histopatologicznie rozlane, monomorficzne nacieki
zajmują skórę właściwą i tkankę podskórną. Komórki są
średniej wielkości, okrągłe lub owalne, o delikatnej chro-
matynie i słabo widocznych jąderkach oraz skąpej cyto-
plazmie. Zwracają uwagę liczne mitozy, ciałka apoptotyczne
i obraz gwiaździstego nieba [61].

13.1. Fenotyp chłoniaka limfoblastycznego B 

CD79a, tdt, CD10, PAX-5-dodatnie, w większości przy-
padków również CD20, CD99 i CD34+.

13.2. Fenotyp T, zmiany skórne głównie
u dorosłych 

Tdt, CD3, CD7, CD1a, CD2, CD5, CD99 i CD34-do-
datnie.

Podsumowanie

Diagnostyka pierwotnie skórnych chłoniaków jest wy-
zwaniem dla lekarzy różnych specjalności, patomorfologów,
dermatologów i hematologów. Niespecyficzny obraz kli-
niczny i histopatologiczny, naśladujący często inne choro-
by skóry o charakterze zapalnym lub rozrostowym, utrud-
nia prawidłowe rozpoznanie. Obserwowany w ostatnich
latach rozwój technik molekularnych przyniósł znaczącą 
poprawę rozpoznawalności chłoniaków, co umożliwia
wdrożenie właściwego leczenia. 

Rekomendacje dotyczące zalecanej obecnie terapii pier-
wotnie skórnych chłoniaków zostały opracowane przez Sek-
cję Chłoniaków Skóry Polskiej Grupy Badawczej Chło-
niaków PLRG w 2010 r. [63].
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