
Úvod do problematiky
KoÏní lymfoproliferace s pozitivitou CD30
Primární koÏní T-lymfomy tvofií heterogenní skupinu, v níÏ
je nejãastûj‰í diagnózou mycosis fungoides. Druhou nej-
vût‰í kategorií jsou zde primární koÏní CD30-pozitivní lym-
foproliferace, pfiedstavující 25% v‰ech primárních koÏních
T-lymfomÛ. Dûlí se na primární koÏní anaplastick˘ velko-
bunûãn˘ lymfom (primary cutaneous anaplastic large cell
lymphoma, PCALCL) a lymfomatoidní papulózu. Tyto dvû
choroby sdílejí ãetné klinické, histologické a imunofeno-
typické charakteristiky, nelze je jednoznaãnû od sebe oddû-
lit, a tvofií tak plynulé spektrum 1-3. 

Hlavním problémem diagnostiky a klasifikace CD30+ koÏ-
ních lymfoproliferací je absence spolehliv˘ch histologic-
k˘ch diagnostick˘ch kritérií, která by umoÏnila rozli‰it jed-
notlivé typy primárních a sekundárních koÏních infiltrací.
Diagnóza proto musí b˘t vÏdy postavena na histologickém
a klinickém obraze. 
Zásadnû dÛleÏité je pfii diagnóze zodpovûdût, zda jde o: 
1. primární koÏní CD30+ lymfoproliferaci
2. koÏní CD30+ lymfom vznikl˘ transformací mycosis fun-

goides
3. sekundární postiÏení systémov˘m velkobunûãn˘m ana-

plastick˘m lymfomem 1.
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Souhrn
KoÏní lymfomy s koexpresí antigenÛ CD30 a CD56 jsou velmi vzácné. Sdílejí nûkteré klinickopatologické vlastnosti primárního koÏ-
ního anaplastického velkobunûãného lymfomu (PCALCL) i lymfomÛ z NK/T-bunûk. Rozli‰ení mezi PCALCL a NK/T-lymfomem
má v‰ak zásadní v˘znam pro terapii a prognózu. Popisujeme raritní lymfom: první pfiípad PCALCL s koexpresí CD30 a CD56 na hla-
vû. Lymfom ãela a k‰tice 57-leté imunokompetentní Ïeny rychle rostl a destruoval i kost (klinické stadium IAE). Anaplastické buÀky
s pozitivitou CD30 a CD56 infiltrovaly i cévy a nervy a byly maskovány ãetn˘mi histiocyty a neutrofily. Po chemoterapii a autolog-
ní transplantaci periferních kmenov˘ch bunûk krvetvorby je pacientka 6 let v kompletní remisi. Popsaná kombinace klinickopatolo-
gick˘ch rysÛ PCALCL a NK/T-lymfomu je v˘jimeãná.

Klíãová slova: primární koÏní velkobunûãn˘ anaplastick˘ lymfom, lymfom z NK/T-bunûk, kÛÏe, hlava, CD30, CD56, koexprese.

Abstract
Cutaneous lymphomas co-expressing CD56 and CD30 are very rare. They share a clinicopathological overlap with natural killer
(NK)/T-cell lymphomas and anaplastic large cell lymphomas, two entities with widely disparate clinical behavior. A case of an immu-
nocompetent 57-year-old Czech woman with a rapidly growing, angiodestructive and neuroinvasive primary cutaneous anaplastic lar-
ge cell lymphoma is described. The neoplastic population of large anaplastic CD30+ and CD56+ T-cells was masked by a massive
admixture of histiocytes and neutrophils. The partially ulcerated and pus-secreting tumor involved the forehead and scalp and infilt-
rated the bone (clinical stage IAE). The treatment consisted of chemotherapy and autologous peripheral blood stem cell transplanta-
tion as a consolidation of complete remission in which the patient has remained for 6 years. This represents the first CD30+ and CD56+
primary skin lymphoma to be reported on the head. The presented case carries a remarkable combination of clinicopathological fea-
tures of primary cutaneous anaplastic large cell lymphoma and NK/T-cell lymphoma. 

Key-words: cutaneous T-Cell lymphoma, NK Cells, T-cells, skin, head, CD30 antigen, CD56 antigen.
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Primární koÏní CD30+ lymfoproliferace se vût‰inou cho-
vají indolentnû a mají v˘bornou prognózu. Pfii v˘bûru léã-
by by mûly hrát roli pfiedev‰ím rozsah postiÏení a klinické
chování koÏních lézí, pfiiãemÏ histologické rozli‰ení mezi
CD30+ PCALCL a lymfomatoidní papulózou je zfiejmû
ménû dÛleÏité. Kombinovaná chemoterapie by mûla b˘t
indikována pouze u pacientÛ s extrakutánním postiÏením.
Samozfiejmû je nutné pacienty dlouhodobû sledovat 1,3.
Lymfomy z NK (natural killer)/T-bunûk 
Lymfomy z NK/T-bunûk obvykle vznikají extranodálnû.
Nejãastûj‰í lokalizací je nosní dutina, coÏ je zohlednûno
i v názvu lymfomu: lymfom z NK/T-bunûk nosního typu.
Jedním z charakteristick˘ch znakÛ je exprese antigenu
CD56 nádorov˘mi buÀkami. Prognóza tohoto lymfomu je
vût‰inou ‰patná, zvlá‰tû u pfiípadÛ vznikl˘ch mimo nosní
dutinu 2.
KoÏní lymfomy s koexpresí CD30 a CD56
KoÏní lymfomy s koexpresí antigenu CD30 a CD56 jsou vel-
mi vzácné a jejich správná diagnostická klasifikace je kom-
plikovaná. Vykazují nûkteré klinickopatologické vlastnosti jak
koÏního anaplastického velkobunûãného lymfomu, tak i lym-
fomÛ z NK/T-bunûk. Tyto dvû entity mají v‰ak dramaticky
odli‰né klinické chování. Rozli‰ení mezi PCALCL a NK/T-
lymfomem má zásadní v˘znam pro volbu terapie a prognózu
pacientÛ 1,4-6. Zafiadíme-li lymfom skoexpresí CD30 aCD56
do kategorie lymfomÛ nosního typu z NK/T-bunûk, znamená
to nutnost agresivní léãby a oãekává se ‰patná prognóza 6. Na
druhou stranu, pro kategorii CD30-pozitivních lymfoprolife-
rací kÛÏe se obvykle doporuãuje „indolentní, nûkdy i expek-
tativní pfiístup“. U pacienta s lymfomem s koexpresí CD30
a CD56 tedy existuje riziko, Ïe mÛÏe b˘t léãen buì pfiíli‰ agre-
sivnû, nebo naopak nedostateãnû razantnû. 
V˘znam koexprese CD30 a CD56 zatím není jasn˘. U systé-
mového ALCL mÛÏe znamenat souãasná pozitivita CD56 hor-
‰í prÛbûh. Nûkolik koÏních lymfomÛ se souãasnou pozitivi-
tou CD30 a CD56 se podle literatury sice vût‰inou chovalo
indolentnû, tedy podobnû jako CD30+ primární koÏní lymfo-
proliferace 4,6, ale zaznamenán je i pfiípad s vysoce agresív-
ním prÛbûhem 7. Zatím tedy není moÏné na základû histolo-
gického nálezu spolehlivû odhadnout chování tumoru.

Kazuistika
Primární koÏní velkobunûãn˘ anaplastick˘ T-lymfom
s koexpresí CD30 a CD56, bohat˘ na neutrofily a histiocy-
ty na hlavû u imunokompetentní Ïeny
Klinická charakteristika. 57-letá, dosud zdravá Ïena vyhleda-
la neurologa pro novû vzniklé záchvaty ostré bolesti, které
vyzafiovala ze ‰íje do pravé poloviny neurokrania abûhem jed-
né minuty zasáhla celou hlavu. I mezi záchvaty pociÈovala
pacientka bolesti vlasÛ, takÏe nesná‰ela mytí hlavy, ãesání ãi
pouh˘ dotek. Pfii prvním vy‰etfiení nebyla prokázána Ïádná
abnormalita klinicky, ani pomocí RTG a CT. Pracovní diag-
nózou byla hemicrania. Bûhem dal‰ích 3 mûsícÛ vzniklo zdu-
fiení frontálního hrbolu vpravo, rychle se ‰ífiilo laterálnû a do
skalpu, aÏ pokrylo celou pravou polovinu neurokrania. Na ãele
vznikl rozsáhl˘ vfied s v˘raznou purulentní sekrecí, z nûhoÏ
byl vykultivován Staphylococcus aureus citliv˘ na bûÏná anti-
biotika. Z neulcerovaného podminovaného skalpu byla ode-
brána biopsie. Nebyla pfiítomna horeãka, zimnice, úbytek na
váze, únava, ani jiné abnormality (zji‰Èovány jak fyzikálnû, tak
pomocí CT). Biochemické v˘sledky, vãetnû LDH, byly rov-
nûÏ normální. Interleukin 8 nebyl vy‰etfien. Krevní obraz byl

normální, bez neutrofilie. UÏeny nebyla diagnostikována Ïád-
ná imunodeficience, ani jiné závaÏné choroby. 
Follow up.Lymfom byl klinicky hodnocen jako stádium IAE.
Pacientka byla léãena chemoterapií (tzv. CHOP: cyklofosfa-
mid, doxorubicin, vinkristin, prednison, 6 cyklÛ) a dosáhla
kompletní remise. Scílem konsolidovat remisi byla poté podá-
na vysocedávkovaná chemoterapie (pfiípravn˘ reÏim BEAM
– BCNU, etoposid, ara-c a melfalan) s následnou autologní
transplantací periferních krvetvorn˘ch bunûk (získány po sti-
mulaci chemoterapií a rÛstov˘m faktorem G-CSF). Potrans-
plantaãní období probûhlo bez komplikací. Po chemoterapii
se dobfie obnovil vlasov˘ porost i ve skalpu pÛvodnû po‰ko-
zeném lymfomem. Pacientka je zdráva, kompletní remise trvá
jiÏ 6 let a nyní je patrna pouze drobná prohlubeƒ v parietální
kosti vpravo v místû nûkdej‰í nejhlub‰í nádorové usurace.
Metody
Histochemické, imunohistochemické i molekulárnû-gene-
tické metody byly provedeny na tkáƒov˘ch fiezech z para-
fínov˘ch blokÛ. Byly pouÏity primární protilátky pro imu-
nohistochemickou detekci následujících antigenÛ: CD3,
CD4, CD5, CD7, CD8, CD15, CD20, CD21, CD30, CD43,
CD45 (spoleãn˘ leukocytární antigen), CD45RO, CD56,
CD57, CD68, CD79a, CD138, bcl-2, Ki-67, granzyme B,
perforin, ALK1, epiteliální membránov˘ antigen, cytoke-
ratiny, EBV (latentní membránov˘ protein).
Molekulárnû genetická vy‰etfiení pomocí PCR zji‰Èovala
monoklonalitu genu pro tûÏk˘ fietûzec imunoglobulínu
a genu pro receptor T-lymfocytu (TCR) gamma 8 a pfiítom-
nost fragmentÛ genÛ EBNA-1 a EBNA-3C viru EB 9,10.
Diskuse: neobvyklé klinickopatologické vlastnosti na‰eho
pfiípadu 

V na‰em pfiípadû nacházíme zajímavou a dosud nepubliko-
vanou kombinaci klinick˘ch a patologick˘ch rysÛ PCALCL
a lymfomu nosního typu z NK/T-bunûk 11,12. Pro NK/T-
lymfom by mluvil velmi rychl˘ rÛst a znaãn˘ rozsah postiÏe-
ní vãetnû hluboké invaze. Z histopatologického hlediska pro
NK/T-lymfom dále svûdãí pozitivita CD56, nápadná angio-
invaze, infiltrace nervÛ a rozsáhlé nekrózy (obr. 1). Pro
PCALCL je naopak pfiíznaãná lokalizace na hlavû, coÏ je pre-
dilekãní místo v˘skytu varianty PCALCL bohaté na neutro-
fily (hlava byla totiÏ postiÏena u ‰esti z deseti publikovan˘ch
pacientÛ s touto variantou) 13-15. Podot˘káme, Ïe ná‰ rarit-
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Obr. 1: Rozsáhlá nekrotická loÏiska koÏního lymfomu ãasto obsa-
hují zbytky cév destruované nádorov˘m infiltrátem (hematoxy-
lin-eosin). 
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ní pfiípad je první publikovan˘ CD30+ CD56+ koÏní lymfom
s primárním vznikem na hlavû. Nádorové buÀky jsou velké,
anaplastické, s typick˘m cytologick˘m vzhledem ALCL. Pro-
kázali jsme u nich imunohistochemickou pozitivitu nûkolika
T-markerÛ (zatímco ALK 1 protein byl negativní) a klonální
pfiestavbu TCR _ pomocí PCR. Ve vût‰inû nádoru jsou v‰ak
anaplastické elementy pfiekryty velk˘m mnoÏstvím svûtl˘ch
histiocytÛ, a neutrofilÛ (obr. 2). Bohaté histiocytární pozadí,
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Obr. 2. Svûtl˘, naznaãenû nodulární lymfomov˘ infiltrát v dermis
a podkoÏí. Vût‰inu bunûk pfiedstavují reaktivní histiocyty se svût-
lou cytoplazmou. Zachycena je i neporu‰ená ãást epidermis (hema-
toxylin-eosin). 

poãetnûj‰í neÏ neutrofily, zatím u PCALCL také nebylo
popsáno. Tento nádor bychom tedy deskriptivnû oznaãili jako
PCALCL, varianta bohatá na neutrofily ahistiocyty. PCALCL
bohat˘ na neutrofily, které mohou zamaskovat nádorové ana-
plastické ãi pleomorfní buÀky, byl prvnû popsán Mannovou
et al 16. V kÛÏi je velmi vzácn˘, zatím bylo publikováno pou-
ze 10 pfiípadÛ 13-15,17,18. První koÏní pfiípady této varianty
byly pozorovány u pacientÛ s infekcí HIV, dal‰í v‰ak i u imu-
nokompetentních lidí 14,19,20. Ulcerace a pyogenní sekrece
jsou zfiejmû zpÛsobeny produkcí interleukinu 8 a daly také
vznik termínu „pyogenní lymfom“ 14. UpozorÀujeme, Ïe dys-
kohezivní rÛst jednotliv˘ch anaplastick˘ch nádorov˘ch bunûk
pfiekryt˘ch bohat˘m inflamatorním pozadím 14,20 mÛÏe
snadno vést k jejich pfiehlédnutí a k chybné histopatologické
diagnóze. 
Shrnutí pro diagnostickou praxi
Na‰e pozorování roz‰ifiuje spektrum klinickopatologick˘ch
vlastností primárních koÏních lymfomÛ se souãasnou pozi-
tivitou CD30 a CD56. Histologicky jde zejména o dysko-
hezivní rÛst nádorov˘ch bunûk maskovan˘ch bohat˘m
inflamatorním pozadím, angioinvazi a infiltraci nervÛ. Sou-
ãasná pozitivita CD56 nemusí nutnû pfiinést pacientÛm s pri-
márním koÏním CD30+ lymfomem ‰patnou prognózu.
U na‰í pacientky má toto onemocnûní vynikající prÛbûh
i pfies poãáteãní agresivní chování, rychl˘ rÛst a rozsáhlou
destrukci tkání. Tento v˘born˘ prÛbûh v‰ak mÛÏe b˘t
následkem agresivní léãby, a nikoliv pouze projevem pfii-
rozenû nízce maligního chování tohoto tumoru.

Práce byla z ãásti podpofiena grantem IGA MZ 8231-3/2004
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Prognóza délky pfieÏití v onkologii: klinické, etické a komunikaãní aspekty

Pfiihlá‰ky
Pfiihlásit lze pfiíspûvky charakteru v˘sledkÛ klinické studie, zku‰enosti vlastního pracovi‰tû nebo kazuistiky.

Pfiíspûvky je tfieba zaslat do 30. 6. 2007
po‰tou na adresu: Marta Casková, IHOK, FN Brno, Jihlavská 20, 625 00 Brno nebo elektronicky prostfiednictvím stránky 
Pfiihlá‰ku k úãasti je tfieba zaslat písemnû nebo elektronicky do 15. 9. 2007. Vstup na konferenci bude voln˘.

Registrace pfiihlá‰ek je nutná z organizaãních dÛvodÛ.

Akce bude hodnocena body âLK a âAS v rámci kontinuálního vzdûlávání

Korespondenãní adresa:
Doc.MUDr. Ludmila Boudová, Ph. D.
·iklÛv patologick˘ ústav, FN a LF UK
Alej Svobody 80, 304 60 PlzeÀ
email: boudova@medima.cz


