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Souhrn

KoÏní pseudolymfomy s pfievahou B-bunûk (pfiehled problematiky)

Pseudolymfomatózní léze se podobají lymfomÛm klinicky a/nebo histologicky a vzájemné odli‰ení patfií
k nejobtíÏnûj‰ím ãástem dermatopatologie. KoÏní B-lymfomy jsou nejãastûji simulovány boreliov˘m lym-
focytomem, vzácnûji podobn˘mi lézemi vyvolan˘mi napfi. oãkováním, ‰típnutím hmyzem, tetováním, dále
lymfomatoidní polékovou reakcí a inflamatorním pseudotumorem kÛÏe. Shrnujeme klinické, histopatolo-
gické a molekulárnû-biologické vlastnosti tûchto lézí v rámci jejich diferenciální diagnostiky.

Klíãová slova: kÛÏe – pseudolymfom – lymphocytoma cutis – koÏní lymfoidní hyperplazie – Borrelia
burgdorferi – diferenciální diagnóza

Summary

Cutaneous Pseudolymphomas with B-cell Predominance

Pseudolymphomas simulate lymphomas clinically and/or histologically. The differential diagnosis of
lymphomas and pseudolymphomas of the skin is one of the most difficult tasks of dermatopathology. In
endemic regions of Borrelia burgdorferi infection, the most common B-cell pseudolymphoma is borrelial
lymphocytoma. Similar lesions might be rarely induced by vaccination, insect bite and tattoo. The differen-
tial diagnosis of skin pseudolymphomas further includes a lymphomatoid drug reaction and an inflamma-
tory pseudotumor of the skin. Clinical, histopathological and molecular-biologic features of these lesions
are summarized. 

Key words: skin – pseudolymphoma – lymphocytoma cutis – cutaneous lymphoid hyperplasia – Borrelia
burgdorferi – differential diagnosis
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ÚVOD

Diagnostika lymfoproliferativních onemocnûní kÛÏe
patfií k nejobtíÏnûj‰ím ãástem dermatopatologie. Kromû
primárních koÏních maligních lymfomÛ a sekundárního
postiÏení pfii generalizaci lymfomu jiného neÏ koÏního
pÛvodu se setkáváme s pseudolymfomy, které lymfomy
klinicky a/nebo histologicky napodobují. Je nezbytné tyto
afekce vzájemnû odli‰it. 

Terminologie benigních lymfoidních infiltrátÛ kÛÏe

simulujících lymfomy stále není jednotná. Existují pro nû
rÛzná oznaãení jako sarcomatosis cutis, SpieglerÛv-Fend-
tÛv sarkoid, lymphadenosis cutis circumscripta, lympho-
cytoma cutis, lymphadenosis benigna cutis, Jessnerova
lymfocytární infiltrace kÛÏe, reaktivní lymfocytární
infiltrace, pseudolymfomov˘ syndrom, pseudolymfom
a koÏní lymfoidní hyperplazie (7). V tomto pfiehledu
budeme pouÏívat název pseudolymfom, kter˘ je v klinic-
ké praxi tradiãnû zaveden˘, i kdyÏ se poslední dobou
zejména v patologické litaratufie prosazuje deskriptivní
název koÏní lymfoidní hyperplazie (KLH).
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Pseudolymfomy pfiedstavují heterogenní skupinu lézí
tvofien˘ch pfiedev‰ím lymfocyty, ale i dal‰ími elementy.
Zjednodu‰enû je mÛÏeme podle pfievaÏující lymfocytové
populace dûlit na pseudolymfomy s pfievahou B- nebo T-
bunûk, respektive na infiltráty simulující B- nebo T-lym-
fomy kÛÏe, a dále na pseudolymfomy smí‰ené. K pseudo-
lymfomÛm sloÏen˘m pfieváÏnû z B-bunûk patfií pfiede-
v‰ím boreliov˘ lymfocytom. Pokud se nepodafií prokázat
boreliovou infekci, pak se léze oznaãuje jako lymphade-
nosis cutis benigna, koÏní lymfoidní hyperplazie a podob-
nû. Mezi pseudolymfomy sloÏené pfieváÏnû z T-bunûk
patfií aktinick˘ retikuloid, lymfomatoidní kontaktní der-
matitida, pseudolymfomy indukované léky, reakce po
‰típnutí hmyzem, pfii svrabu aj. Do poslední tfietí skupiny
mohou b˘t fiazeny napfiíklad lymfocytární infiltrace Jess-
ner-Kanof, nûkteré lymfomatoidní polékové reakce
a angiolymfoidní hyperplazie s eozinofilií.

Nûkteré afekce, jeÏ byly v minulosti klasifikovány
jako koÏní pseudolymfomy, jsou dnes fiazeny jiÏ mezi
lymfomy kÛÏe s nízk˘m stupnûm malignity (9, 16). 

PSEUDOLYMFOMY S P¤EVAHOU
B-BUNùK

Tyto pseudolymfomy jsou idiopatické nebo reaktivní.
Je velmi dÛleÏité snaÏit se odhalit etiologii, coÏ umoÏní
kauzální léãbu. Reaktivní pseudolymfomy vznikají jako
vystupÀovaná reakce na antigenní stimulaci. Vyvolávající
faktory jsou napfiíklad kousnutí klí‰tûtem, hmyzem, teto-
vání, oãkování, trauma, injekãní aplikace lékÛ nebo anti-
genÛ uÏívan˘ch k hyposenzibilizaci, akupunktura, herpe-
tická infekce a jako pfiíãina byla popsána i léãba pijavice-
mi (Hirudo medicinalis) (12). Nejãastûj‰í kauzální agens
je v endemick˘ch oblastech Borrelia burgdorferi pfiená-
‰ená kousnutím infikovan˘m klí‰tûtûm (2, 20). 

Klinick˘ obraz. Obvykle jde o jeden erytematózní
hrbol nebo papulu, pouze vzácnû jsou projevy mnohoãet-
né a generalizované. Typickou lokalizací je obliãej, a to
hlavnû nos, u‰ní lalÛãky a tváfie, dále prsní bradavky, ‰ou-
rek a konãetiny (9, 12, 24). 

Histologick˘ nález. V dermis nacházíme hust˘ difúz-
ní nebo naznaãenû nodulární infiltrát, kter˘ se mÛÏe ‰ífiit
i do subcutis. Epidermis ale b˘vá intaktní a od infitrátu ji
oddûluje tenká „Grenz“ zóna neporu‰ené horní papilární
dermis. âasté je tzv. „top-heavy“ uspofiádání infiltrátu,
jenÏ se z vût‰í ãásti nachází v horní dermis a smûrem do
dolní dermis se zmen‰uje, coÏ bylo dfiíve povaÏováno za
diferenciálnû-diagnostické kritérium pseudolymfomu
oproti tzv. „bottom-heavy“ architektufie B-lymfomu kÛÏe
(26). To v‰ak dnes jiÏ neplatí a oba zpÛsoby infiltrace
mohou b˘t jak u hyperplastick˘ch lézí, tak i u lymfomÛ.
Infiltráty jsou tvofieny hlavnû zral˘mi B- a T-lymfocyty
bez atypie, dále histiocyty, plazmatick˘mi buÀkami
a eozinofily, pfiípadnû i obrovsk˘mi mnohojadern˘mi
buÀkami. âasto jsou pfiítomny lymfoidní folikuly se záro-

deãn˘mi centry, která obsahují ãetné makrofágy, coÏ je
dÛleÏité pro odli‰ení od folikulárnímu lymfomu. Folikuly
mohou i spl˘vat. Velká „nahá“ zárodeãná centra reaktiv-
ních folikulÛ s redukovan˘mi ãi chybûjícími plá‰Èov˘mi
zónami jsou podle nûkter˘ch autorÛ indukována právû
infekcí Borrelia burgdorferi (12). Dal‰ím etiologick˘m
vodítkem mÛÏe b˘t pfiítomnost eozinofilÛ v pseudolymfo-
mech vyvolan˘ch ‰típnutím hmyzem a perineurální gra-
nulomatózní infiltráty u herpetické infekce (9).

Imunohistochemicky prokazujeme pfievaÏující populaci
B-bunûk s pozitivitou antigenÛ CD20 a/nebo CD79a
(i kdyÏ existuje i men‰í poãet pseudolymfomÛ s predomi-
nancí T-lymfocytÛ). BuÀky zárodeãn˘ch center folikulÛ
vykazují pozitivitu CD10 a vysokou proliferaãní aktivitu
(KI-67). Mimo zárodeãná centra folikulÛ je v‰ak prolife-
raãní aktivita nízká. Sítû folikulárních dendritick˘ch bunûk
zobrazené napfiíklad pomocí reakcí s antigeny CD21,
CD23 a CD35 jsou vût‰inou pravidelné, na rozdíl od ãet-
n˘ch pfiípadÛ koÏních B-lymfomÛ. Pfiítomnost plazmatic-
k˘ch bunûk uvnitfi i vnû folikulÛ potvrdí kromû CD79a také
CD138 (syndecan) a lehké fietûzce imunoglobulinu (Ig). AÏ
na vzácné pfiípady (viz dále) neprokazujeme u pseudolym-
fomÛ monoklonalitu. T-buÀky s pozitivitou CD3, CD5
i CD7 jsou zastoupeny rÛznou mûrou. Neb˘vá zde tedy
ztráta nûkterého z pan-T-antigenÛ (8, 9, 25).

Diferenciálnû-diagnosticky pfiicházejí podle mikro-
skopického nálezu v úvahu pfiedev‰ím folikulární lymfom
a lymfom z marginální zóny. Mikroskopicky by folikulár-
ní lymfom mûla vût‰inou pomoci odli‰it cytologická uni-
formita folikulÛ, jeÏ obsahují pouze velmi málo makrofá-
gÛ, a dále pozitivita bcl-6 a niÏ‰í proliferaãní aktivita
v nádorov˘ch buÀkách. Na rozdíl od primárnû nodálních
folikulárních lymfomÛ zde nádorové buÀky neexprimují
bcl-2 (1, 6, 13). Pro lymfom marginální zóny je typická
hlavnû nádorová monocytoidní populace, která ãasto
kolonizuje reaktivní folikuly, a oblasti plazmatick˘ch
bunûk s restrikcí lehkého fietûzce Ig (5, 10, 23). Na rozdíl
od vût‰iny pseudolymfomÛ vykazují tyto B-lymfomy
typicky klonální pfiestavbu genu pro tûÏk˘ fietûz Ig, kterou
je moÏné vy‰etfiit pomocí polymerázové fietûzové reakce
(polymerase chain reaction, PCR) i v rutinnû zpracované
tkáni fixované ve formolu a zalité v parafínu.

Boreliov˘ lymfocytom
Boreliov˘ lymfocytom je reaktivní typ B-pseudolym-

fomu, kter˘ vzniká na podkladû infekce Borrelia burg-
dorferi. V oblastech s endemick˘m v˘skytem Borrelia
burgdorferi je nejãastûj‰ím druhem pseudolymfomu
a zároveÀ také pfiedstavuje nejménû obvykl˘ koÏní projev
této infekce (2, 20). Boreliov˘ lymfocytom se objevuje
nûkolik t˘dnÛ aÏ mûsícÛ po pfienosu mikrobu klí‰tûtem
a vût‰inou není doprovázen extrakutánními symptomy
(4). Boreliov˘ lymfocytom mÛÏe zfiejmû vzniknout
v ran˘ch i pozdních stadiích infekce, neboÈ byl popsán
jeho spoleãn˘ v˘skyt jak s erythema chronicum migrans,
tak i s acrodermatitis chronica atrophicans (12, 15, 24).

Boreliov˘ lymfocytom postihuje zejména prsní bra-
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davky, u‰ní lalÛãek (postiÏen relativnû ãasto u dûtí), zevní
genitál, ménû trup a konãetiny (12, 24). 

Projevuje se jako solitární, tlumenû ãerven˘, polokulo-
vit˘ nebolestiv˘ uzel ãi plo‰né zdufiení kÛÏe obvykle 1 aÏ
3 cm v prÛmûru. Ulcerace je vzácná. Nûkdy se najde
nûkolik papul aÏ hrbolÛ pohromadû ve skupince. Mezi
vzácné varianty patfií mnohoãetné uzly diseminovanû po
tûle, které pfiicházejí v˘hradnû u dospûl˘ch, a jednotlivá
vût‰í loÏiska s prosvítajícími ektaziemi na povrchu, která
jsou hlavnû na konãetinách a nûkdy mají Ïluto‰edou
barvu pfiipomínající specifick˘ proces.

Etiologie. Pro odhalení etiologie je samozfiejmû velmi
dÛleÏitá anamnéza, i kdyÏ údaj o pfiisátí klí‰tûte, event.
po‰típání hmyzem nemusí b˘t k dispozici. V endemic-
k˘ch oblastech, mezi neÏ âeská republika patfií, je dále
praktické integrovat v˘sledky sérologie s detekcí DNA
Borrelia burgdorferi pomocí PCR. V ãasné fázi infekce
mohou b˘t sérologické v˘sledky je‰tû negativní a naopak
pozitivita IgG nemusí b˘t dÛkazem kauzálního vztahu
právû vy‰etfiovaného pseudolymfomu a infekce. Pomocí
PCR mÛÏeme vy‰etfiit pfiítomnost DNA Borrelia burgdor-
feri i v archivovan˘ch parafinov˘ch tkáÀov˘ch blocích
(27). Pfiítomnost Borrelia burgdorferi ale není jasn˘m
indikátorem benignity procesu, neboÈ byla v Evropû pro-
kázána i u fiady koÏních lymfomÛ (14, 18, 19). Ve Spoje-
n˘ch státech americk˘ch a v Asii takov˘ vztah zatím pro-
kázán nebyl (23, 29). Infekce Borrelia burgdorferi má pro
vznik nûkter˘ch pseudolymfomÛ i lymfomÛ kÛÏe tedy
podobnou roli jako Helicobacter pylori v Ïaludku
u gastritid a lymfomÛ MALT (mucosa associated lym-
phoid tissue) (30, 31). 

PSEUDOLYMFOMY KÒÎE
A KLONALITA

Pseudolymfomy vût‰inou vykazují polyklonální pfie-
stavbu genu pro tûÏk˘ fietûzec imunoglobulinu i genu pro
receptor antigenu T-lymfocytu, coÏ je typické pro benig-
ní procesy. Vzácnû se u pseudolymfomu prokazuje
monoklonalita, jejíÏ v˘znam není zcela jasn˘. Podle lite-
rárních v˘sledkÛ se i monoklonální pseudolymfomy cho-
vají benignû (8). Vzácnû je ov‰em popsán pfiechod pseu-
dolymfomu (koÏní lymfoidní hyperplazie), a to zejména
klonální koÏní lymfoidní hyperplazie do nízce maligního
lymfomu kÛÏe (17, 22). Tyto léze nelze od sebe nûkdy
rozli‰it a patrnû mohou tvofiit plynulé spektrum chorob
s rÛzn˘m potenciálem biologického chování – tj. pseudo-
lymfom – klonální pseudolymfom – lymfom (25). 

Pro praxi je nutné zdÛraznit, Ïe aã je obecnû prÛkaz
klonality dÛleÏit˘m kritériem pro rozli‰ení benigního
a maligního procesu, nejde v Ïádném pfiípadû o kritérium
absolutní.

Terapie. Velká ãást pseudolymfomÛ popsan˘ch v lite-
ratufie i v na‰í praxi byla léãena s dobr˘m v˘sledkem
excizí. âastá je i spontánní regrese. Boreliov˘ pseudo-

lymfom se úspû‰nû léãí antibiotiky (napfi. doxycyklinem,
penicilinem) (24, 28). 

OSTATNÍ PSEUDOLYMFOMY

Lymfomatoidní polékové reakce
Lymfomatoidní polékové reakce napodobující lymfom

kÛÏe mohou b˘t vyvolané fiadou lékÛ (jako jsou napfi.
fenytoin, karbamazepim, inhibitory enzymu konvertující-
ho angiotenzin). Zajímavé je, Ïe u rÛzn˘ch pacientÛ mÛÏe
vést stejná látka k rÛzn˘m reakcím (napfi. u jednoho
k reakci s pfievahou B-bunûk, u jiného s predominancí T-
bunûk). 

Klinick˘ obraz. Jde o mnohotné, pfiípadnû i generali-
zované ãervené papuly, plaky nebo noduly, vzácnûji mÛÏe
jít o obraz aÏ erytrodermie. Nález ustupuje po vynechání
vyvolávajícího léku.

Histologick˘ nález. Nacházíme nodulární nebo difuz-
ní lymfocytární infiltraci dermis, na které se mohou, ale
nemusejí podílet i eozinofily. Nûkteré tyto polékové erup-
ce mohou mít histologick˘ obraz dfiíve popsaného pseu-
dolymfomu typu lymphocytoma cutis. Infiltráty jsou tvo-
fieny B- i T-lymfocyty. Neprokazujeme restrikci lehkého
fietûzce Ig pomocí imunohistochemie, ani klonalitu pfie-
stavby genu pro tûÏk˘ fietûzec Ig pomocí molekulárnû-
biologick˘ch metod (9).

Lymfomatoidní reakce na ‰típnutí ãlenovci
Nejãastûj‰í chorobou této skupiny je svrab (nodulární

skabies). 
Klinick˘ obraz. Nodulární skabies má vzhled rud˘ch

aÏ ãervenohnûd˘ch tuh˘ch papul a nodulÛ, typicky
v oblasti loktÛ, genitálu a axil. Vût‰inou silnû svûdí
a mohou pfietrvávat nûkolik mûsícÛ. Postihují ménû neÏ
10 % pacientÛ se svrabem. ZákoÏka svrabová je v nich
identifikována pouze zfiídka (9). 

Histologick˘ nález. Hutn˘ superficiální a hlubok˘
infiltrát je lokalizován hlavnû perivaskulárnû a interstici-
álnû. Je tvofien lymfocyty, histiocyty, plazmatick˘mi
buÀkami a rÛzn˘m poãtem eozinofilÛ. Nûkdy se najdou
i elementy podobné Hodgkinov˘m nebo Reedové-Stern-
bergov˘m buÀkám. Imunohistochemicky jde o smûs T-
a B-lymfocytÛ, pfiiãemÏ pfievaÏují T-buÀky s expresí
CD3 a CD4. B-buÀky jsou ãasto ve shlucích. Neprokazu-
jeme klonalitu pomocí imunohistochemie ani pomocí
molekulární biologie. Cévy mívají typicky zesílené stûny
vystlané velk˘mi endoteliemi. MÛÏe b˘t pfiítomna i epi-
dermální spongióza, hyperkeratóza nebo hyperplazie (9). 

Pseudolymfomatózní folikulitida
Pseudolymfomatózní folikulitida je vzácná. Tato

nedávno identifikovaná léze je fiazena jako podskupina
pseudolymfomu. Vyskytuje se na obliãeji jako drobná
konická nebo jen lehce plo‰nû vystouplá solitární koÏní
papule nebo hrbol (do 1,5 cm) (3). 
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Histologick˘ nález. Hutn˘ infiltrát je tvofien pfiede-
v‰ím rÛznû zastoupen˘mi B- i T-lymfocyty a je vázán na
pilosebaceózní struktury. V pseudolymfomatózní foliku-
litidû s predominancí B-bunûk jsou hlavnû monocytoidní
nebo centrocytoidní elementy s pfiímûsí plazmatick˘ch
bunûk. Perifolikulárnû b˘vají skupiny histiocytÛ. Pilose-
baceózní jednotky jsou nepravidelnû zvût‰eny a stûny
folikulÛ deformovány (3).

Inflamatorní pseudotumor
Inflamatorní pseudotumor (granulom z plazmatick˘ch

bunûk) zahrnuje spektrum benigních lézí neznámé etiolo-
gie, které postihují rÛzné orgány, nejãastûji plíci. V kÛÏi
je vzácn˘. 

Histologick˘ nález. Mikroskopické rysy inflamatorní-
ho pseudotumoru jsou v rÛzn˘ch orgánech podobné a závi-
sejí na stáfií léze. Jde o dobfie ohraniãenou proliferaci fib-
roblastÛ a myofibroblastÛ, plazmatick˘ch bunûk a lymfo-
cytÛ, nûkdy jsou pfiítomna i reaktivní zárodeãná centra,
mohou b˘t pfiítomny i eozinofily a neutrofily. Pro ãasné
stadium je typick˘ v˘razn˘ lymfoplazmocelulární infiltrát,
v pokroãil˘ch fázích dominuje proliferace myofibroblastÛ
a pozdûji pfiib˘vá fibróza. Inflamatorní pseudotumor mÛÏe
vypadat v raném stadiu aÏ jako lymfatická uzlina v kÛÏi,
nemá v‰ak medulární ani subkapsulární sinusy (11, 21, 32). 

DIFERENCIÁLNÍ DIAGNÓZA

Do klinické diferenciální diagnózy pseudolymfomÛ je
kromû lymfomÛ nûkdy nutné zahrnout také choroby jako
napfiíklad sarkoidózu, Castlemannovu chorobu, metastá-
zy do kÛÏe a rÛzné jiné tumory. V pfiípadû diagnostick˘ch
rozpakÛ je lze odli‰it histologick˘m vy‰etfiením.

ZÁVùR

Diagnóza lymfoproliferativního onemocnûní v kÛÏi je

ãasto obtíÏná z klinického i dermatopatologického hle-
diska, a proto by mûla b˘t stanovena na základû kompi-
lace v˘sledkÛ klinick˘ch i histopatologick˘ch metod.
Nûkdy je nutné i molekulárnû-biologické vy‰etfiení klo-
nality infiltrátu. V malém poãtu pfiípadÛ nemohou b˘t
v dobû diagnózy pseudolymfomy a nûkteré jiné zánûtli-
vé léze jednoznaãnû odli‰eny od lymfomu, a je proto
nutné dlouhodobû sledovat klinick˘ prÛbûh. VÏdy je
dÛleÏité pátrat po etiologii, neboÈ nûkteré pseudolymfo-
my (i ãást koÏních lymfomÛ) mají identifikovatelnou pfií-
ãinu. Nûkteré tyto léze totiÏ vznikají jako následek infek-
ce (zejména jde o Borrelia burgdorferi) a mohou b˘t
vyléãeny antibiotiky.
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fickou dokumentací. 
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