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REFLECTANCE CONFOCAL MICROSCOPY OF SKIN IN THE DIAGNOSTICS 
OF THE MYCOSIS FUNGOIDES: AN EXAMPLE OF THE COMPARISON  
WITH PATHOMORPHOLOGICAL CRITERIA OF THE DIAGNOSTICS
Kuklin I. A., Kokhan M. M., Zilberberg N. V., Safonova G. D., Topychkanova E. P.
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Обсуждается проблема диагностики ранних стадий грибовидного микоза в практике врача-дерматовенеролога. 
Приводится сравнение результатов конфокальной лазерной сканирующей микроскопии кожи и патоморфологиче-
ских исследований биоптатов кожи у 25 больных грибовидным микозом, проведенных двумя независимыми экспер-
тами. Полученный опыт диагностики проиллюстрирован на клиническом примере.
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The article discusses the problem of diagnostics of early stages of mycosis fungoides in the practice of dermatologist. 
The authors compare the results of reflectance confocal microscopy of skin and pathomorphological studies of skin biopsy 
specimens in 25 patients with mycosis fungoides conducted by two independent experts. The obtained experience of the 
diagnostics is illustrated by a clinical example.
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ГМ	 – грибовидный микоз КЛСМ	–	конфокальная лазерная сканирующая микроско-	
	 	 пия кожи 
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Грибовидный микоз (ГМ)  – наиболее часто 
встречающаяся форма первичных Т-клеточных 
лимфом кожи, которая характеризуется про-

лиферацией малых и средних Т-лимфоцитов с на-
личием церебриформных ядер и сопровождается 
этапностью развития клинических проявлений в 
виде пятен, бляшек и опухолей [1–3].

Проблема диагностики ГМ в учреждениях кожно-
венерологического профиля до сих пор не утратила 
своей актуальности, в связи с тем, что клинические 
проявления ГМ на ранних стадиях заболевания могут 
имитировать различные хронические воспалительные 
дерматозы. В связи с этим врач-дерматовенеролог, 
как правило, являющийся специалистом «первого 
контакта» при обращении больного в медицинское 
учреждение, может испытывать определенные за-
труднения с установлением правильного диагноза. 
«Золотым стандартом» диагностики ГМ является 
клиническое обследование с картированием очагов 
поражения, биопсия кожи с патоморфологическими 
и иммуногистохимическими исследованиями, опре-
деление перестройки гена Т-клеточного рецептора 
[2–6].

Несмотря на достижения в области патоморфоло-
гии, иммуногистохимии и молекулярной диагности-
ки ранних стадий ГМ, ложноположительные, ложно- 
отрицательные и неуточненные диагнозы не являют-
ся редкостью, а преддиагностический период может 
достигать нескольких лет [5, 7].

В данной ситуации приобретает особое значение 
высокотехнологичный метод неинвазивного иссле-
дования «in vivo» патоморфологических особенно-
стей кожи, приближенный к традиционной световой 
микроскопии гистологических образцов  – конфо-
кальная лазерная сканирующая микроскопия кожи 
(КЛСМ). Метод КЛСМ основан на технологии послой-
ной регистрации отраженного света от клеточных 
структур кожи для последующего создания объемно-
го изображения.

Преимуществами данного метода являются: бы-
строта получения результатов по сравнению с клас-
сическим патоморфологическим исследованием; по-
слойное изучение особенностей цитоархитектоники 
эпидермиса и дермы с заданной толщиной оптиче-
ского среза; оценка васкуляризации сосочковой ча-
сти дермы; возможность выполнения исследования 
при отсутствии добровольного информированного 
согласия больного на проведение биопсии кожи, что 
особенно актуально в связи с локализацией опухоли 
в косметически значимых или проблемных для паци-
ента зонах [8, 9].

Научные исследования патоморфологии эпидер-
миса и дермы у больных ГМ методом КЛСМ в суще-
ствующей мировой литературе немногочисленны 
и носят описательный характер, тем не менее под-
черкивают его высокую диагностическую ценность и 
определенную корреляцию получаемых результатов 
с данными гистологического исследования биоптата 
кожи [10, 11].

Цель данного исследования – сопоставление диа-
гностических критериев верификации диагноза на 
основе результатов конфокальной лазерной скани-
рующей микроскопии и патоморфологических иссле-
дований биоптатов кожи у больных с установленным 
диагнозом ГМ.

Материал и методы. В клинике Уральского НИИ 
дерматовенерологии и иммунопатологии изучены 
диагностические возможности КЛСМ у 25 больных 
ГМ IB–IIIA стадий. Диагноз ГМ у каждого больного был 
установлен на основании анамнеза, клинической кар-

тины, результатов патоморфологического и иммуно-
гистохимического методов исследования биоптатов 
кожи с использованием стандартного комплекса ги-
стологического оборудования и иммуногистостейне-
ра Bond-maX (LEICA, Germany). КЛСМ кожи была вы-
полнена с использованием микроскопа Vivascope® 
1500 (Mavig GmbH, USA) с диодным лазером с дли-
ной волны 830 нм, на глубину до 200 мкм  – уровня 
поверхностной дермы. Программное обеспечение 
позволило использовать фиксированную толщину 
оптического среза, равную 1 мкм, при расстоянии 
между оптическими срезами 5 мкм с получением мо-
заичного изображения измененной кожи площадью 
4х4 мм. С целью более корректного сопоставления 
имиджей, полученных методом КЛСМ и при патомор-
фологических исследованиях биоптата кожи, у боль-
ных ГМ были использованы не только вертикальные, 
но и горизонтальные парафиновые срезы толщиной 
5 мкм. В исследовании принимали участие два не-
зависимых эксперта: врач-патоморфолог и врач-
дерматовенеролог, являющиеся сертифицирован-
ными специалистами. Получены информированные 
согласия больных на проведение КЛСМ и биопсии 
кожи.

Результаты и обсуждение. За период 2014–
2017 гг. двумя независимыми экспертами был про-
веден анализ результатов КЛСМ кожи и патомор-
фологических исследований кожных биоптатов у 
16  мужчин и 9 женщин в возрасте от 34 до 77 лет 
с верифицированными диагнозами ГМ IB–IIIA ста-
дий.

Метод КЛСМ позволил автоматически послойно 
сканировать на фиксируемую глубину оптические 
срезы кожи от рогового слоя до уровня поверхност-
ной дермы и получить изображения с возможностью 
изучения клеточных структур и сосудистого крово-
тока, которые по разрешающей способности были 
приближены к гистологическому исследованию 
кожи.

При КЛСМ кожи больных в области патологиче-
ского очага определялись признаки, которые кор-
респондировались с опубликованными данными 
описательных исследований [7, 10, 11]: дезорга-
низация клеточной структуры эпидермиса; обнару-
жение микроабсцессов Потрие (округлых гипореф-
рактильных полостей со светлой капсулой, внутри 
которых визуализируются единичные атипичные 
лимфоциты); наличие атипичных лимфоцитов, рас-
положенных диффузно в эпидермисе и на уровне 
дермо-эпидермального соединения; выявление 
«симптома потока»  – фокального осевого удлине-
ния кератиноцитов, расположенных в виде цепочки 
или полоски между сосочками дермы; наличие ати-
пичных лимфоцитов и расширенных микрососудов в 
сосочках дермы.

Последующие исследования вертикальных и го-
ризонтальных срезов биоптатов кожи больных из 
участков, исследованных методом КЛСМ, выяви-
ли следующие характерные патоморфологические 
признаки ГМ: а) эпидермотропизм активированных 
лимфоцитов с формированием инфильтрата, рас-
положенного в верхних слоях дермы (локального на 
ранних стадиях ГМ и полосовидного – в более позд-
них сроках), состоящего преимущественно из ма-
лых и средних Т-лимфоцитов, часть которых имеет 
церебриформные ядра; б) локальное исчезновение 
дермо-эпидермальной границы с внедрением в этих 
участках лимфоцитов в базальный слой эпидермиса 
на ранних стадиях ГМ и постепенным нарастанием 
данного процесса; в) постепенное распростране-
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ние лимфоцитов в шиповатый слой эпидермиса, их 
диффузное расположение; г) формирование ми-
кроабсцессов Потрие в эпидермисе, содержащих 
Т-лимфоциты; д) наличие значительного количества 
расширенных микрососудов, особенно в сосочко-
вом слое дермы.

При обобщении полученных данных двух неза-
висимых экспертов было отмечено, что присутствие 
диагностических признаков ГМ при КЛСМ кожи за-
висело от стадии развития патологического про-
цесса и закономерно изменялось в динамике про-
грессирования заболевания. Уже на ранних (IB–IIА) 
стадиях заболевания у больных ГМ выявлялись 
атипичные лимфоциты в эпидермисе и на уровне 
дермо-эпидермального соединения, микроабсцес-
сы Потрие и эпидермальная деструкция. У боль-
ных с поздними (IIB–IIIA) стадиями ГМ прослежи-
валась максимально выраженная эпидермальная 
деструкция, отмечалось значительное нарастание 
васкуляризации дермы, увеличение объема и плот-
ности дермального инфильтрата, состоящего из 
атипичных лимфоцитов, что свидетельствовало об 
их высокой пролиферативной активности. При про-
грессировании заболевания одновременно отмеча-
лась обратная тенденция к уменьшению обнаруже-
ния микроабсцессов Потрие. Так, при КЛСМ кожи 
микроабсцессы Потрие были обнаружены у 45,0  % 
больных с ранними стадиями ГМ, в то же время дан-
ный диагностический признак не был выявлен ни у 
одного больного с поздними стадиями заболева-
ния, что объяснялось дальнейшей деструкцией эпи-
дермиса.

Сопоставление изученных КЛСМ признаков и па-
томорфологических критериев диагностики ГМ на-
глядно продемонстрировано (рис. 1, 2 и 3) на при-
мере больного В., 57 лет, с Ds: ГМ IIА (Т2N1M0B0). 
На коже плеч, предплечий, груди, живота, спины и 
правого бедра больного присутствовали розова-
то-красные пятна и умеренно инфильтрированные 
бляшки диаметром до 4,5 см, округлой формы с чет-
кими границами и шероховатой поверхностью. На 
поверхности бляшек отсутствовал рост волос, име-
лись экскориации с точечными геморрагическими 
корочками. Дермографизм белый (рис. 1). 

Рис. 1. Больной В., диагноз: первичная лимфома кожи, 
грибовидный микоз, IIА стадия (Т2N1M0B0)

После верификации диагноза двумя методами  – 
КЛСМ и гистохимическим (рис. 2 и 3) больной был на-
правлен на лечение к гематологу.

а

б

Рис. 2. Тот же больной. На уровне дермо-эпидермального 
соединения наблюдаются: дезорганизация клеточной 

структуры эпидермиса (окружность красного цвета), симптом 
«потока», что выражается в фокальном осевом удлинении 

кератиноцитов (прямоугольники красного цвета); атипичные 
лимфоциты (окружности желтого цвета) в виде светлых 

рефрактильных клеток (А), имеющих церебриформные ядра 
(Б). Изображение КЛСМ (А) и горизонтальный парафиновый 

срез, окрашенный гематоксилином, ув. 630 (Б)

а

б

Рис. 3. Тот же больной. Наличие активированных 
лимфоцитов в сосочках дермы, базальном и шиповатом 

слоях эпидермиса, формирование микроабсцесса Потрие 
(окружность желтого цвета). Изображение КЛСМ (А)  

и горизонтальный парафиновый срез, ИФТ, CD3, ув. 400 (Б)
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Заключение. Несмотря на постоянное совер-
шенствование методов диагностики, верификация 
ранних стадий ГМ нередко представляет значитель-
ные трудности. Метод КЛСМ может быть успешно 
реализован в качестве предварительной диагности-
ки при подозрении на ГМ, поскольку позволяет без 
нарушения целостности кожного покрова в корот-
кий промежуток времени выявить специфические 
патоморфологические признаки изменения цитоар-
хитектоники эпидермиса и дермы (выявление ати-

пичных лимфоцитов на уровне дермо-эпидермаль-
ного соединения и в эпидермисе, формирование 
микроабсцессов Потрие, эпидермальная деструк-
ция), сопоставимые с аналогичными признаками 
при гистологических исследованиях биоптата кожи. 
Метод КЛСМ также является перспективным ин-
струментом для оптимального выбора места про-
ведения биопсии у пациентов с множественными 
поражениями кожи. 

Конфликт интересов отсутствует.
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