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Primarni kozni lymfomy v dermatologické praxi
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Primarni kozni lymfomy patfi mezi mimouzlinové nehodgkinské lymfomy, které jsou charakterizované pfitomnosti malignich
T nebo B lymfocytd v khzi. Vétsina primarnich koznich lymfom je zachycena v ¢asnych stadiich a ma indolentni pribéh
s dobrou prognézou. Pfipady nemoci s agresivnim chovdnim a nutnosti kombinované systémové a zevni 1é¢by viak nejsou

dermatologickou manifestaci a na lIé¢bu cilenou na kizi.

Klicova slova: primarni kozni lymfomy, mycosis fungoides, 1é¢ba cilend na kdzi, bexaroten.

Primary cutaneous lymphomas in dermatological practice

Primary cutaneous lymphomas are a rare type of extranodal non - Hodgkin lymphomas where malignant T-cells or B-cells infiltrate
the skin. Most patients with primary cutaneous lymphomas are diagnosed in the early stage of the disease with usually indolent
clinical course. However, cases with aggresive behaviour and unfavourable prognosis are not rare. This review summarizes diag-
nosis and treatment of the most important subtypes of cutaneous lymphomas with emphasis on dermatological manifestations

and skin directed therapy.

Key words: primary cutaneous lymphomas, mycosis fungoides, skin directed therapy, bexarotene.

Uvod

Primarni kozni lymfomy (PCL, primary
cutaneous lymphomas) tvofi pestrou skupinu
nehodgkinskych extranodélnich lymfom tvo-
fenych malignimi T-lymfocyty a méné castéji
B-lymfocyty (1), které z definice v dobé diagndzy
postihuji pouze kazi (2). AktudlIni revidovana
klasifikace dle WHO (World Health Organization,
Svétova zdravotnické organizace) z roku 2016
rozdéluje PCL na primdrni kozni T-bunécné
lymfomy (CTCL, cutaneous T-cell lymphomas)
a primarni kozni B-bunécné lymfomy (CBCL,
cutaneous B-cell lymphomas) (1). Vétsina PCL
ma indolentni prdbéh s dobrou progndzou (1),
etiologie onemocnéni neni zndma.

Pristup k pacientdim s PCL musi vychazet
z komplexni mezioborové spoluprace mezi der-
matology, hematology, patology a radioonkolo-
gy. V nasledujicim prehledu uvddime nejdilezi-

t&jsi aspekty dermatologické péce — v prvni fadé
tedy klinickou diagnostiku nejcastéjsich variant
PCL a lécbu casnych stadif, kde kromé zevni
|é¢by je rozebréna i lé¢ba bexarotenem, ktery
v Ceské republice mlze byt podavén pouze
v dermatologickych centrech. Ostatnim meto-
dam systémové lécby, veetné téch, které jsou
Casto podavané i dermatology (methotrexat,
interferon alfa), a stagingovému algoritmu u PCL
se podrobné vénuje dalsi ¢lanek v tomto cisle:
Role hematologa v péci o nemocné s koznim

lymfomem (3).

Diagnostika

Klinicky obraz CTCL i CBCL je ¢asto velmi
nespecificky s Sirokou diferencidni diagnosti-
kou (tab. 1). S ohledem na pozvolny a pfiznivy
pribéh vétsiny PCL mdze byt doba do urcenf
spravné diagndzy i desetileti (4). Pro nejc¢astéjsi

PCL, mycosis fungoides, je dosazeno definitivni
diagndzy v medidnu 3-4 let (4). Nékdy jsou na
nediagnostikované kozni lymfomy dlouhodo-
bé aplikovény zevni kortikosteroidy, které jsou
viak zaroven soucasti prvni linie IéCby u vétsiny
indolentnich koznich lymfom( (5). Nebezpeci
opozdéné diagndzy spocivd v odkladu adekvat-
ni 1é¢by u agresivnich forem PCL nebo dokon-
ce nasazenf systémové imunosupresivni lécby
(napt. cyklosporin A, azathioprin) na domnélé
zanétlivé kozni onemocnéni (napf. atopicky
ekzém).

| pfes opakované bioptické vysetfeni mize
byt stanovent histologické diagnozy svizelné (6).
Z toho ddvodu je zésadni zevrubna klinickopa-
tologicka korelace s dodanim dostatecné repre-
zentativnich bioptickych vzorkl do histopato-
logické laboratofe. Biopsie ¢lunkovitou excizf je
preferovana pred biopsii rota¢nim pribojnikem;
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Tab. 1. Nejcastéjsi diagndzy v klinické diferencidlni diagnostice

Casna stadia mycosis fungoides

tinea, atopicky ekzém, kontaktni ekzém, parapsoridza,
psoridza, lichen planus

Sézaryho syndrom a pokrocila stadia
mycosis fungoides

atopicky ekzém, pityriasis rubra pilaris, psoridza,
toxoalergicky exantém, scabies

CD30+ lymfoproliferativni choroby

reaktivni lymfoidni hyperplazie (pseudolymfom), kozni
diseminace systémového ALCL, transformované mycosis
fungoides

Primarni kozni B-lymfomy

kozni diseminace systémového lymfomu, reaktivni
lymfoidni hyperplazie (pseudolymfom)

Tab. 2. Diagnostika casnych stadii MF (8)

Kritéria Zakladni kritérium

Dopliikova kritéria

Klinicka Perzistujii a/nebo progredujici

skvrny ¢i tence infiltrovand loZiska

1) Neoslunéna lokalizace
2) Zmény velikosti ¢i tvarl
3) Poikiloderma

Histopatologicka | Superficiéini lymfoidni infiltrat

1) Epidermotropismus bez spongidzy

Molekularni

Klonalni prestavba TCR

Imunopatologicka

1
1) <50 % CD2+, CD3+ a/nebo CD5+ T-bb

2) < 10 % CD7+ T-bb

3) Epidermalni/dermalni diskordance CD2, CD3,
CD5 nebo CD7

)
)
)
)
2) Lymfoidni atypie
)
)
)
)

TCR, T-bunécny receptor (T-cell receptor)

v histologické diagnostice PCL plati vice neZ ob-
vykle, Ze ¢im vice tkdné odebrano k rozboru, tim
vetsi pravdépodobnost zachyceni patognomic-
kych struktur a procest umozriujicich stanovenf
presné diagndzy. Provedeni probatorni excize
koznich projevi se fidi standardnimi zésadami
biopsie v dermatologii (7), to znamena zejména
volbou floridniho aktivné rostouciho projevu

pfed aplikaci zevni ¢i systémové terapie v mfs-
tech nejtlustsi infiltrace s co nejmensim mnoz-
stvim sekundarnich zmén, jako jsou exkoriace,
viedy nebo krusty. V pfipadé viedl je mistem
biopsie infiltrovany okraj. Preferovéna je klze
neexponovana slunci a pfi moznosti vybéru
z projevl se vyhybame dolnfim koncetindm,
zejména distalnim partiim.

Tab. 3. TNMB klasifikace pro MF/SS (28). T: tumor = kiZe. Skvrna (makula, patch) je jakdkoliv koZi eflores-
cence bezindurace. Infiltrované loZisko (plak) je jakdkoliv kozni eflorescence s induraci, vyvysenim oproti

okolni zdravé kizi. Tumor je solidni nebo noduldrni loZisko prdméru > 1 cm s patrnou hlubokou infiltraci
kizZe a/nebo zjevnym vertikdlnim rdstem (= 5 mm nad niveau). N: node, uzlina. Klinicky abnormdini

lymfatickd uzlina je tuhd, nepravidelnd, fixovand nebo uzlina vétsi nez 1,5 cm. M: viscerdiIni postizent.
Musi byt biopticky verifikovdno, aZ na postiZeni sleziny a jater, které mdze byt zdokumentovdno pouze
zobrazovacimi metodami. B: blood, periferni krev. Sézaryho buriky jsou definovdny jako cirkulujici atypické
buriky se zprohybanym, cerebriformnim jddrem a prokdzanou klonalitou TCR. V pfipadé prokdzané klo-
nality TCR Ize Sézaryho burky v hodnoceni BO-B2 nahradit jednim z ndsledujicich: CD4/CD8 = 10, CD4+

CD7- buriky = 40 % nebo CD4+ CD26- buriky > 30 %

T T1
+ skvrny)

Skvrny a/nebo infiltrovana loziska na < 10 % télesného povrchu (T1a pouze skvrny, T1b plaky

+ skvrny)

T2 | Skvrny a/nebo infiltrovand lozZiska na = 10 % télesného povrchu (T2a pouze skvrny, T2b plaky

T3 | Jeden ¢i vice tumord

T4 | Erytrodermie — skvrny a/nebo infiltrovana loZiska postihujici > 80 % télesného povrchu

N NO

Klinicky nepfitomné abnormalnf perifernf lymfatické uzliny

N1 | Lymfatické uzliny zvétseny, ale nepostizeny MF/SS, Dutch grade 1

N2 | Lymfatické uzliny zvétseny, infiltrovany MF/SS, Dutch grade 2

N3 | Lymfatické uzliny zvétseny, infiltrovany MF/SS, Dutch grade 3-4

NX | Klinicky abnormalni periferni lymfatické uzliny, histologicky nevysetieny

M | MO | Bez orgdnového postizeni

M1 | Postizeni mimokoznich organd

B BO

Atypické Sézaryho bunky tvorfi < 5 % cirkulujicich lymfocytl

B1 | Atypické Sézaryho bunky tvofi > 5 % cirkulujicich lymfocyt( ale méné nez B2

B2 | Atypické Sézaryho bunky > 1000/ul
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Mycosis fungoides (MF) je nejcastéjsi pri-
marni kozni lymfom (1), jehoz historicky nézev
odkazuje na ¢astou podobnost v neinfiltrova-
nych projevech s koZnim plistiovym onemocné-
nim (mycosis) a v pokrocilych tumordznich pro-
jevech s klobouky hub (fungoides). Manifestace
MF na kazi je velmi rznoroda a v pribéhu
onemocnéni se dynamicky ménf (tab. 2) (8, 9,
10). Postizeni méa predilekci na kizi chranénou
pred sluncem (plavkova distribuce). MF nejcastéji
zacind tvorbou neinfiltrovanych erytematdznich
jemné deskvamuijicich ostfe ohranic¢enych figu-
ratnich (obrazce tvoficich) skvrn (makul, z ang-
lictiny patch), které byvaji doprovazeny pruri-
tem. Vzacnégji se vyskytuji hypopigmentované
¢i poikilodermické (dyspigmentace + atrofie
+ teleangiektdzie) projevy. S postupujici infil-
traci malignimi T-lymfocyty vznikajf elevovana
palpovatelna loZiska (plaky) az tumory, které jsou
definovény jako tuhé vertikalné rostouci projevy
(min. 5mm nad niveau ¢i se zfetelnou infiltraci
do hloubky dermis) vétsi nez 1 cm v prméru.
Generalizované kozni postizeni, erytrodermie, je
stav s vyskytem skvrn a/nebo plakd na 80 % a vi-
ce kozniho povrchu. V hodnoceni erytrodermie
je dulezité sledovat kromé intenzity erytému
i miru olupovani, edému, indurace a tvorbu ra-
gad (hodnoceno napf. skalou 04 pro kazdy jed-
notlivy klinicky faktor) (11). Projevy MF jsou ¢asto
doprovazeny alopecif a tvorbou erozi a krust
pfi impetiginizaci. Mnohdy pfitomna hmatna
periferni lymfadenopatie je v ¢asnych stadiich
reaktivniho (dermatopatického) charakteru,
v pozdnich stadifch mdZe byt odrazem uzlinové
infiltrace lymfomovymi burikami. Folikulotropni
MF, nejcastéjsi z podtypl MF, je charakterizovan
erytematoznimi papulami v mistech folikular-
nich usti, které v disledku mucindzy vytvarej
bélavé Cepy. Folikulotropismus byva spojen
s agresivnejsim chovanim (12). Déle v prlbéhu
onemocnéni MF mUze dojit k velkobunécné
transformaci, vétsinou doprovéazené expresi
CD30, ktera se klinicky typicky projevi jako ndh-
le vzniklé noduly a tumory obvykle vyznamné
zhorsujici prognézu (13).

Sézaryho syndrom (S9) je leukemickou
variantou CTCL s agresivni progresi do pine
vyvinutého klinického obrazu v fadu tydnl az
nékolika mésicl. SS je klinicky charakterizovan
silné deskvamujici erytrodermii, zpocatku casto
prechodného razu s relaps-remitentnim priibé-
hem, doprovéazenou atrofif a dystrofii adnex (alo-
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Tab. 4. mSWAT (11) - vypocet z procentudiniho
postiZeni télesného povrchu ndsobeného faktorem
Jjednotlivych koZnich projevi (neinfiltrované makuly
=1, infiltrovand loZiska = 2, tumory = 4). Pii hodno-
ceni erytrodermie s uZitim mSWAT se zapocitdvajf
pouze skvrny a plaky. Pro zefektivnéni hodnoceni
mozno uzit i volné dostupnou mobilni aplikaci
CL-App (Cutaneous Lymphoma Resource Tool App)
Plaky

(% BSA)

Télesna oblast
(% oblasti z
celkové BSA)

Hlava (7)

Krk (2)

Trup zepiedu
(13)

Paze (8)
Piedlokti (6)
Ruce (5)

Trup zada (13)
Hyzdé (5)
Stehna (19)
Bérce (14)
Nohy (7)
Trisla (1)
Mezisoucet
projevl (% BSA)
Faktor zavaznosti | x 1 X2 X4

Skvrny
(% BSA)

Tumory
(% BSA)

Mezisoucet
mSWAT skére

pecie, onychodystrofie, hypohidréza), erozemi,
hyperkeratézou dlani a plosek s tvorbou ragad
a generalizovanou lymfadenopatii. Pacienty
suzuje invalidizujici pruritus a v dtsledku dra-
matického naruseni koznf bariéry vznikajf ¢asté
impetiginizace, poruchy termoregulace a cel-
kové rychle se snizujici kvalita Zivota s velmi
nepfiznivou prognézou (1).

Pfi stagingu a hodnoceni rozsahu postizenf
klze u MF a SS (tab. 3) je kromé charakteru pro-
jevl (makuly, plaky, tumory) rozhodujici i rozsah
postizeni télesného povrchu (BSA, body surface
area). Pro jednoduchy vypocet procentudlniho
postizeni BSA Ize povazovat dlan s prsty za 1%
BSA (11). Pro presnéjsi ur¢enf kozniho postizeni
a zejména pro hodnoceni lé¢ebné odpovédi
je vhodna metoda mSWAT (modified Severity
Weighted Assessment Tool) (tab. 4) (11), kte-
rd ve vypoctu zohledriuje i tloustku nddorové
infiltrace.

Vedle hodnoceni rozsahu infiltraci je nemé-
né ddlezité zaznamenat i event. pfitomnost sys-
témovych pfiznakd, B symptomd, které mohou
byt zndmkou progrese onemocnéni ¢ mimo-
kozni diseminace. Patii sem jinak nevysvétlené
elevace télesné teploty nad 38 °C, pokles télesné
hmotnosti o vice nez 10 % v prlbéhu 6 me-
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sict a zvysené pocen( (zejména nocni poty).
Obdobné zasadnf je i sledovani subjektivnich
pfiznakd, z nichZ z dermatologického pohledu
svédéni Ize efektivné a jednoduse provadét
pomoci vizualni analogové skaly (0-10) (11).
K detekci a sledovani pfitomnosti dalsich sub-
jektivnich steskl (napt. bolest, afektivni poru-
chy, nechutenstvi, Unavnost, ztrata vykonnosti
a funkenosti v bézném zivoté) a kvality Zivota je
mozno uzit rznych sofistikovanych dotaznikd
(napf. Skindex-16, Skindex-29) (11).

Skupinu primarnich koznich CD30+ lym-
foproliferativnich chorob tvoii lymfomatoidni
papuléza (LyP) a primarné kozni anaplas-
ticky velkobunéény lymfom (PCALCL). LyP je
histopatologicky heterogennim onemocnénim
(6) charakterizovanym recidivujicimi vysevy ery-
tematolividnich papul a nodull s tendenci k ul-
ceraci a spontannimu zhojeni. Nej¢astéjsi posti-
Zenou lokalitou jsou koncetiny, nicnéné vyskyt
mUZe byt zcela bez predilekce. U onemocnéni
nedochdzi k progresi, ale LyP je asociovana s ce-
lozivotnim zvy3enym rizikem dal$iho hematoon-
kologického onemocnéni, nejcastéji mycosis
fungoides, Hodgkinova lymfomu a kozniho ¢i
systémového anaplastického velkobunécného
lymfomu. CeloZivotni riziko vzniku asociované
malignity se udavé mezi 4-25 % (14), v nékterych
sledovanych populacich byl vsak vyskyt malignit
pozorovan az u 52 % pacientd s LyP (15). PCALCL
se projevuje rychlym rdstem solitdrnich a vzacné
i mnohocetnych tuhych, ulcerujicich tumord,
které mnohdy ¢astecné spontanné regredujf
a vyjimec¢né dojde i ke kompletnimu zhojeni.
Progndza je vyborna (1), vyskyt na dolnich kon-
Cetinach ji viak vyznamneé zhorsuje (16).

Primarni kozni B-bunéény lymfom
marginalni zény (PCMZL) je velmi indolentni
B-lymfom s excelentni progndzou (1), ktery se
projevuje tvorbou erytematolividnich papul,
nodull a infiltrovanych loZisek s predilekci na
trup a horni koncetiny. Projevy jsou obvykle
vicecetné.V etiopatogenezi se pravdépodobné
U vyznamné C¢asti pacientl uplatriuje boreliova
infekce (17).

Velmi podobnou klinickou manifestaci jako
PCMZL mé i primarni kozni folikulocen-
tricky lymfom (PCFCL), ktery sdili s PCMZL
dobrou progndzu s indolentnim chovanim (1),
byt progrese a systémova diseminace je mozna.

Na kdZzi nalézadme obvykle solitdrni, méné casto

oligolesionélni, tuhé erytematdzni papuly, plaky
¢inoduly s predilekci na oblast hlavy, krku a tru-
pu. LoZiska na dolnich koncetindch jsou spojena
se zhorsenou progndézou (18).

Agresivnim typem CBCL je primarni kozni
difuzni velkobunécny B-bunéény lymfom,
koncetinovy typ (PCLBCL), pfi kterém na k{zi
jedné ¢&i obou dolnich koncetin, zejména na
bércich, vznikaji mnohocetné modrocervené
noduly a tumory. Vznik primérnich loZisek mimo
dolni koncetiny je vzacny, systémova diseminace

se zavaznou prognozou je ¢asta (1).

Staging

Po stanoven{ diagndzy PCL a zhodnoce-
ni kozniho postizeni (tab. 3) by mél pacient
podstoupit komplexni hematologicky staging
k vyloucenf primarné mimokozniho lymfomu
s rozsevem na kizi a ke stanovenf klinického
stadia a prognostickych faktor( (3). Stanovent
klinického stadia je nezbytné k vytvorenf ade-
kvatniho lécebného planu.

Lécba, obecné principy

Terapeuticky pfistup k pacientim s PCL je
individualni a je urcen konkrétnim typem lym-
fomu, klinickym stadiem, prognostickymi faktory
(napt. folikulotropni varianta MF, velkobunéc¢na
transformace MF), symptomatologii a pfanimi
pacienta, stejné jako zkusenostmi, zvyklostmi
a moznostmi pracovisté. Kozni lymfomy jakoz-
to relativné vzacna onemocnéni (1) trpi ome-
zenym poctem srovnavacich prospektivnich
studif a publikované terapeutické postupy jsou
pouze doporucenim panelu expertd. V tomto
kontextu je zjevné, Ze péle o pacienty s PCL,
zejména v pokrocilych stadiich, by méla byt
vedena v multidisciplindrnich specializovanych
centrech.

Lécba mycosis fungoides
a Sézaryho syndromu

MF a SS jsou v souc¢asné dobé nevylécitelné
a hlavnimi cily 1é¢by jsou uleva od symptomd,
redukce nddorového objemu a oddalenf pro-
grese onemocnéni (19). Spravné vedena lé¢ba
zvysuje $anci na zajisténi dobré kvality zivota
a prodlouzenf jeho délky. V Casnych stadiich
je metodou volby 1é¢€ba cilena na kizi (SDT,
skin directed therapy). Systémova Ié¢ba, event.
spolu s SDT, je indikovéna u symptomatickych
refrakternich pfipadl ¢asnych stadif MF a v po-
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Obr. 1. CTCL. 1) Mycosis fungoides na L hyzdi, projevy charakteru splyvajicich skvrn a plakd (T1b). 2)

Mycosis fungoides s rozsdhlym postizenim kdze, infiltrovand loZiska a tumory (T3). 3) Primdrni koZni

anaplasticky velkobunécny lymfom, ulcerovany tumor na L piedlokti. 4) Folikulotropni varianta mycosis

fungoides, silné infiltrovany plak s patrnymi bélavymi cepy (T1b)

Obr. 2. CBCL. 1) Primdrni kozni difuzni velkobunécny B-bunécny lymfom, koncetinovy typ, mnohocetné
lividni tumory na bérci (z archivu MUDr. Jana Huga). 2) Primdrni kozni B-bunécny lymfom margindini
z6ny, oligolesiondini postizeni trupu s nékolika lividnimi induracemi (Sipky) a Cerstvou operacni ranou
po bioptické excizi nejvétsiho projevu

krocilych stadiich MF a SS. Agresivni cytotoxicka
systémova lécba v casnych stadiich vystavuje
pacienty riziku zavaznych nezadoucich Gcinkd
a nezlepsuje prognézu nemocnych (20).

U pacientl s nesymptomatickym mono-
¢i oligolesiondlnim postizenim MF mUze byt
adekvatnim pfistupem pouhé sledovani s pra-
videlnou dispenzarizaci a v ptipadé progrese
lokdIniho nélezu ¢i zhorseni symptom (svédént,
bolest, porucha spanku) zahdjeni SDT (5).

Uziti silnych az velmi silnych zevnich kor-
tikosteroidii je v klinické praxi nejc¢astéjsim
lékem 1. volby u postizeni mensich ploch.

www.dermatologiepropraxi.cz

U neinfiltrovanych projevl se dosahuje 1é¢ebné
odpovedi u 80-90 % pacientd (21). Vhodnd je
intermitentni aplikace k vyhnuti se dlouhodo-
bym koznim a v pfipadé rozsahlych projevl po-
tencidlné i systémovym nezddoucim ucinkdim.

Fototerapie je Ucinnou metodou Iécby,
pricemz soucasnym trendem je preference
NB-UVB 311 nm (narrow band ultraviolet B, Giz-
kospektré ultrafialové zafeni B) pred PUVA foto-
chemoterapif (psoralen + ultrafialové zérenf A).
Dlvodem je zejména vyssi dlouhodobé riziko
kancerogeneze, kozni a okuldrni fotosenzitiva

a nesnasenlivost Oxsoralenu u PUVA terapie pfi
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srovnatelném ucinku s UVB na neinfiltrované
projevy. PUVA fotochemoterapie by méla byt
rezervovana k 1é¢bé infiltrovanych lozisek, kde
Ize diky hlubsimu prdnika UVA do kiZe ocekavat
lepsi efekt ve srovndni s UVB (5). V soucasné
dobé nejsou v CR dostupné psoralenové tablety
(Oxsoralen) a vyznamnou logistickou komplikacf
je i nutnost pravidelného dochdazeni pacienta
do nemocni¢niho zafizeni vybaveného foto-
terapeutickou jednotkou. DosaZeni kompletni
remise po fototerapii (UVB a PUVA) se pohybuje
v rozmezi 54-91 % (21).

Mycosis fungoides je silné radiosenzitivni
a radioterapie predstavuje velmi efektivni
a zavedenou lé¢ebnou modalitu. Standardem
u ¢asnych stadif je cilené ozafeni projevl lokaIni
povrchovou radioterapii 8 Gy ve 2 frakcich ne-
bo pfi rozsahlejsim postizeni nizkodavkové ce-
lotélové ozarfeni elektronovym svazkem (TSEI,
total skin electron beam irradiation) 12 Gy v 8
frakcich. U pokrocilych stadiich MF je TSEl indi-
kované v 5tydennin rezimu 30 Gy ve 20 frakcich
(5). Novéjsi studie favorizuji nizkodavkové rezi-
my (12 Gy), které majf pfiznivéjsi bezpecnostni
profil pfi srovnatelnych Iéc¢ebnych vysledcich
s terapeutickou odpovédi pozorovanou u 88 %
pacientl (22). Dalsi vyhodou nizkodavkované
radioterapie elektronovym svazkem jsou ote-
vienéjsi moznosti retreatmentu pfi recidivach.
Mezi nezadouci efekty 1é¢by patfi zejména
akutnf radia¢ni dermatitida — alopecie a anhi-
drdza (v nizsich davkach reverzibilni), xeréza
s deskvamaci, erytém, puchyfe az ulcerace.
TSEl je metodou volby zejména u pacientd
s rozsahlymi infiltrovanymi silné pruriginéznimi
loZisky. Radioterapie mdze byt kombinovana
s adjuvantni lokalnf ¢i systémovou lécbou (in-
terferon alfa, retinoidy, PUVA, extrakorporalni
fotoferéza). TSEI mze byt indikované také
s paliativni intencf (napf. redukce tumorového
objemu, lé¢ba malignich koznich ulceraci, sni-
Zeni intenzity pruritu).

V off-label reZzimu Ize aplikovat i fotody-
namickou terapii s methylaminolevulovou
kyselinou (PDT, photodynamic therapy) i
imiquimod. UZiti je v individudInich pfipadech
mozné pfi torpidnim mono- ¢i oligolesiondInim
postizenf a to i v pfipadé tumordznich projevid
(23, 24). Limitacf je absence standardizovaného
|é¢ebného protokolu a horsi snésenlivost (bolest
u PDT ¢i dlouhotrvajici iritace v prabéhu 1écby
imiquimodem).
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Lokalni karmustin (BCNU), alkyla¢ni
cytostatikum dostupné v CR jako magistraliter
pfipravek v 0,2% roztoku ¢i 0,01% masti, je moz-
né uzit k 1é¢bé nerozsdhlych torpidnich proje-
vU. Le¢ebna odpovéd je u 84-98 % pacientd.
Vzhledem k ¢asté iritaci a omezené dostupnosti
je zfidka pouzivany (25).

Mezi zevni terapeutické metody, které ne-
jsou v CR dostupné, patii mechlorethamin (du-
sfkaty yperit) a bexaroten gel (retinoid 3. gene-
race). Zevni retinoidy, které jsou v CR dostupné
(tretinoin, adapalen) dosahuji horsich vysledka.

U pacientll v pocatecnich stadiich MF se
symptomatickymi refrakternimi lozisky, které
nereaguji na vyse uvedené metody zevni [éCby,
a u pacientl s pokrocilymi stadii MF a SS je
indikovana systémova lé¢ba. V 1. linii jsou vol-
bou antineoplastické Iéky s imunomodula¢nim
efektem (interferon-a, bexaroten, extrakorpo-
ralni fotoferéza, nizkodavkovy methotrexat),
a to bud samostatné, v kombinaci s SDT (foto-
terapie, lokalni kortikosteroidy ¢i radioterapie)
nebo jako kombinovand systémova lécba (5).
U velmi pokrocilych a agresivné progredujicich
lymfom jsou indikovany i l1éky cytotoxické
(cytostatickd chemoterapie, alemtuzumab aj.)
(3, 5). V nasledujicim textu bude diskutovan
bexaroten, jehoZ pozice mezi systémovou |é¢-
bou je specificka tim, ze je pro pacienty v CR
dostupny pouze ve 4 dermatologickych cent-
rech (Fakultni nemocnice Krélovské Vinohrady
v Praze, Fakultni nemocnice v Motole v Praze,
Fakultni nemocnice Ostrava, Fakultni nemoc-
nice u sv. Anny v Brné).

Bexaroten (Targretin®) je tzv. rexinoid (re-
tinoid 3. generace) s antineoplastickymi Ucinky
schvaleny pouze pro Ié¢bu primérnich koznich
T-bunécnych lymfomd. Podavé se peroraine
formou tablet, cilovd denni davka je 300 mg/
m? s eskalaci davky dle tolerance. Celkové léceb-
né odpovédi je dosazeno pfiblizné u poloviny
pacientl (21). Bexaroten zpUsobuje centralni
hypotyredzu a dyslipidemii, které u vétsiny |é-
¢enych vyzaduji konkomitantni suplementaci
hormony 3titné Zlazy a podavani hypolipidemik
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(s respektovanim cetnych Iékovych interakcf)
(26). Stejné jako jiné retinoidy je silné terato-
genni. Bexaroten je dle SPC indikovan ve 2. linii
systémové |écby. Uziti dalsich systémovych re-
tinoidl (off-label acitretin a isotretinoin) je
také mozné — v monoterapii ¢i kombinované
lécbé (nejcastéji s IFN-a) (5).

V celém pribéhu MF od ¢asnych do pokroci-
lych stadii a zejména u erytrodermickych forem
MF a SS je onemocneéni provézeno silnou symp-
tomatologif - svédéni, suchost kiize s deskvama-
ci, eroze a ragéady s rizikem infekce. Podpurna
lécba spociva zejména v dlsledné aplikaci
emoliencif idedlné s antiseptiky (chlorhexidin,
hexamidin aj.) ¢i zevnimi antibiotiky (klindamy-
cin, mupirocin aj.). Pruritus mdze reagovat na
H1-antihistaminika, event. pfi refrakternim inten-
zivnim pruritu |ze vyzkouset gabapentin, nékterd
antidepresiva (mirtazapin), v krajnim pfipadé na
prechodnou dobu i prednison. U vyznamné
imunokompromitovanych pacientl s vysokym
rizikem infekénich komplikaci je vhodné indiko-
vat antimikrobidInf profylaxi antistafylokokovymi
antibiotiky, pfipadné antivirotiky a antimykotiky.
Pacientim by méla byt béhem Zivota s onemoc-
nénim dostupnd také psychologickd podpora

¢iintervence.

Lécba CD 30+
lymfoproliferativnich chorob

U lymfomatoidni papuldzy je adekvétni
volbou péce dlouhodobé dispenzarizace bez
specifické 1écby (14). Sledovani pacientl je velmi
dUlezité pro jiz diskutované celoZivotnf riziko
vzniku dalsi hematologické malignity. V pfipadé
nutnosti symptomatické lécby (pruritus, kos-
metické ddvody, ulcerujici projevy, impetigini-
zace) je mozné aplikovat potentni zevni korti-
kosteroidy, podavat nizké davky methotrexatu
(doporucené davkovani 5-10 mg 1x tydné)
nebo zkusit fototerapii (PUVA, UVB, UVAT) (14).
Podéavani MTX nesnizuje riziko vzniku asocio-
vané hematologické malignity (15).

Lécba mono- ¢i oligolesionalniho postizeni
u primarniho kozniho anaplastického vel-

17-122.

4. Wilcox RA. Cutaneous T-cell lymphoma: 2016 update on
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tol 2016; 91(1): 151-165.

5. Trautinger F, Eder J, Assaf C, et al. European Organisation for
Research and Treatment of Cancer consensus recommenda-
tions for the treatment of mycosis fungoides/Sézary syndro-

kobunééného lymfomu spociva v radioterapii
nebo radikdlni excizi (s ¢i bez adjuvantni radio-
terapie), pfipadné nasledované terapii nizko-
davkovym methotrexdtem (podle stanoveného
rizika) (14). V pfipadé mnohocetného rozsevu ¢i
mimokozniho postizeni patfi Ié¢ba do rukou
hematologa (3).

Lécba primarnich koznich
B-lymfomu

V terapii PCMZL a PCFCL, tedy koznich
B-lymfom s indolentnim prdbéhem, bez mimo-
kozniho postiZzeni se nejcastéji voli radioterapie
¢i kompletni chirurgickd excize (27). V pfipadé
podezfeni na boreliovou infekci (viz vyse) je in-
dikovana ATB lé¢ba (doxycyklin). Pfi radioterapii
PCMZL se projevy ozafuji ddvkami 30-45 Gy
s dosazenim kompletni remise u 99 % pacientd
s naslednym relapsem u necelé poloviny pfipa-
dd (27). Po kompletni chirurgické excizi ndsledu-
je relaps u vice nez 40 % pacientl (27). Davka
radioterapie pfi lé¢bé PCFCL se pohybuje mezi
20 a 54 Gy s 99% kompletni remisi a rekurencf
u tfetiny aZ tif Ctvrtin pacientd, pficemz riziko
relapsu dobfe koreluje s 3itkou lemu klinicky
zdravé tkdné v ozafovaném poli (27). Po chi-
rurgické excizi je recidiva pozorovéna pfiblizné
u 40 % pacientl (27).

Léc¢ba pacientd s PCMZL, PCFCL s mimo-
koznim postizenim a Ié¢ba pacient’ s PCLBCL
spada do rukou hematologa (3).

Zaver

Primarni kozni lymfomy vyzaduji multidis-
ciplindrni pfistup a spolupréaci mezi dermato-
logy, hematology, dermato-hemato-patology
a radioonkology, pficemz role zU¢astnénych
specialistl se doplnuje a do zna¢né miry i pre-
kryva (3, 6). Role dermatologa je zasadni ze-
jména v primarni diagnostice, [é¢bé cilené na
kbzi a v indikaci a poddvani systémovych lékd
prvni linie. Pro vzacnost vyskytu a nutnost
specifického terapeuticko-diagnostického
pristupu by méla byt péce o pacienty s PCL

centralizovana.
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