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Kožní T buněčné lymfomy: mycosis fungoides 
a Sézaryho syndrom. Diagnostika a terapie
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SOUHRN 

Primární kožní lymfomy (PCL – Primary Cutaneous Lymphomas) tvoří samostatnou heterogenní skupinu extranodál-
ních nehodgkinských lymfomů, pro které je typická přítomnost maligních T nebo B lymfocytů v kůži. PCL z definice 
v době diagnózy postihují pouze kůži, v této době není prokazatelné mimokožní postižení. Podle konsenzuální klasifi-
kace WHO-EORTC (Světová zdravotnická organizace/Evropská organizace pro výzkum a léčbu rakoviny) se PCL dělí na 
kožní lymfomy z T lymfocytů (Cutaneous T-cell Lymphoma – CTCL), které představují 75 % případů, a kožní lymfomy 
z B lymfocytů (Cutaneous B-cell Lymphoma – CBCL). Mycosis fungoides (MF) a Sézaryho syndrom (SS) společně před-
stavují nejčastější podtyp CTCL, tvoří dvě třetiny všech CTCL. Mycosis fungoides je indolentní nádorové onemocnění, 
s  mnohaletým vývojem, nejčastěji probíhající ve třech stadiích – stadium makulózní (dříve také označováno jako 
premykotické), kožních infiltrátů (plaků), tumorů (tumours). Sézaryho syndrom je vzácné onemocnění s agresivním 
průběhem, charakterizované erytrodermií, generalizovanou lymfadenopatií a přítomností nádorových T lymfocytů 
v krvi. Zásadní pro stanovení diagnózy MF/SS je klinický obraz a zejména histologické, imunohistochemické a ge-
netické vyšetření. CTCL jsou v současnosti nevyléčitelné. Cílem léčby je prodloužení přežití při dobré kvalitě života. 
Léčebné možnosti dělíme na terapii cílenou na kůži a systémovou léčbu. Pacienti s CTCL vyžadují multidisciplinární 
péči ve specializovaných centrech pro léčbu kožních lymfomů.
Klíčová slova: kožní lymfomy z T buněk – mycosis fungoides – Sézaryho syndrom – diagnostika – staging – prognóza 
– terapie cílená na kůži – systémová léčba 

SUMMARY 
Cutaneous T-cell Lymphomas: Mycosis Fungoides and Sézary Syndrome. Diagnostics and Therapy 

Primary cutaneous lymphomas (PCL) form one autonomous and heterogenous group of extranodal non-Hodgkin 
lymphomas, which typically present malignant T-cells or B-cells in the skin without extracutaneous disease at the 
time of diagnosis. The WHO-EORTC classification divides PCL into cutaneous T-cell lymphomas (CTCL), which re-
present about 75% of cases and cutaneous B-cell lymphomas (CBCL). Mycosis fungoides (MF) and Sézary syndrome 
(SS) together represent the most frequent subtype of CTCL, which is about one third of all cases of CTCL. Mycosis 
fungoides is a  long-term indolent tumour disease developing typically in three stages – patches, plaques and 
tumours. Sézary syndrome is a  rare disease with aggressive course characterized by erythroderma, generalized 
lymphadenopathy and presence of cutaneous T-cells in blood. Clinical picture, histological, immunohistochemical 
and genetic examination are essential for the diagnosis of MF/SS. CTCL are recently incurable. The aim of the thera-
py is to prolong survival with good quality of life. Therapy is divided into skin directed and systemic. Patients with 
CTCL require multidisciplinary treatment in specialized centres with expertise in the management of cutaneous 
lymphomas. 
Key words: cutaneous T-cell lymphomas – mycosis fungoides – Sézary syndrome – diagnostics – staging – prognosis 
– skin directed therapy – systemic treatment
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lymfocytů v kůži. PCL z definice v době diagnózy posti-
hují pouze kůži, v  této době není prokazatelné mimo-
kožní postižení [28]. Představují heterogenní skupinu 
kožních T buněčných (CTCL – Cutaneous T-cell Lympho-
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PCL patří do skupiny nehodginských lymfomů, které 
jsou charakterizované přítomností klonálních T nebo B 
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lymfoproliferativní onemocnění (představují asi 25  % 
CTCL) zastoupeny lymfomatoidní papulózou a  primár-
ním kožním anaplastickým velkobuněčným lymfomem 
[4, 16]. Leukemickou variantou CTCL je Sézaryho syn-
drom (SS), vzácné onemocnění s agresivním průběhem 
a špatnou prognózou [41].

ETIOLOGIE A PATOGENEZE			         

V  současné době není etiologie CTCL známá. Jako 
příčiny klonální proliferace T lymfocytů u  CTCL byly 
zkoumány toxické látky z  vnějšího prostředí, chronic-
ká antigenní stimulace bakteriálními superantigeny či 
virové infekce (HTLV-1). Podle proběhlých studií nebyla 
ale prokázána žádná příčinná souvislost [18, 19]. Vý-
zkum se zaměřil i na genetické pozadí. V buňkách CTCL 
bylo identifikováno heterogenní spektrum genetic-

mas) a kožních B buněčných lymfomů (CBCL – Cutane-
ous B-cell Lymphomas). V  západním světě tvoří CTCL 
přibližně 75–80 % všech PCL a CBCL 20–25 % [23, 35, 41]. 
Jednotlivé typy CTCL a CBCL mají charakteristické klinic-
ké projevy a histopatologický obraz. PCL jsou klasifiko-
vány podle WHO-EORTC (WHO – World Health Organi-
zation, EORTC – European Organisation for Research and 
Treatment of Cancer) konsenzuální klasifikace, která byla 
vytvořena v roce 2005. V současné době je platná její re-
vidovaná verze z  roku 2018 (tab. 1) [41]. Primární kožní 
lymfomy (PCL – Primary Cutaneous Lymphomas) tvoří 
2 % všech lymfomů [28]. Postihují častěji muže než ženy 
(1,5–2 : 1), nejčastěji po 60. roce věku. Odhadovaná roč-
ní incidence je 7,2 případy na 1 milion obyvatel. V roce 
2017 žilo v České republice (ČR) asi 800 nemocných s PCL 
[1]. Nejčastějším typem CTCL je mycosis fungoides (MF), 
představuje asi 60 % z CTCL a 50 % ze všech PCL. Druhou 
nejčastější skupinou z CTCL jsou primární kožní CD30+ 

Tabulka 1. Klasifikace primárních kožních lymfomů dle WHO-EORTC, upravená verze z roku 2018, relativní výskyt a 5leté přežití 
jednotlivých diagnostických jednotek [40]

Výskyt 
%

5leté přežití 
%

Primární kožní T-buněčné lymfomy (CTCL)

mycosis fungoides 39 88

mycosis fungoides - varianty a subtypy

     folikulotropní mycosis fungoides 5 75

     pagetoidní retikulóza <1 100

     granulomatózní ochablá kůže <1 100

Sézaryho syndrom 2 36

adultní T-buněčná leukemie/lymfom <1 chybí data

primární kožní CD30+ lymfoproliferativní onemocnění

     primární kožní anaplastický velkobuněčný lymfom 8 95

     lymfomatoidní papulóza 12 99

podkožní panikulitidě podobný T-buněčný lymfom 1 87

extranodální NK/T-buněčný lymfom, nosní typ <1 16

chronická aktivní EBV infekce <1 chybí data

     primární kožní periferní T-buněčný lymfom, vzácné podtypy

     primární kožní gama/delta T-buněčný lymfom <1 11

     primární kožní agresivní CD8+ epidermotropní cytotoxický T-buněčný lymfom (provizorní) <1 31

     primární kožní lymfoproliferativní onemocnění z CD4+ malých/středních T-buněk (provizorní) 6 100

     primární kožní CD8+ T-buněčný lymfom aker (provizorní) <1 100

primární kožní periferní T-buněčný lymfom, neurčený 2 15

Primární kožní B-buněčné lymfomy (CBCL)

primární kožní B-buněčný lymfom marginální zóny (MALT typ) 9 99

primární kožní folikulocentrický lymfom 12 95

primární kožní difuzní velkobuněčný B-buněčný lymfom dolních končetin 4 56

EBV pozitivní mukokutánní vřed (provizorní) <1 100

intravaskulární velkobuněčný B-buněčný lymfom <1 72
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nebo středně velkých T lymfocytů s  cerebriformním 
anebo pleomorfním jádrem. MF byla poprvé popsána 
v  roce 1806 francouzským dermatologem Alibertem 
jako onemocnění s  kožními projevy vzhledu klobou-
ků hub. V  roce 1870 Bazin poprvé definoval tři stadia 
choroby. Darier v  roce 1890 popsal u  pacientů s  MF 
intraepidermální shluky leukocytů a  tento nález byl 
popularizován Pautrierem, po němž byly následně 
mikroabscesy pojmenovány. MF je relativně vzácné 
onemocnění, výskyt v Evropě i ve Spojených státech je 
přibližně šest případů na jeden milion obyvatel ročně. 
Postihuje častěji muže, poměr mezi muži a  ženami je 
přibližně 2 : 1. MF se manifestuje nejčastěji v 5.–7. de-
kádě života, ale výskyt je možný v  kterémkoliv věku 
(20  % případů se manifestuje mezi 25.–49. rokem) 
[14, 15]. Podle údajů Národního onkologického regis-
tru bylo v  letech 2005–2015 v ČR ročně hlášeno 0,232 
případů MF na 100 000 obyvatel. Častěji byli postiženi 
muži (poměr muži : ženy je 1,5 : 1), průměrný věk při 
stanovení diagnózy je 67 let [7]. Definitivní diagnóze 
MF často předchází „premykotické období“ v  rozmezí 
měsíců až desetiletí, během kterého může mít pacient 
nespecifické kožní léze, klinicky nejčastěji popisovány 
jako ekzémové. Ty se objevují a  zase mizí, mohou se 
zvětšovat i  zmenšovat. Histologický nález odpovídá 
nespecifické dermatitidě. Průměrná doba od počátku 
projevů ke stanovení diagnózy trvá 4–6 let, ale může 
trvat i desetiletí [38]. Kožní projevy MF jsou různorodé 
a v průběhu onemocnění se mění. Lze je popsat jako 
barevné změny bez infiltrace (makuly/skvrny), infiltro-
vané plaky, tumory a erytrodermii. U jednoho pacienta 
se může vyskytovat více těchto projevů současně. MF 
je onemocnění typicky s  mnohaletým vývojem, bě-
hem kterého rozlišujeme tři na sebe navazující stadia. 
Iniciální, stadium makul/skvrn (patch) je charakterizo-
váno výskytem červenohnědých ostře ohraničených 
plošných ložisek různé velikosti s atrofickým (mírně zřa-
seným), jemně se olupujícím povrchem. Typicky se vy-
skytují na kůži v lokalizacích chráněných před sluncem 
– vnitřní strana paží a předloktí, po stranách trupu a na 
bocích, hýždě, vnitřní strana stehen (obr. 1). Subjek-
tivně projevy často svědí. Makuly mohou spontánně 

kých abnormalit, většinou delecí a translokací, vedoucí 
k selhání procesu apoptózy či nadměrné expresi onko-
genů. Zjištěna byla chyba v  přepisu protoonkogenu 
MYC, ztráta tumor supresorového genu TP53, porušená 
regulace genu pro tumor suprimující protein p16, což 
vede k narušení kontroly buněčného cyklu a k selhání 
procesu apoptózy [13, 14]. Neoplastické buňky MF/SS 
pocházejí z  paměťových CD4+ T lymfocytů [17]. Pod-
le výsledků studií molekulárních profilů T lymfocytů 
se ukázalo, že T lymfocyty u  SS vychází z  centrálních 
paměťových T lymfocytů (TCM), zatímco u MF z efek-
torových paměťových T lymfocytů (TEM). Maligní  
T lymfocyty MF z kůže exprimují CCR4+/CLA+/CCR7-/L-
-selektin – imunofenotyp kožních rezidentních pamě-
ťových T lymfocytů (TRM). Oproti tomu maligní T lym-
focyty z krve pacientů se SS exprimují fenotyp CCR4+/
CCR7+/L-selektin+. Exprese povrchového ligandu CCR4 
určuje schopnost kožního navádění T lymfocytů, za-
tímco CCR7+/L-selektin+ určuje schopnost T lymfocytů 
recirkulovat mezí krví a  lymfatickými uzlinami. Mikro-
prostředí nádoru hraje roli v patogenezi a progresi MF 
a SS. V časném stadiu MF se infiltrát T lymfocytů skládá 
jak z maligních CD4+, tak z reaktivních CD8+ T lymfocy-
tů s dominantním Th1 cytokinovým vzorem. U pokroči-
lých stadií MF a u SS dochází k postupnému zvyšování 
CD4+ T lymfocytů a přechodu na mikroprostředí s do-
minancí Th2. To vede ke zvýšené produkci cytokinů Th2 
(zejména IL-10 a TGF-beta), což se odráží v charakteris-
tických imunitních abnormalitách u pacientů s pokro-
čilou MF a SS: snížená odpověď T lymfocytů na antige-
ny a mitogeny, porucha cytotoxicity zprostředkované 
buňkami, včetně aktivity NK buněk (natural killer – při-
rození zabíječi), zvýšené hladiny IgE v  séru, periferní 
eozinofilie, porucha funkce dendritických buněk. Toto 
má za následek endogenní imunosupresi a oslabenou 
protinádorovou imunitu [3, 12, 18, 32].

MYCOSIS FUNGOIDES				         

Mycosis fungoides je kožní T buněčný lymfom, cha-
rakterizovaný epidermotropní proliferací CD4+ malých 

Obr. 1. MF – stadium makul (skvrn)
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Povrch plaků může být krytý šupinami, vzácně-
ji může být erodován (obr. 2). Tumorózní stadium je 
charakterizované přítomností tumorů, což jsou tuhé 
vertikálně rostoucí uzly (minimálně 5 mm nad niveau 
či se zřetelnou infiltrací do hloubky dermis), větší než 
1 cm v  průměru. Jsou červenohnědé až lividní barvy, 
s hladkým povrchem, který se často ulcerózně rozpa-
dá a sekundárně infikuje. Tumory mohou vznikat kde-
koliv na kožním povrchu s častější predilekcí v obličeji 
a v kožních záhybech (podpaží, třísla, kubitální jamky, 
u žen pod prsy). Některé nádory mají vklesklý povrch 
a  podobají se klobouku hub (obr. 3). Mohou vyrůs-
tat z  plaků či skvrn nebo mohou vzniknout de novo. 
U některých pacientů s MF může onemocnění progre-
dovat až do obrazu generalizovaného kožního posti-
žení – erytrodermická mycosis fungoides. Generalizo-
vaná erytrodermie je charakterizovaná výskytem skvrn  
a/nebo plaků na 80 % a více kožního povrchu. Kůže je 
difuzně jasně červená, s  jemnými snadno se odlučují-
cími bílými šupinami. Často intenzivně svědí. Klinicky 
je tato forma špatně rozlišitelná od Sézaryho syndro-
mu. Ve dlaních a na ploskách nacházíme hyperkeratózy 
s  tvorbou ragád, bývá přítomna dystrofie nehtových 
plotének, různý stupeň alopecie. Může být hmatná 
periferní lymfadenopatie, která je v  časných stadiích 
reaktivního (dermopatického) charakteru, v  pozdních 
stadiích může být odrazem uzlinové infiltrace lymfo-
movými buňkami (obr. 4). Extrakutánní projevy se roz-
vinou u přibližně 5–7 % pacientů s MF a zahrnují kromě 
postižení lymfatických uzlin šíření nádorových buněk 
do plic, sleziny, jater a  gastrointestinálního traktu [2]. 
V  průběhu onemocnění MF dále může dojít k  velko-
buněčné transformaci, většinou doprovázené expresí 
CD30, která se klinicky projeví jako náhle vzniklé nodu-
ly a tumory obvykle významně zhoršující prognózu [8].

Mycosis fungoides se kromě klasické formy může 
projevovat vzácnějšími variantami. Folikulotropní my-
cosis fungoides (FMF, folikulární mucinóza) představuje 
asi 10 % všech MF. Postihuje převážně dospělé jedince, 
spíše muže. Predilekční lokalizace je oblast hlavy a krku, 
ale vyskytuje se i na ostatních částech těla. Projevuje se 

vymizet a  znovu se objevovat. Stadium makul/skvrn, 
pokud není léčeno, progreduje po několika letech do 
stadia infiltrativního. V  infiltrativním stadiu (stadium 
plaků – plaque) se plaky vytváří v místě jak původních 
projevů, tak i na dříve nepostižených partiích. Makro-
skopicky jde o ostře ohraničená infiltrovaná růžová až 
lividní ložiska různé velikosti, často anulárního či poly-
cyklického („podkovovitého“) tvaru.

Obr. 2. MF – infiltrativní stadium (plaky)

Obr. 3. MF – tumorózní stadium
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ných na vlasové folikuly. Typickým znakem je akumula-
ce mucinu ve vlasových folikulech, která však nemusí 
být patognomonická pro toto onemocnění. Prognóza 
je horší než u klasické MF, 5 let přežívá 70–80 % pacie- 
ntů [8]. Léčebně je nutné volit razantnější metody než 
u  konvenční MF, protože infiltrát je lokalizován hlou-
běji. Pagetoidní retikulóza (Woringerova-Koloppova) 
je lokalizovaná forma CTCL. Klinicky se manifestuje 
jako psoriaziformní nebo hyperkeratotické ložisko s ty-
pickou lokalizací na končetinách a  pomalou progresí 
choroby. Na rozdíl od klasické MF nedochází u  této 
varianty k mimokožnímu šíření onemocnění. Granulo-
matózní syndrom ochablé kůže (granulomatous slack 
skin – GSS) je vzácný podtyp MF charakterizovaný roz-
sáhlými ložisky, se ztenčelou ochablou kůží vytvářející 
převislé řasy s predilekcí v axilách a tříslech. U pacien-
tů s GSS se může souběžně manifestovat Hodgkinova 
choroba [13]. Mezi méně časté klinické obrazy MF řadí-
me hypopigmentovaná či hyperpigmentovaná ložiska 
anebo ložiska poikilodermická – poikiloderma atro-
phicans vasculare (skvrnitá pigmentace, epidermální 
atrofie a  teleangiektazie). Hypopigmentovaná ložiska 
jsou častější u dětí a u pacientů s tmavší kůží. Vzácně se 
také můžeme setkat s bulózními/vezikulózními lézemi 
(plihé nebo napjaté puchýře), purpurovými lézemi, ich-
tyosiformními projevy, facies leontina (obr. 6).

SÉZARYHO SYNDROM				          

Sézaryho syndrom (SS) je definován triádou erytro-
dermie, generalizovaná lymfadenopatie a  přítomnost 
cirkulujících maligních T lymfocytů s  cerebriformní-
mi jádry, nazývané „Sézaryho buňky“ v  periferní krvi, 
v lymfatických uzlinách a v kůži. Sézaryho syndrom je 
považován za leukemickou variantu CTCL s agresivním 
průběhem, vyvíjí se rychle, v průběhu týdnů až měsíců. 
SS byl poprvé popsán v roce 1938 Albertem Sézarym 
u  pacienta s  erytrodermií, leukocytózou a  lymfade-
nopatií, který měl v  periferní krvi atypické lymfocyty 
s  cerebriformními jádry. Ultrastrukturu Sézaryho bu-
něk v  roce 1968 popsali pomocí elektronové mikro-
skopie Lutzner a  Jordan. Sézaryho buňky, nacházející 
se v periferní krvi, se podle velikosti rozdělují na velké, 
střední a malé (nazývané též podle svého objevitele – 
Lutznerovy buňky). SS představuje asi 3 % ze všech pri-
márních kožních lymfomů, roční incidence je udávaná 
0,2–0,4 případů na 1 milion obyvatel ČR [1]. Postihuje 
stejně jako MF starší dospělé jedince, častěji muže. Pří-
čina většiny případů SS zůstává nejasná. Malé procento 
případů SS je však spojeno s lidskými T lymfotropními 
viry typu 1 a 2 (HTLV-I/II), které jsou endemické v jižním 
Japonsku, karibských ostrovech a  části Středního vý-
chodu [24]. V klinickém obrazu dominuje erytrodermie, 
postihující více než 80 % tělesného povrchu, která bývá 
v počátku onemocnění přechodného rázu s relaps-re-
mitentním průběhem. Kůže je červená/erytematózní, 
prosáklá, lichenifikovaná, výrazně se olupuje a  inten-

erytematozními folikulárně vázanými papulami, akne- 
iformními lézemi, indurovanými plaky a někdy i tumory 
(obr. 5). V oblasti kapilicia a očních řas vede k alopecii. 
Folikulotropní MF se histologicky vyznačuje charakte-
ristickými infiltráty z neoplastických T lymfocytů váza-

Obr. 4. MF – erytrodermie

Obr. 5. MF – folikulotropní varianta

Obr. 6. MF – tumorózní stadium, facies leontina
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zvýšený výskyt duplicitních tumorů, nejčastěji jiných 
typů lymfomů [12]. 

DIAGNOSTIKA					          

Určení diagnózy a  klasifikace CTCL se opírá o  kom-
binaci klinického, histologického, imunohistochemic-
kého (imunofenotypizace) a  genetického vyšetření, 
s  průkazem klonální přestavby genů pro T buněčný 
receptor (T-cell receptor – TCR) v  lézi nebo periferní 
krvi (metody Soouthern blot či PCR) [23]. Základem 
pro potvrzení diagnózy je histologické vyšetření kož-
ní biopsie, kterou je často nutné provádět opakovaně. 
Vzorek kůže by měl být odebrán z nejvíce infiltrované 
léze, přínosné je provádět více odběrů z různých míst 
[26]. Histologický obraz se mění podle stadia a klinické 
varianty onemocnění. V časném stadiu (stadium skvrn): 
nález lymfocytů podél dermoepidermální junkce (tzv. 
lining up), pronikání atypických T lymfocytů do epider-
mis (tvz. epidermotropismus), kde mohou tvořit shluky 
lymfocytů (tzv. Pautrierovy mikroabscesy (obr. 8).

Intraepidermální lymfocyty jsou obvykle větší než lym-
focyty v dermis a mají cerebriformní jádro. V superficiální 
dermis je lehká fibróza a zhrubělá kolagenová vlákna, pru-
hovitý nebo ložiskový lymfoidní infiltrát. Infiltrativní sta- 
dium (stadium plaků): denzní pruhovitý lymfoidní infiltrát 
v superficiální dermis, intraepidermální kolekce lymfocy-
tů (tzv. Pautrierovy mikroabscesy). V tumorózním stadiu  
je lymfoidní infiltrát denzní, nodulární či difuzní postihující 
celou dermis, často zasahuje až do subcutis. Epidermotro-
pismus může vymizet. Je možná velkobuněčná transfor-
mace (velké buňky jsou minimálně čtyřikrát větší než malý 
lymfocyt) do high-grade lymfomu, který je spojen s horší 
prognózou. Histologický obraz SS je v  některých přípa-
dech málo vyjádřený a  obtížně interpretovatelný. Často 
je přítomen psoriaziformní a spongiotický vzhled s varia- 
bilně denzním lymfoidním infiltrátem v superficiální der-
mis. Epidermotropismus je obvykle méně vyjádřen než 
u MF, Pautrierovy mikroabscesy mohou chybět.

zivně svědí (obr. 7). Přítomná bývá alopecie, ektropion, 
onychodystrofie, hyperkeratózy dlaní a plosek s tvorbou 
ragád. V pokročilém stadiu mohou být postiženy vnitřní 
orgány, nejčastěji játra a slezina, nádorové buňky se však 
mohou šířit do jakéhokoliv orgánu, včetně kostní dřeně.

Doprovázející příznaky MF/SS. Pacienti s MF/SS mo-
hou mít různý stupeň alopecie, od difuzního prořídnutí 
kštice, přes projevy klinicky nerozlišitelné od alopetia 
areata, po totální ztrátu vlasů, vyskytující se často v po-
kročilých stadiích onemocnění. Mezi symptomy, které 
provází pacienty s  MF/SS a  významně snižují kvalitu 
jejich života, patří pruritus. Jeho tíže vzrůstá s rostou-
cím stadiem onemocnění. Bývá provázen poruchami 
spánku, úzkostí a  depresí. V  důsledku intenzivního 
pruritu a  škrábání jsou na kožním povrchu exkoriace, 
často sekundárně infikované zlatým stafylokokem. Je 
běžné, že kůže pacientů s MF/SS je tímto mikrobem ko-
lonizována [19] Vzhledem k tomu, že pacienti s MF/SS 
vykazují poruchu buněčné i humorální imunity, mohou 
mít těžší průběh virových (např. herpetických) i bakte-
riálních infekcí [36, 37]. Pokročilá stadia choroby může 
dále provázet zvýšená tělesná teplota, zimnice, úby-
tek hmotnosti, narušená termoregulace. Podle studií 
vycházejících z údajů z onkologických registrů – SEER 
(Surveillance, Epidemiology, and End Results data by 
Amber et al., 2016), Finnish Cancer Registry by Väkeväa 
et al. (2000), Danish Nationwide Population-Based Re-
gistries by Lindahl et al. (2014), California Cancer Regi-
stry by Ai et al. (2014) je u pacientů s MF/SS prokázán 

Obr. 7. Sézaryho syndrom

Obr. 8. Pautrierovy mikroabscesy HE 200x
(Foto MUDr. Lukáš Velecký PAÚ FNUSA)
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hmotnosti o více než 10 % v průběhu 6 měsíců a zvý-
šené noční pocení. Dále sledujeme subjektivní potíže, 
z nichž nejčastější je pruritus, objevuje se ale i bolest, 
nechutenství, únava, ztráta výkonnosti. Laboratorní 
vyšetření zahrnují krevní obraz s diferenciálním rozpo-
čtem leukocytů, morfologické vyšetření krve, tj. vyšet-
ření „krevního nátěru“ (k detekci atypických lymfocytů, 
velkých Sézaryho buněk), základní biochemické para-
metry – jaterní a ledvinné funkce včetně laktátdehydro-
genázy (LDH), elektroforetické vyšetření plazmatických 
bílkovin (ELFO), beta 2-mikroglobulin a vyšetření TCR. 
Do kompletního laboratorního vyšetření patří průto-
ková cytometrie (FACS periferní krve) – stanovení po-
vrchových antigenních markerů T lymfocytů a procen- 
tuálního zastoupení jednotlivých typů lymfocytů včetně 
stanovení imunoregulačního indexu (IRI). U  pacientů 
v časném stadiu MF nejsou zobrazovací vyšetření vyža-
dována. V jednotlivých indikovaných případech v rám-
ci stagingu doplňujeme CT hrudníku, břicha a  pánve. 
U všech ostatních pacientů (s pokročilým stadiem MF 
a SS) je indikováno celotělové CT vyšetření. Role PET/CT 
ve stagingu MF/SS není v současné době jednoznačná, 
doporučuje se provádět u pacientů v pokročilém sta-
diu MF a SS, zejména při indikaci biopsie, tzv. navigo-

Imunofenotyp neoplastických buněk je nejčastěji 
CD2+, CD3+, CD4+, CD5+, CD7-, CD8-, vzácně se zjistí 
CD4-, CD8+. Exprese CD30 je přítomna ve zvýšené míře 
u pacientů s histologickou transformací velkých buněk. 
U většiny případů se silným podezřením na MF se najde 
klonální přestavba genů pro T buněčný receptor (TCR), 
negativní výsledek však nevylučuje diagnózu lymfomu 
[13]. Klinické vyšetření pacienta zahrnuje zhodnocení 
celkového stavu, podrobný popis kožních lézí s  urče-
ním jejich rozsahu (výpočet procentuálního postižení 
tělesného povrchu, BSA – Body Surface Area), vyšetření 
regionálních lymfatických uzlin a  palpaci břišních or-
gánů. Pro přesnější určení kožního postižení a zejména 
pro hodnocení léčebné odpovědi je vhodná metoda 
mSWAT (modified Severity Weighted Assessment Tool), 
která ve výpočtu zohledňuje i tloušťku nádorové infil-
trace. mSWAT počítáme jako násobek procentuálního 
postižení tělesného povrchu a faktoru tloušťky/infiltra-
ce jednotlivých kožních lézí (neinfiltrované makuly = 1, 
infiltrovaná ložiska  =  2, tumory  =  4) [23]. V  rámci sta-
gingu se ptáme na možnou přítomnost systémových 
příznaků, B symptomů, které mohou signalizovat mi-
mokožní šíření onemocnění. Patří sem jinak nevysvětli-
telný vzestup tělesné teploty nad 38 °C, pokles tělesné 

Tabulka 2. Specifická stagingová vyšetření u MF/SS

Anamnéza

     Charakter kožních lézí, rozsah a délka trvání kožních změn, časový vývoj kožních lézí, případná dosavadní léčba, 
dosažená léčebná odpověď a délka trvání odpovědi

Fyzikální vyšetření

     Procento BSA postižené kůže typem léze: skvrna, plak/infiltrát, tumor, erytrodermie

     m SWAT

     Lymfatické uzliny ≥ 1,5 cm

     Organomegalie

Kožní biopsie

     Histologické vyšetření

     Imunohistochemie: CD3, CD4, CD5, CD7, CD8 + jeden pan B znak: CD20

     Exprese CD30 (velkobuněčná transformace)

     Analýza klonální přestavby TCR

Laboratorní vyšetření

     Krevní obraz s diferenciálním rozborem

     Základní biochemické testy + LDH + ELFO

     Analýza klonální přestavby TCR buněk periferní krve

     Průtoková cytometrie

Zobrazovací vyšetření

     CT celotělové (u MF IIB - IVB)

     PET/CT (u MF IIB - IVB)

     Není vyžadováno u MF IA - IIA, případně RTG hrudníku, USG břicha a LU

Vyšetření lymfatické uzliny

     Exstirpace lymfatické uzliny ≥ 1,5 cm (patologické, FDG avidující)
[upraveno dle 1]
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kové parapsoriázy jsou spíše považovány za možný 
předstupeň primárního kožního lymfomu, musí být 
důsledně sledovány, neboť u více než 1/3 nemocných 
dochází k progresi do mycosis fungoides), PLEVA, foto-
dermatóz (např. aktinický retikuloid), pityriasis rubra pi-
laris, erythema annulare, erythema multiforme, lichen 
planus, lichenoidní dermatózy. Tumorózní stadia MF 
je nutné odlišit od jiných typů PCL než MF, tj. zejména 
primárních B buněčných kožních lymfomů, karcinomů 
kůže, pseudolymfomů, kožních typů sarkoidózy, hlu-
bokých mykotických infekcí, atypických mykobakte-
riálních infekcí, leishmaniázy. Diferenciální diagnóza 
SS zahrnuje těžké polékové reakce, erytrodermickou 
formu mycosis fungoides, kožní choroby provázené 
erytrodermií, jako je psoriáza, atopická dermatitida, 
pityriasis rubra pilaris, seborhoická dermatitida [2, 13]. 
Nález malých a  středních Sézaryho buněk v  periferní 
krvi je typický pro benigní dermatózy typu – kontaktní 
dermatitida, atopická dermatitida, erytrodermická for-
ma psoriázy, aktinický retikuloid, pseudolymfomatózní 
poléková reakce. Tento typ buněk se může nacházet 
i v krvi zdravých starých lidí.

STAGING A PROGNÓZA				           

Stanovení klinického stadia onemocnění spolu se 
zhodnocením prognostických faktorů je nezbytné 
k  vytvoření adekvátního léčebného plánu. Pro MF/SS 
je v  současnosti platný stážovací TNMB systém ISCL/
EORTC (International Society for Cutaneous Lympho-
ma, Cutaneous Task Force of European Organization 
for Research and Treatment of Cancer), který umožňuje 
celkové zhodnocení postižení, tj. kožní změny (T), po-
stižení lymfatických uzlin (N), diseminaci do vnitřních 
orgánů (M) a přítomnost nádorových buněk v periferní 
krvi (B) (tab. 3, 4) [23, 24, 41]. Stážovací systém rozdě-

vané FDG aviditou biologického materiálu (lymfatická  
uzlina, kůže, viscerální postižení). Exstirpace či biopsie 
lymfatických uzlin je indikována u pacientů s lymfatic-
kou uzlinou větší než 1,5 cm v průměru. Vyšetření kostní 
dřeně (cytomorfologické, imunohistochemické) je do-
poručováno u MF a SS pouze v případě, že jsou v krevním 
obraze přítomny jinak nevysvětlitelné změny [1, 11, 15, 
16, 28, 29, 39]. Pro stanovení diagnózy SS je nutná kromě 
klinického obrazu erytrodermie přítomnost jednoho 
nebo více následujících kritérií: absolutní počet velkých 
Sézaryho buněk v  periferní krvi alespoň 1000/mm3,  
nález imunofenotypových abnormalit (zvýšení po-
měru CD4/CD8 více než 10krát a/nebo zvýšení CD4+  
T lymfocytů s abnormálním fenotypem CD4+CD7- nad 
40 % nebo CD4+CD26- nad 30 %, zvýšené relativní či 
absolutní množství lymfocytů v periferní krvi, přítom-
nost identického T buněčného klonu v periferní krvi). 
Nález klonálních T-buněk v periferní krvi je důležité pro 
odlišení SS od erytrodermické varianty MF a od benig-
ních typů erytrodermií [30]. Zatímco přítomnost vel-
kých Sézaryho buněk v periferní krvi je typická pro SS, 
malé a  střední Sézaryho buňky se mohou v  periferní 
krvi vyskytovat i u benigních dermatóz viz diferenciál-
ní diagnóza. Výše uvedená vyšetření se v pravidelných 
intervalech provádí opakovaně v rámci sledování vývo-
je onemocnění, odpovědi na léčbu nebo při relapsu či 
progresi choroby (tab. 2). 

DIFERENCIÁLNÍ DIAGNÓZA			         

MF ve stadiu skvrn a plaků je nutné odlišit od chro-
nicky probíhajících dermatitid (atopický ekzém, aler-
gická kontaktní dermatitida, seborhoická dermatitida, 
psoriáza), od povrchových mykotických infekcí, léko-
vých exantémů, pityriasis rosea Gibert, roseola syphi-
litica, maloložiskové parapsoriázy (případy velkoložis-

Tabulka 3. TNMB klasifikace ISCL/EORTC (2007) pro MF/SS [22]	

T1 Skvrny, papuly a/nebo plaky na < 10 % povrchu těla, T1a (jen skvrny) vs. T1b (plaky +/- skvrny)

T2 Skvrny, papuly a/ nebo plaky na ≥ 10 % povrchu těla, T2a (jen skvrny) vs. T2b (plaky +/- skvrny)

T3 Jeden nebo více tumorů (≥ 1 cm v průměru)

T4 Generalizovaná erytrodermie ≥ 80 % povrchu těla

N0 Klinicky nejsou přítomné abnormální lymfatické uzliny

N1 Lymfatické uzliny zvětšeny, ale nejsou postiženy MF, histologie dle Dutch systému grade 1

N2 Lymfatické uzliny zvětšeny, histologicky pozitivní, dle Dutch systému grade 2

N3 Lymfatické uzliny zvětšeny a histologicky pozitivní, dle Dutch systému grade 3–4; pozitivní nebo negativní klonalita

NX Kriticky abnormální lymfatické uzliny, histologicky nevyšetřeny

M0 Bez orgánového postižení

M1 Postižení mimokožních orgánů, nutná histologická verifikace (kromě postižení sleziny a jater)

B0 Atypické Sézaryho buňky ≤ 5 % cirkulujících lymfocytů

B1 Atypické Sézaryho buňky > 5 % cirkulujících lymfocytů a méně než B2; malá masa nádoru

B2 Atypické Sézaryho buňky ≥ 1000/μl; velká masa nádoru
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multidisciplinární přístup a spolupráci mezi dermatolo-
gy, patology, radioonkology a  hematoonkology. Role 
zúčastněných specialistů se doplňuje a často i překrývá. 
Dermatolog se podílí zejména na primární diagnostice, 
určuje léčbu cílenou na kůži, indikuje a podává systémo-
vou léčbu první volby. Vzhledem k  vzácnosti výskytu 
a  nutnosti specifického terapeuticko-diagnostického 
přístupu by měla být péče o pacienty s kožními lymfomy 
centralizovaná [2, 8]. Léčba kožních T lymfomů se řídí ně-
kolika principy. Nejlepší výsledky jsou dosaženy při léčbě 
lokalizovaných ložisek, kdy lze využít cílenou terapii. Při 
rozsáhlejším kožním i  mimokožním postižení musíme 
přistoupit k možnostem plošného ošetření kůže či k sys-
témové léčbě. Po dosažení remise onemocnění musíme 
pokračovat v udržovací terapii, abychom zabránili rela-
psu. Vzhledem k tomu, že většina pacientů s CTCL pod-
stupuje léčbu dlouhodobě, trvající i několik desetiletí, je 
důležité brát zřetel na nežádoucí účinky různých léčeb-
ných metod a snažit se je minimalizovat. Průběh terapie 
lze rozdělit na fázi indukční (intenzivní, k dosažení remi-
se) a  fázi udržovací (k  oddálení relapsu onemocnění). 
Léčebné modality, které se využívají u pacientů s CTCL 
lze rozdělit na: léčbu cílenou na kůži (SDT – Skin Directed 

luje MF/SS do devíti stadií s prognostickou váhou. Sta-
dia IA–IIA jsou označovaná jako časná stadia. Ty tvoří 
téměř 70 % všech MF, mají indolentní průběh. Pacienti 
s MF ve stadiu skvrn a plaků (T1) mají prognózu shod-
nou s  věkem odpovídající populaci. Téměř 25  % pa- 
cientů s časným stadiem MF progreduje do pokročilého  
stadia – IIB–IVB, která mají obecně agresivní průběh 
s mediánem přežití mezi 1 rokem až 5 lety od stano-
vení diagnózy. Medián přežití u SS se pohybuje podle 
prognostických faktorů od 1,5 do 4 let, pětileté přežití 
18 % (tab. 5) [23, 24, 29, 40].

TERAPIE					              

V současné době jsou kožní T lymfomy nevyléčitelné. 
Strategie léčby vychází z  přesně stanovené diagnózy 
podtypu CTCL a  řídí se zejména stadiem onemocnění. 
V terapii CTCL se zaměřujeme na úlevu od příznaků, na 
zlepšení kvality života, na dosažení a  udržení remise, 
na zmenšení nádorového objemu, oddálení progrese 
onemocnění a  tím prodloužení délky života [28, 29]. 
Péče o pacienty s primárními kožními lymfomy vyžaduje 

Tabulka 4. Definice postižení u MF/SS v TNMB klasifikaci ISL/EORTC (2007) pro MF/SS [22]

Označní Definice

T (tumor, kůže) skvrna (patch) je jakákoliv kožní léze bez indurace; plak (plaque) je jakákoliv kožní léze  
s indurací, vyvýšením oproti okolní zdravé kůži; tumor je jakákoliv solidní nebo nodulární 
léze ≥ 1cm v průměru s patrnou infiltrací kůže a/nebo patrným vertikálním růstem

N (node, uzlina) abnormální lymfatická uzlina je tuhá, nepravidelná, fixovaná uzlina nebo uzlina větší než  
1,5 cm. Pro klasifikaci se berou v potaz  jen periferní lymfatické uzliny

M (metastasis, 
viscerální postižení)

musí být biopticky verifikováno, postižení sleziny a jater může být dokumentováno pouze 
zobrazovacími metodami

B (blood, periferní 
krev)

Sézaryho buňky jsou definovány jako cirkulující atypické buňky se zprohýbaným, 
cerebriformním jádrem s prokázanou klonalitou TCR; v případě, že není možné použít 
Sézaryho buňky ke stanovení masy nádoru (B0-2 stadium), lze je v případě prokázané 
klonality TCR nahradit jedním z následujících: CD4 + CD7-≥ 40% nebo CD4 + CD26- ≥ 30 %

Tabulka 5. Stážovací systém ISL/EORTC (2007) pro MF/SS

Klinické stadium T N M B Medián 
OS, roky

10leté

OS, % DSS, % RDP, %

IA

Stadium skvrn a plaků

T1 N0 M0 B0, B1 35,5 88 95 12

IB T2 N0 M0 B0, B1 21,5 70 77 38

IIA T1-2 N1-2,X M0 B0, B1 15,8 52 67 33

IIB Stadium tumorů T3 N0-2,X M0 B0, B1 4,7 34 42 58

IIIA Stadium erytrodermie T4 N0-2,X M0 B0 4,7 37 45 62

IIIB T4 N0-2,X M0 B1 3,4 25 45 73

IVA1 Stadium uzlinového 
postižení

T1-4 N0-2 M0 B2 3,8 18 20 83

IVA2 T1-4 N3 M0 B0-2 2,1 15 20 80

IVB Stadium systémového 
postižení T1-4 N0-3,X M1 B0-2 1,4 18 (5leté) 18 (5leté) 82 (5leté)

(Medián celkového přežití, 10leté přežití, 10leté přežití specifické k nemoci a 10leté riziko progrese onemocnění (OS – celkové 
přežití; DSS – přežití specifické k nemoci; RDP – riziko progrese onemocnění)			                     [upraveno dle 14,22,23]
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kůži cílenou terapií. Standardním režimem u  časných 
stadií je aplikace 8–12 Gy v 1 až 6 frakcích [5, 38]. V léč-
bě solitárních či vícečetných lokalizovaných projevů  
I. až III. stadia je možné v off-label režimu použít i foto-
dynamickou terapii s methylaminolevulovou kyselinou 
(PDT, photodynamic therapy) nebo imiquimod [38]. 

U diseminovaného kožního postižení jsou úspěšněj-
ší na kůži cílené léčebné metody, které postihují celý 
kožní povrch – fototerapie a celotělové ozáření elektro-
novým svazkem (TSEI). Fototerapie je účinnou meto-
dou léčby, přičemž současným trendem je preference 
NB-UBV 311 nm (úzkospektré ultrafialové záření B) před 
PUVA fotochemoterapií (psoralen a ultrafialové záření 
A). Důvodem je zejména vyšší dlouhodobé riziko kan-
cerogeneze, kožní a okulární fotosenzitivita (vznik ka-
tarakty) a nesnášenlivost oxsoralenu u PUVA terapie při 
srovnatelném účinku s UVB na neinfiltrované projevy. 
PUVA fotochemoterapie by měla být rezervována k léč-
bě plaků, kde lze díky hlubšímu průniku UVA do kůže 
očekávat lepší efekt ve srovnání s UVB. PUVA umožňuje 
navodit kompletní klinickou odpověď a dlouhotrvající 
remisi u pacientů s CTCL ve stadiu IA-IIA. PUVA vyžadu-
je pravidelný léčebný režim. Záření probíhá zpočátku 
4krát týdně, intervaly se postupně prodlužují za zvyšo-
vání dávky. Po dosažení remise se pokračuje v udržova-
cí terapii v intervalu jedenkrát týdně každé 2–4 týdny. 
Ke snížení celkové dávky záření a  prodloužení remise 
lze využít kombinace PUVA s retinoidy nebo interfero-
nem alfa. NB-UVB 311nm se zahajuje v režimu 3–5 záře-
ní týdně v délce trvání 2–3 měsíce. Po dosažení remise 
pokračujeme v udržovací terapii jedenkrát týdně. Do-
sažení kompletní remise po fototerapii (UVB a  PUVA) 
se pohybuje v  rozmezí 54–91  % [22, 25]. Celotělové 
ozáření elektronovým svazkem (TSEI) je k léčbě MF 
často využíváno, protože MF je silně radiosenzitivní. 
Elektrony penetrují pouze do horních vrstev dermis, 
nedochází tedy k nežádoucímu postižení sliznic, kostní 
dřeně, gastrointestinálního traktu ani jiných vnitřních 
orgánů. TSEI působí pouze na místa, kam dopadají 
elektrony, proto dlaně, plosky, kštice, podpaží a  peri- 
neum musí být dozářeny zvlášť tak, aby byla zajištěna 
celotělová léčba. TSEI v dávce 30–36 Gy za 8–10 týdnů 
je efektivní léčba u refrakterní nebo relabující MF (plaky  
nebo tumory), ale je spojena s  kožní toxicitou ve for-
mě akutní radiační dermatitidy – alopecie, anhidróza, 
erytém, puchýře až ulcerace, xeróza kůže s deskvamací. 
Srovnatelné léčebné výsledky s minimálními vedlejšími 
účinky má nízkodávková TSEI v režimu 10–12 Gy. Účin-
nost léčby je vyšší při zahájení terapie v nižším stadiu 
postižení. Pacienti s limitovaným postižením ve stadiu 
plaků dosahují průměrnou dobu remise delší než 3 
roky, zatímco pacienti v tumorózním stadiu mají inter-
val do relapsu kratší než 6 měsíců. TSEI lze využít i k pa-
liativní terapii (např. léčba maligních kožních ulcerací, 
bolestivých lézí, snížení intenzity pruritu), jednorázo-
vě nebo ve dvou frakcích lze podat 7–8 Gy. TSEI může 
probíhat samostatně, ale častěji je kombinována s ad-
juvantní lokální či systémovou léčbou [5, 20, 21].

Therapy), systémovou léčbu (BRMs – Biologic Response 
Modifiers), cytotoxickou terapii a kombinované léčebné 
postupy [13]. 

V časných stadiích CTCL (jednoložiskové/lokalizova-
né postižení) je metodou volby léčba cílená na kůži 
(SDT). Zahrnuje především místně aplikované silné až 
velmi silné kortikosteroidy, karmustin (BCNU), lokální 
mechlorethamin (HN2), lokální bexaroten, fototerapii 
UVB a fotochemoterapii PUVA, celotělové ozáření elek-
tronovým svazkem (TSEI – Total Skin Electron beam 
Irradiation) a cílenou radioterapii. Místně aplikované 
kortikoidy typu silných až velmi silných jsou v klinické 
praxi nejčastějším lékem první volby u postižení men-
ších ploch. V rámci předcházení nežádoucím účinkům 
kortikoidů místním i  systémovým je vhodná intermi-
tentní aplikace. Léčebná odpověď ve stadiu skvrn je 
u 90 % pacientů [44]. Karmustin (bis-chlorethylnitro-
sourea – BCNU, BiCNU) je alkylující cytostatikum do-
stupné v ČR jako magistraliter, používané v místní tera-
pii ve formě 0,2% roztoku nebo 0,01% masti. Je možné 
ho použít k léčbě nerozsáhlých ložisek při důsledném 
poučení pacienta o  léčebném režimu. Aplikuje se je-
denkrát denně večer, ráno se očistí. Mezi nežádoucí 
účinky patří systémová toxicita (útlum krvetvorby) po 
absorpci při ošetřování větších ploch a  lokální iritace 
ve formě ztenčení kůže, teleangiektazie, hyperpigmen-
tace. Délka aplikace BCNU je 8–20 týdnů. Během léčby 
jsou nutné pravidelné kontroly krevního obrazu každé 
dva týdny k vyloučení útlumu krvetvorby. Léčebná od-
pověď je 84–98% [43]. Lokální mechlorethamin (HN2, 
dusíkatý yperit) je v ČR registrován k léčbě časných sta-
dií MF (IA a  IIA), dostupný je ve formě 0,02% gelu. Je  
hrazen z prostředků veřejného zdravotního pojištění po 
schválení revizním lékařem podle paragrafu 16 zákona 
č. 48/1997 Sb. Z důvodu nežádoucích účinků ve formě 
iritace kůže se aplikace zahajuje v  režimu jedenkrát  
denně třikrát týdně s  postupným zkracováním inter-
valu až na jedenkrát denně každý den. Délka léčby je 
možná až po dobu 1 roku. Kompletní léčebná odpověď 
je mezi 30–60 %. Mechlorethamin je karcinogen, proto 
jsou po ukončení léčby nutné pravidelné kontroly kož-
ního povrchu k  vyloučení tvorby kožních karcinomů 
[38]. Lokální bexaroten je rexinoid, který se selektivně 
váže a aktivuje retinoidové X-receptory. K lokální apli-
kaci se používá ve formě 1% gelu (není v ČR registro-
ván). Je určen k léčbě kožních lézí u pacientů ve stadiu 
IA až IIA, kteří mají refrakterní nebo na předchozí léčbu 
nereagující onemocnění nebo netolerují jiné léčebné 
možnosti. Aplikován by měl být na méně než 15 % tě-
lesného povrchu. Kompletní léčebná odpověď je udá-
vána v intervalu 44–63 %. Mezi nežádoucí účinky patří 
lokální iritace a teratogenita [37]. Cílená radioterapie 
je nejspolehlivější a nejrychlejší metoda navození remi-
se u solitárních a  lokalizovaných ložisek. Tato léčebná 
metoda je široce využívaná bez ohledu na lokalizaci 
lézí a  lze s  ní při minimálních vedlejších účincích do-
sáhnout dlouhodobé remise. Lze využít k léčbě samo-
statně nebo v  kombinaci se systémovou či jinou na 
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z důvodu ukončení výroby. Extrakorporální fotoche-
moterapie (ECP, fotoferéza) je léčebná metoda, která 
byla vyvinuta k léčbě onemocnění, na jejichž patoge-
nezi se podílejí T lymfocyty, tedy zejména k léčbě pa- 
cientů s CTCL. Je to jediná (kromě alogenní transplantace  
kostní dřeně) léčebná metoda, která specificky aktivuje 
imunitní reakci namířenou proti maligním T lymfocy-
tům. Indikována je zejména v  terapii erytrodermické 
formy MF a Sézaryho syndromu. Cílem ECP je snížení 
počtu atypických (maligních) lymfocytů. Kromě přímé-
ho cytotoxického účinku metody se předpokládá in-
dukovaný mechanismus imunizace in vivo s mobilizací 
cytotoxických CD8+ lymfocytů zajišťujících další proti-
nádorový efekt. ECP se prakticky provádí na separátoru 
krevních buněk, kde se pacientovi z periferní krve ode-
berou leukocyty (lymfocyty a  monocyty). K  leukocy-
tům se přidá fotosenzibilující látka 8-metoxypsoralen 
(8-MOP) ve formě roztoku a  následně se buňky ozáří 
ultrafialovým zářením – UVA (2 J/cm2). Upravené buňky 
se vracejí jako autotransfuze zpět do krevního oběhu 
nemocného. Celá ECP, zahrnující separaci mononukleá- 
rních buněk, ozáření a  zpětnou transfuzi koncentrá-
tu, trvá přibližně 4–5 hodin. Výkon se opakuje po dva 
následující dny jedenkrát měsíčně. Léčebná odpověď 
u pacientů s erytrodermickou MF a SS je uváděna asi 
60%. ECP lze kombinovat s INF alfa, bexarotenem nebo 
TSEI [17]. Metotrexát (antimetabolit kyseliny listové) 
je cytostatikum, které může indikovat a podávat i der-
matolog. Lze ho podávat jak v monoterapii, tak v kom-
binaci s interferonem alfa nebo bexarotenem v dávce 
5–25 mg jednou týdně. V monoterapii vykazuje efekt 
u 33–58 % pacientů. Mezi nejčastější nežádoucí účinky 
patří útlum krvetvorby, dyspepsie, hepatotoxicita, in-
tersticiální pneumonitida [38].

Další léčebné látky spadají do skupiny cílené imu-
noterapie (mogamulizumab, alemtuzumab, brentu-
ximab vedotin). Mogamulizumab je humanizovaná 
defucosylovaná monoklonální protilátka IgG1 kappa, 
která je namířena proti C-C chemokinovému recepto-
ru typu 4 (CCR4). CCR4 je receptor spřažený s G protei-
nem pro C-C chemokiny, který je důležitý pro migraci 
T lymfocytů do kůže a  míst kožního zánětu. CCR4 je 
nadměrně exprimován na maligních T buňkách u vět-
šiny CTCL včetně mycosis fungoides a  Sézaryho syn-
dromu. Selektivní vazba mogamulizumabu na buňky 
exprimující CCR4 indukuje buněčnou cytotoxicitu zá-
vislou na protilátkách a vede k depleci cílových buněk. 
Mogamulizumab byl Evropskou agenturou pro léčivé 
přípravky (EMA) schválen v  roce 2018 pro léčbu pa- 
cientů s relapsem nebo refrekterní MF a SS, kteří byli 
dříve léčeni alespoň jednou systémovou léčbou. Pod-
kladem pro toto schválení byly výsledky klinické studie 
MAVORIC (mezinárodní multicentrická otevřená ran-
domizovaná klinická studie fáze III s aktivní kontrolou, 
do které byly zařazeni dospělí s relabující nebo refrak-
terní MF nebo SS ve stadiu IB–IVB po alespoň jedné 
předchozí systémové léčbě). Podává se jako nitrožilní 
infuzní roztok v dávce 1,0 mg/kg týdně po dobu 4 týd-

U pacientů v počátečních stadiích MF se symptoma-
tickými refrakterními ložisky, které nereagují na výše 
uvedené metody zevní léčby, a u pacientů s pokročilý-
mi stadii MF a SS je indikovaná systémová léčba. Léky 
první volby jsou protinádorové léky s imunomodu-
lačním efektem – BRMs (interferon alfa, retinoidy, ex-
trakorporální fotoferéza, nízkodávkovaný metotrexát), 
a to buď samostatně, nebo v kombinaci s SDT (fotote-
rapie, lokální kortikosteroidy či radioterapie), nebo jako 
kombinovaná systémová léčba. U  velmi pokročilých 
a  agresivně progredujících lymfomů jsou indikovány 
i  léky cytotoxické (chemoterapie). Retinoidy jsou de-
riváty vitaminu A, které modifikují proliferaci a  dife-
renciaci buněk, navozují apoptózu a fragmentaci DNA. 
U MF/SS se užívá v off-label podání acitretin (agonista 
receptoru pro kyselinu retinovou – RAR), úvodní dávka 
se pohybuje mezi 25–50 mg/den (0,5–1 mg/kg/den). 
Retinoidy jsou vysoce teratogenní. Mezi další vedlejší 
účinky patří suchost kůže a sliznic, elevace hladiny tri-
glyceridů. Retinoidy vedou k  léčebné odpovědi u při-
bližně 50  % pacientů v  časných fázích onemocnění 
a u 20 % navozují plnou remisi. Léčebná odpověď po 
vysazení netrvá déle než 1 rok [38]. Rexinoid (retinoid 
3. generace) – bexaroten je syntetický specifický reti-
noid s  vysokou afinitou k  jadernému receptoru typu 
X a  velmi nízké afinitě k  receptorům typu RAR (jako 
předcházející retinoidy). Byl speciálně vyvinut pro léč-
bu CTCL, proto je jeho užití v ČR schváleno pouze pro 
léčbu CTCL a  je podle SPC indikován jako systémová 
léčba 2. volby u  pokročilých stadií CTCL u  pacientů, 
u  nichž selhala alespoň jedna předchozí systémová 
terapie. Podává se perorálně formou tablet, optimální 
dávka u  CTCL je 300 mg/m2/den s  možnou úpravou 
podle tolerance. K léčebné odpovědi vede u všech sta-
dií kožních T lymfomů včetně SS. Léčebné odpovědi je 
dosaženo přibližně u poloviny pacientů. Mezi vedlejší 
účinky kromě teratogenity patří neutropenie, hyper- 
triglyceridemie/hypercholesterolemie, centrální hy- 
pothyreóza, které u  většiny pacientů vyžadují konko-
mitatní suplementaci hormony štítné žlázy a podávání 
hypolipidemik. Lze jej kombinovat kromě místní léčby 
i s PUVA terapií, interferonem alfa [10, 31]. Interferon 
alfa (IFN α) má protivirové, prozánětlivé a  antitumo-
rózní účinky. Při léčbě CTCL se zahajuje dávkou 3 milio- 
ny jednotek (MU) třikrát týdně ve formě subkutánně 
aplikovaných injekcí a navyšuje se do maximální tolero-
vané dávky (což může být až 9 milionů jednotek/den). 
Nejvyšší léčebná odpověď je patrna za 3–6 měsíců. Po 
jejím dosažení je možno dávku snižovat na udržovací 
množství, odpovídající 1 MU denně. Kompletní léčebná 
odpověď je patrna asi u 20 % pacientů. Nežádoucí účin-
ky léčby jsou závislé na dávce a patří mezi ně zejména 
chřipkové příznaky (teplota, bolest hlavy, svalů, únava), 
zvýšení jaterních transamináz, leukopenie, trombocy-
topenie, deprese, neuropatie, demence, thyroidální dys- 
funkce. Léčbu INF α lze kombinovat s podáváním reti-
noidů, PUVA terapií, s nízkodávkovaným metotrexátem 
[11, 38]. V současné době není interferon alfa dostupný 
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periferní neuropatie, která je reverzibilní. Brentuximab 
vedotin je v ČR schválen k léčbě nemocných s relabu-
jícími CD30+ kožními lymfomy po minimálně jedné 
předchozí systémové léčbě. Podkladem ke schválení 
BV k  léčbě těchto lymfomů byla data, která vzešla ze 
studie ALCANZA (multicentrická, randomizovaná, ote-
vřená klinická studie fáze III, která sledovala účinnost 
BV oproti volbě lékaře, což byly metotrexát nebo bexa-
roten). Ve studii bylo dosaženo objektivní léčebné od-
povědi trvající alespoň 4 měsíce u 60 % pacientů. Pro 

nů, následně každé 2 týdny až do progrese. Nejčastější 
nežádoucí účinky jsou reakce na infuzi, kožní erupce, 
průjem, únava, muskuloskeletální bolesti a  infekce 
horních cest dýchacích. V  ČR prozatím nemá tento 
preparát schválenou úhradu z prostředků zdravotního 
pojištění [27]. Brentuximab vedotin (BV) je konjugát 
monoklonální protilátky anti CD 30 a  neurotoxinu – 
monomethylauristatinu E. Po vazbě na CD30+ lymfo-
cyty se neurotoxin dostává do buněk a zastavuje jejich 
buněčný cyklus. Nejčastějším nežádoucím účinkem je 

Tabulka 6. Léčebná doporučení pro mycosis fungoides

Klinické stadium MF 1. linie léčby 2. a další linie léčby

Časná stadia Léčba cílená na kůži: Systémová léčba modifikátory imunitní 
odpovědi:

(IA-IIA) Lokální kortikosteroidy Interferon-α

tj. T1-2N1, 2XM0B0-1 Fototerapie (UVB/PUVA) Retinoidy (bexaroten, acitretin)

Cílená radioterapie, lokální povrchové 
ozáření elektrony

Celotělové/lokální povrchové ozáření 
elektrony

Lokální chemoterapie (karmustin, 
mechlorethamin) Nízkodávkovaný metotrexát

Imiquimod - "off label" Brentuximab vedotin

 PDT - "off label" Mogamulizumab

Pokročilá stadia Systémové léčba modifikátory imunitní 
odpovědi: Bexaroten

(IIB-IVB) Interferon-α Monochemoterepie (gemcitabine, 
chlorambucil, etoposid,

tj. T3-4N0-3, XM0-1B0-2 Celotělové/lokální povrchové ozáření 
elektrony cyklofosfamid, metotrexát)

Nízkodávkovaný metotrexát Brentuximab vedotin

Monochemoterapie (gemcitabin, 
chlorambucil) Mogamulizumab

ECP Alemtuzumab

Alogenní transplantace kostní dřeně

Polychemoterapie (CHOP, ICE, CMED)
UVB – fototerapie UVB o vlnové délce 311 nm; PUVA – fototerapie UVA s psoralenem; ECP – extrakorporální fotoferéza; CHOP – 
cyklofosfamid, vinkristin, doxorubicin, prednison; ICE - ifosfamid – karboplatina, etoposid; CMED – cyklofosfamid, methotrexát, 
etoposid, dexametazon)									                   [upraveno dle 1]

Tabulka 7. Léčebná doporučení pro Sézaryho syndrom

Sézaryho 
syndrom 
IVA - IVB; 
T1-4N0-2XM0-1 B2

1. linie léčby 2. a další linie léčby

ECP Bexaroten

Interferon-α Středně dávkovaný metotrexát

Chlorambucil+prednison Alemtuzumab

Nízkodávkovaný metotrexát Mogamulizumab

Alogenní transplantace krvetvorných 
buněk

Chemoterapie (gemcitabine, CHOP, ICE, IE, 
CMED)

(ECP – extrakorporální fotoferéza; CHOP – cyklofosfamid, vinkristin, doxorubicin, prednison; ICE – ifosfamid, karboplatina, etopo-
sid; IE – ifosfamid, etoposid; CMED – cyklofosfamid, metotrexát, etoposid, dexametazon)		              [upraveno dle 1]
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ZÁVĚR						           

Primární kožní T buněčné lymfomy jsou vzácná 
onemocnění, ale i  přesto na ně nesmí dermatolog 
ve své praxi zapomínat. Zejména v případě recidivu-
jících ekzémových změn u  starších pacientů. Nesmí 
být opomenuty ani v rámci diferenciální diagnostiky 
erytrodermií. Vzhledem k  tomu, že se typický, a  to 
jak klinický, tak histologický obraz CTCL, může vyví-
jet několik let až desetiletí, je nutné takové pacienty 
pravidelně sledovat a  provádět opakovaně proba-
torní kožní excize. Léčba pacientů s  CTCL vyžaduje 
multidisciplinární přístup a  měla by probíhat v  cen-
trech pro léčbu kožních lymfomů. Zde je pacientům 
poskytnuta komplexní péče, založená na spolupráci 
mezi dermatology, patology, hematoonkology a  ra-
dioonkology. U pacientů s pokročilým onemocněním 
nesmíme podcenit podpůrnou terapii včetně odbor-
né psychologické podpory.
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úhradu BV hrazenou z  prostředků zdravotního pojiš-
tění je nutné schválení revizním lékařem podle para-
grafu 16 zákona č. 48/1997 Sb. [27, 34]. Alemtuzumab 
je humanizovaná anti-CD 52 monoklonální protilátka 
s dobrou účinností u MF i SS s celkovou četností odpo-
vědí 51–85 %. Při obvyklém dávkovacím schématu je 
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ku deplece T a B buněk. Alemtuzumab je pro vybrané 
pacienty s MF a SS, s především krevním postižením, 
podávaný v  nízkém dávkování v  zajištění specifickou 
podpůrnou péčí. V  současné době je v  České repub-
lice dostupný v „named patient program“ [27, 33]. Pro 
úplnost u pacientů v pokročilých stadiích MF/SS je in-
dikován, ale v Evropě dosud neregistrován, přípravek 
vorinostat. Vorinostat je inhibitor histondeacetylázy, 
který způsobuje zvýšení acytylace histonů, což vede 
ke zvýšené transkripci genů, které příznivě ovlivňují 
diferenciaci buněk, buněčný cyklus a  navození apo-
ptózy. Podáván je v kapslích, jedenkrát denně [13].

Cytotoxická chemoterapie je indikovaná v pokro-
čilých stadiích CTCL a  je podávána hematoonkology. 
Výhodou chemoterapie je rychlá remise onemocnění, 
která má ale krátké trvání. Chemoterapie má řadu ved-
lejších účinků. Měla by zůstat vyhrazena jako paliativní 
léčba u  pokročilých stadií onemocnění. Je podávána 
obvykle v  monoterapii (např. chlorambucil, gemcita-
bin, etoposid) nebo v polychemoterapii (např. ICE – ifo-
sfamid, karboplatina, etoposid, CMED – cyklofosfamid, 
metotrexát, etoposid, dexametazon) [1, 27, 29]. U mlad-
ších nemocných s pokročilým stadiem MF a SS je nutné 
uvažovat v  individuálním léčebném schématu o  alo-
genní transplantaci kostní dřeně, která může u vy-
braných nemocných vést k navození kompletní remise 
a prodloužení života. Tabulky 5 a 6 shrnují léčebná do-
poručení pro mycosis fungoides časných a pokročilých 
stadií a pro Sézaryho syndrom [1]. 

V  celém průběhu MF od časných do pokročilých 
stadií a zejména u erytrodermických forem MF a SS je 
onemocnění provázeno výraznou symptomatologií 
zejména svěděním, suchostí kůže s deskvamací, vzni-
kají eroze a ragády s rizikem infekce. Podpůrná léčba 
spočívá v  důsledné aplikaci emoliencií ideálně s  anti-
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ních projevů MF [36]. Pruritus můžeme tlumit celkově 
podávanými H1-antihistaminiky. Při refrakterním in-
tenzivním pruritu může mít efekt gabapentin, některá 
antidepresiva, případně na přechodnou dobu i  pred-
nison. U  výrazně imunokompromitovaných pacientů 
s vysokým rizikem infekčních komplikací je vhodné in-
dikovat antimikrobiální profylaxi antistafylokokovými 
antibiotiky, případně antivirotiky a  antimykotiky [38, 
39]. Pacientům by měla být během života s chronickým 
onemocněním dostupná také psychologická podpora 
či intervence.
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