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Klasifikacia hemato-onkologickych ochoreni
* Lymfoidné

» vychadzaju z progenitora pre lymfoidni radu
alebo zo zrelSich lymfocytov

Inler!lal_iqnal Agency io_r _It_e_seauh on Cancer

. WHO Classification of Tumours online %

A Features Preview Subscribe About Contact FAQ EReIeflyl

pathologists and cancer specialists worldwide. New ==
volumes will be added regularly, ensuring immediate Haematolymphoid Tumours . details

l. @ Endocrine Tumours . details

access to the latest content.

ABOUT »  PUBLICATIONS FUTURE TITLES EDITORI

3D »  NEWS  USFFUL LINKS  CLASSIFICATION STRU @ Head and Neck Tumours . details

Urinary and Male Genital
Tumours

T-cell lymphoproliferative disorders and neoplasmjjieyjs

details

details

Mature T-cell neoplasms

Mature T-cell leukemias
T-cell prolymphocytic leukaemia
T-cell large granular lymphocytic leukaemia
Adult T-cell leukaemia/lymphoma
Sezary syndrome
Primary cutaneous T-cell neoplasm
Primary cutaneous CD4+ small or medium T-cell lymphoproliferative disorder
Mycosis fungoides
Lymphomatoid papulosis ~
Primary cutaneous anaplastic large cell lymphoma (/I\ |
Subcutaneous panniculitis-like T-cell lymphoma N
Primary cutaneous gamma/delta T-cell lymphoma



Primarne kozne lymfomy (PCL)

presna diagnostika je komplikovana

oznacuju sa ako primarne pokial je v Case diagnostiky postihnuta len
koZa

Kozné T-bunkove lymfomy (CTCL): VacSina pripadov (~75-80 %)
— MEFE

— Sézaryho syndrom (agresivnejsi)

Kozné B-bunkové lymfomy (CBCL):
- VZIlikajlj Z B-lymeCytOV (napr. lymfém z marginalnej zény alebo z folikularnych centier)

— maju zvycajne velmi dobrd prognézu



Klinicky obraz SS moze byt’ vo vel’kej miere nespecificky

Retrospektivna Studia v€asnych klinickych charakteristik pacientov so SS

(diagnostikovanych v rokoch 1976-2015)?
4 )

Pacienti sa spoc€iatku CastejSie prejavuju:

Klinicky obraz pacientov so SS
* nespecifickou dermatitidou

— *)2
(N=263%) * dermatitide podobnymi vyrazkami
50 % * MF Skvrnami/plakmi

. 10,8 % * leukémiou bez erytrodermie
‘ 3 0
gs,g o Nie s klasickou erytrodermiou
[ ako najskorsim koZnym prejavom??

25,8 % \ J

Typicky obraz SS je:45

* Erytrodermia

. Typ 2: NeSpecificka dermatitida . Typ 3: Podobn4 atopickému ekzému . Lymfad en opatia

. Typ 1: Typicka erytrodermia . Typ 4: Podobny MF ° Zjavné postihnutie |eukémiou

. Typ 5: Leukémia bez pocdiato€nej erytrodermie




Klasicke klinicke prejavy

Pacient s erytrodermiou - rozsiahle zacervenanie postihujuce spravidla
viac ako 80-90 % povrchu tela

Obrazky pochadzaju z prace Tsai YC a kol. 2023. SS, Sézaryho syndrém.
TsaiYC a kol. Br J Dermatol 2023;189:603-611.



Diagnostika

TNMB klasifikacia:

* BO0-B2 + dokaz klonalnej prestavby TCR v

periférnej krvi

* B2=2>1 x10%1 Sézaryho buniek v periférnej

krvi

* Flow-cytometrickeé kritéria:
» pomer CD4+/CD8+ > 10

> alebo CD4+CD7- > 40 %

> alebo CD4+CD26- > 30 %

Archiv Dermat. amb

Willemze et al. : ESMO guidelines, Annals of Oncology 29 (Supplement 4): iv30-iv40, 2018;
NCCN GUIDELINES on CTCL-v.2.2026; Jonak C., et al. Journal der Deutschen Dermatologischen Gesellschaft; 1610-0379/2021/1909
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Interpretacia vysledkov na FC

vysledky sa zvyCajne uvadzaju kvalitativne

( pritomnost’ abnormalnych vs. fyziologickych T-lymfocytov )

Z.avedenie TRBC1 a TRBC2 od roku 05/2025

fyziologické hodnoty: 15 — 85 %
patologickeé hodnoty:
— TRBC1-/ TRBC2 (< 15%)
— TRBC1*/ TRBC2*"( > 85% )

Received: 30 November 2019 I Revised: 22 February 2020 Accepted: 23 March 2020
DOI: 10,1002/ cyto b 21878
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Flow cytometric evaluation of peripheral blood for suspected
Sézary syndrome or mycosis fungoides: International
guidelines for assay characteristics
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Porovnanie z pohladu kliniky, periférnej krvi a prietokovej cytometrie

Charakteristika

Klasicka MF

Erytrodermicka MF

Sézaryho syndrom (SS)

Zakladné ochorenie

Periférna krv

Sézaryho bunky
CD3

CD4
CD8

CD7

CD26

CD4/CD8
CD27

TRBC1/TRBC2

TCR VB

TCR klonalita
Lymfadenopatia
FC krvi - fokus

Najcastejsi primarny kozny T-bunkovy

lymfém

Mobze byt bez vyznamného
postihnutia

Zvycajne nie / nizky pocet
4

Typicky +

Zvycajne -

Casta parcialna strata

Mobze byt znizeny

Mobze byt zvySeny
Variabilny

Moze preukazat klonalitu

Mobze potvrdit klonalitu

Casta, ale sama nestaci

Najma pri pokrocilom ochoreni
Aberantna T-populacia, CD4/CDS8,
CD7/CD26, klonalita

Pokrocila forma MF s rozsiahlym

koZnym postihnutim

Mobze byt postihnuta variabilne

Mo6zu byt pritomné
+

Typicky +

Zvycajne -

Casto parcialna alebo vyraznejsia

strata
Moze byt znizeny/strata

Mobze byt zvySeny
Variabilny

Moze preukazat klonalitu

Mobze potvrdit klonalitu
MobzZe byt pritomna

MobzZe byt pritomna

CD4+ populacia, CD7/CD26,
TRBC1/2+TCR VB

Primarny leukemicky kozny T-
bunkovy lymfém

Vyznamné leukemické
postihnutie

Typicky vyznamne pritomné
+

Typicky +

Zvycajne -

Casto vyrazna strata

Casto vyrazne znizeny alebo
strata

Casto vyrazne zvyseny
Variabilny; nie je Specifickym
markerom SS

Klonalita typicka a diagnosticky
vyznamna

Casto preukaze dominantny klon

Typicky pritomna
Casta

CD4+ aberantna populacia,

CD7/CD26, TRBC1/2 £+ TCR VP +

kvantifikacia




Kazuistika c.1

10/2025 20-roc¢ny pacient (infek¢né odd.)

S_CRP 1, S_BIL, S_BILK, S_ALT, S_ALT, S_GMT 1...

Krvny obraz:

WBC: 28,6 1

RBC: 3,7 ; HGB:10,9;
HCT: 33,7 % |

PLT: 538 1

Diff. rozpocet

%

WBC
Ne 15,2
Ly
Mo 54
Ba 1,1
Eo 0,1

v krvnom natery pritomné reaktivne formy lymfocytov

FC analyza PK
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* prevladaju cytotoxické Tc-Ly (82,7 % Ly)

CD4 APC-750
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CD8 PC7 / CD4 APC-750

%
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* primerana expresia znakov: CD45/CD2/CD3/CD5/ CD7/CD8/CD81

* znizeny pomer CD4/CD8 (hodnota 0,10) !



SSINT

800

600

FS PEAK

[Ungated] FS INT / FS PEAK

|Singlety: 98.69%

FS INT
[Leuko] CD45 KrO / SS INT

800+

600

SS INT

[CD3ab] CD8 PC7 / SS INT
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600

200+

4009CD4+: 11.92%[D8+: 88.08%

101
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10°

10°
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1000
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800
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1_ 600_ . . A4 7
-y - expresia aktivacnych znakov HLA-DR a
CD38 bright !!!
200+
Lo ) | ZAVER: bez jednoznacnej detekcie
10° 10' 10
CD45 KO patologie T a B-linie v zmysle
[LYMFO]
w03 APCATS0/TCRd FITC. | hematologickej malignity.
Prevaha aktivovanych Tc-lymfocytov.
(CD3ad: 2.50%
=
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Kazuistika c. 2

09/2026 46-rocny pacient (infekcné odd.)

OKB: QAIDb 36,25; so zvySenou koncentraciou albuminu a imunoglobulinov v
likvore

* Krvny obraz: WBC: 15,1 1

* 31.8.2026 - likvor; pocCet elementov: 792/3ul
* 7.9.2026 - likvor; pocet elementov: 550 /3ul
e 23.9.2026 - likvor; pocet elementov: 275 /3ul
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* primerana expresia znakov: CD45/CD2/CD3/CD5/ CD7/CD8/CD81
* zvySeny pomer CD4/CD8 (hodneota 3,3)



CD5 INT

5 [LYMFO] CD3 APC A750 / CD5 INT

1074
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| ZAVER: Flow-cytometricky t.C. bez

600 -

1 jednoznacnej detekcie patologie T a B-linie

01 v zmysle hematologickej malignity.
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Diagnoza :
virusova / bakterialna meningitida
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Kazuistika c¢.3

07/2025 78-roCny pacient (hemat. amb.)
 S_KREA,S_UREA,S_ B2M 1 t,S-CB |

* Krvny obraz:
WBC: 10,6
RBC: 3,32 ; HGB:10,6;
HCT: 31,7% |
PLT: 263

Diff. rozpocet

%

WBC
Ne 15,1
?
Mo 4,2
Ba 0,3
Eo 0,3

* v krvnom nateri pritomné znacné zastipenie lymfocytov

* FC analyza PK aj KD

(ojedinele nahé jadra)




CD45 FITC

CD4 AF750

[Ungated] SS INT / CD45 FITC
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Il Ly sate:48.27%
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e prevladaju cytotoxické Tc- Ly (88,9%Ly)

* slaba intenzita CD5 dim, CD3 bright
* znizeny pomer CD4/CD8 (hodnota 0,08) !
* ko-expresia CD11c
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FS PEAK

SS INT
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ZAVER: Flow-cytometrlcky dokazali A3: 0.01% |A4: 3.66%) 'B3: 0.05%[B4: 40.62%)

pritomnost atypickych zrelych cytotoxickych TR%@ L e msff'{ I
Tc-lymfocytov , ktoré suponujd malignitu z T-
buniek (T-LPO) - potvrdené aj geneticky




[Ungated] SS INT / CD45 ECD
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1.8.2024 Vysetrenie na HEM
e Krvny obraz:
WBC: 10,6
RBC: 3,84 ; HGB:12,2;
HCT: 36,4 %
PLT: 259

e v krvnom nateri:

Diff. rozpocet

%

WBC
Ne 41,7
Ly 10,6
Mo 45,7
Ba 0,8
Eo 1,2

prevaha lymfocytov ( atypické formy )

e FC kompletna analyza PK
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CD45 FITC

CD4 AF750
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CD3 PC5

CD3 PC5
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HLA-DR PC5

[Ungated] SS INT / CD43 FITC
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[Ungated] SS INT / CD27 PC7

Typicky imunofenotyp: 16

e CD2+ ]

* Cytoplazmaticky CD3+ o

* CD3dim o

e CD4+ & G

e CD5+ g 10'4 3

* Casto CD7- alebo vyrazne znizeny 2

° CD8— 100—§

 TCR af+ ]

e CD27+ i o SRR A
0 200 400 600 800 1000

CQCINT

ZAVER: Flow-cytometricky sme dokézali :
* pritomnost’ patol. T-lymfocytov (cca 41 % Le t. j. 4 346/pl krvi),

» ktorych imunofenotyp (CD4+CD7-CD27+...)

moZe zodpovedat’ najskor dg. SS (Sézaryho syndrom).

Zakladom pre potvrdenie diagnézy SS je histologické vySetrenie koZe, 1ézie a urCenie
prestavby TCR génov (molekularne vySetrenie)
T. €. bez moZnosti urcenia klonality TCR receptorov (nedisponujeme uvedenou MoAb ani MoAb CD26).
Monocyty tvoria len max. 6,8 % Le.




12.8.2024
* zaslana biopsia z koze
* vysledok 3.9.2024

& & s
Tmavé oblasti m6ézu zodpovedat obrovskym bunkam

T T ———ew LW Y NIV VW T \‘j‘ar\,‘ VT Uil

Zaver:

Ng konzultatné vySetrenie zasielam kompletny biopticky materi (2XHE a 2xparafinovy blogek).

Zaver patologa :

1 2.V kor}zultaéne vySetrenych "punch” biopsidch koze uvedenjch lokalizac (1+1 preparat, 1+1 blok) nachédzame drobné fragmenty ko, kryté
maktnop epidermis, pod ktorou st v homom kriu s¢asti periadnexdine viazané okrsky miestami spljvaj(icej malobunkovej lymfoproliferacie s’értami "single
cell" epidermotropizmu. Imunohistochemicky st tvorené prevahou T-ymfocytov s profiom CD3+, CD4+, CDF5+, CD8 prevaine-, CD30 celkom ojedinele+
CDS56-, graznym B disperzne+ v menej ako 5% buniek, sprevédzané primesou disperznych aj v malych zhlukoch nakopenych B-iymfocytov (CD20+ |
C[?79a+) av druhej excizi aj granulovanjch mastocytov, pricom proliferacnd akivita (index Ki-67) je do 10%. ‘
Zaver: Limitovany material bez jednoznanych znamok inicky zvazovaného PTCL & inei malianity.

FC PK Leu 10,6x10%1; Ly 51% = 4,4x10,6x10%1 su CD4+ CD7-
Zodpoveda najskor SS

Molekulova analyza: prestavba TCR v DB_JB a VG_JG1
Biopsia koZe (opakovana) - limitovany material bez PTCL infiltracie

Lymfadenopatia (CT) -v axilach, parailicky, v inguinach (infiltracia v uzlinach)



Mogamulizumab2 = viaze CCR4 na T-bunke — aktivuje imunitné mechanizmy
—> destrukcia CCR4+ bunky

Cas po zahajeni

mogalizumabu2 erytrodermia | oSupovanie |lymfocytéza |pruritus

D1=4.2.2025 +++ mierna SRt + acitretin + MP
1 tyzden +++ 0 + Ustup pruritu mimo hlavy a krku
2 tyzdne ++ 0 0
3 tyzdne + 0 0 Be.z osuvpovanla . .
pri pouz. Belosalic-leniens
Dlane bez oSupovania, nepotrebuje
5 tyzdriov 0 0 0 rukavice, saponaty na holé ruky
netoleruje
3 mesiace 0 0 0
Skvrnité pigmentacie
9 mesiacov 0 0 0 Zhorsenie na rukach: erytém, ragady,
—_— na Beloderme zlepsenie
16 mesiacov 0 0 0 2.6.2026 36. davka




Z.aver

fenotyp T-buniek sa meni aj pri ich aktivacii ¢i pri prebiehajucej

infekcii organizmu

FC
— vyznamna uloha pri identifikacii
abnormalnej T-bunkovej populacie
— mozZe vyznamne prispiet’
k diagnostike Sézaryho syndromu /MF

necakana diagnéza

— potvrdena prietokovou cytometriou
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