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Kazuistika

Úvod
Castlemanova choroba (Castleman 
disease – CD) je neklonální lymfopro-
liferativní onemocnění pojmenované 
podle amerického lékaře, patologa 
z  Massachusetts General Hospital, 
Dr. Benjamina Castlemana, který jako 
první popsal charakteristický histolo-
gický nález v oblasti mediastinální uz-
linové hyperplazie [1,2]. Bylo tomu 
v roce 1954 formou kazuistiky a o 2 roky  
později formou popisu souboru  
13 pacientů [3,4]. Za necelá 2 dese-
tiletí, v  roce 1972, pak Keller klinicky 

a histopatologicky definoval hyalinně-
-vaskulární a méně častý plazmocelu-
lární typ [5], který však jako variantu 
bohatou na plazmatické buňky popsali 
již v roce 1969 Flendrig a Schillings [6].

U  CD můžeme rozlišovat 3 histo-
morfologické typy (hyalinně-vasku-
lární, plazmocelulární a  smíšený)  
a 2 typy klinické (unicentrický a mul-
ticentrický). Projevy CD jsou tedy he-
terogenní a sahají na jedné straně od 
benigní ložiskové lymfadenomegalie až 
k  rekurentním epizodám generalizo-
vané lymfadenopatie sdružené s celko-

vými příznaky a abnormálními labora-
torními nálezy. Zatímco unicentrická, 
lokalizovaná, forma CD je vyléčitelná 
excizí postižených lymfatických uzlin, 
multicentrický typ je často refrakterní 
k  léčbě, a to i přes použití kortikoidů 
nebo chemoterapie [7]. Prevalence 
tohoto onemocnění není známa, od-
hadovaný počet případů v USA sahá  
od 30 000 k 100 000 [8]. Toto one-
mocnění je však často poddiagnostiko-
vané nebo špatně diagnostikované [9].

Tato kazuistika popisuje naše zkuše-
nosti s 3letou léčbou pacienta s mul-
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Souhrn: Castlemanova choroba je vzácné idiopatické ne-neoplastické lymfoproliferativní onemocnění, u něhož byly vymezeny 2 klinické 
(unicentrická a multicentrická) a 3 histomorfologické (hyalinně-vaskulární, plazmocelulární a smíšená) formy. Tato kazuistika popisuje 3leté 
zkušenosti s léčbou pacienta, muže narozeného v roce 1961, u něhož byla diagnostikována multicentrická plazmocelulární Castlemanova 
choroba (HIV a HHV-8 negativní) s nálezem generalizované lymfadenopatie a splenomegalie. Během podávání léčby první linie (R-CHOP: 
rituximab, cyklofosfamid, doxorubicin, vinkristin, prednison, celkem 3 cykly, prosinec roku 2008–únor roku 2009) došlo k rozvoji obou-
stranného otoku rukou a nohou s klinickými projevy vaskulitidy a restagingové vyšetření počítačovou tomografií (CT) ukázalo neměnný roz-
sah lymfadenomegalie. Větších úspěchů bylo dosaženo režimem s thalidomidem (CTD: cyklofosfamid, thalidomid, dexametazon, 10 cyklů,  
březen roku 2009–leden roku 2010), který vedl k regresi velikosti (celkově téměř o 50 %) i míry akumulace radiofarmaka (fluorodeo-
xyglukózy) hypervaskularizovaných zvětšených lymfatických uzlin dle vyšetření pozitronovou emisní tomografií v  kombinaci s výpočetní 
tomografií (PET/CT). Dávky thalidomidu se pohybovaly mezi 100 a 200 mg denně. K režimu CTD jsme se opět vrátili v dubnu roku 2010 
po krátkém období léčby monoklonální protilátkou tocilizumabem (400 mg i.v. každé 2 týdny, tedy redukce dávky na 50 % vzhledem 
k omezenému množství léku, celkem 5 dávek), při níž došlo k recidivě edémů při stacionárním nálezu lymfadenomegalie na CT vyšetření. 
Obnovený režim s thalidomidem byl však po 2,5 cyklech ukončen pro výskyt nežádoucích účinků thalidomidu (neuropatie) i kortikoidů 
(Cushingův syndrom). V září roku 2010 jsme po registraci do programu CUP (Compassionate Use Program) firmy Celgene získali možnost 
zahájit u pacienta léčbu s lenalidomidem, derivátem thalidomidu, v dávkování 25 mg ve dnech 1 až 21 v rámci 28denního cyklu, celkem 
15 cyklů (říjen roku 2010–prosinec roku 2011). Monoterapie lenalidomidem byla velmi dobře tolerována bez jakýchkoliv projevů myeloto-
xicity, tromboembolizmu či recidivy edémů a vaskulitidy, navíc s patrným zlepšením fatické poruchy a motorických schopností pacienta. 
Lenalidomid tedy představuje atraktivní léčebnou alternativu u pacientů s Castlemanovou chorobou po selhání rituximabu a cytostatik. 
Má velmi příznivý bezpečnostní profil, a lze proto zvážit jeho podání i v rámci první linie léčby.

Klíčová slova: Castlemanova choroba – glukokortikoidy – chemoterapie – rituximab – thalidomid – monoklonální protilátka – 
tocilizumab – lenalidomid – pozitronová emisní tomografie – výpočetní tomografie
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ticentrickou plazmocelulární CD a po-
mocí radiologických a  nukleárně 
medicínských nálezů dokumentuje 
průběh onemocnění. Rutinní labora-
torní testování bylo rozšířeno o sledo-
vání cytokinové odpovědi organizmu, 
kterým dokládáme účinnost zcela oje-
dinělé terapie lenalidomidem.

Popis případu
Stanovení diagnózy a léčba 1. linie
Pacient, 46letý muž s  pravostran-
nou frustní hemiparézou a  expre-
sivní fatickou poruchou po opakova-
ných cévních mozkových příhodách, 
byl poprvé vyšetřen na našem praco-
višti v  červnu roku 2008 pro genera-
lizovanou (krční, axilární, mediasti-
nální, retroperitoneální a  tříselnou) 
lymfadenopatii, mírnou splenomega-
lii a  histologický nález Castlemanovy 
choroby z  exstirpované (červen roku 
2008) zvětšené lymfatické uzliny v pra-
vém třísle. Dle vstupních laboratorních 
výsledků byla přítomna mírná leuko-
cytóza (13,9 × 109/l), normochromní 
normocytární anémie (127  g/l) 
a  trombocytóza (577 ×  109/l), zvý-
šená hladina D-dimerů (1,29 μg/ml),  
f ibrinogenu (4,7 g/l), C-reaktivního 
proteinu (35,4 mg/l) a  sedimentace 

erytrocytů (16 mm za 1. hod, 30 mm 
za 2. hod). Ostatní parametry včetně 
jaterních testů, renálních funkcí a hod-
noty celkové bílkoviny v  séru byly 
v normě. Trepanobiopsie z lopaty kosti 
kyčelní prokázala normální trilineární 
hematopoézu. Kromě neurologického 
postižení byl muž s anamnézou niko-
tinizmu a prodělané hepatitidy B sle-
dován s arteriální hypertenzí. Etiologie 
cévních mozkových příhod u  tohoto 
relativně mladého muže velmi prav-
děpodobně souvisela s  vaskulitidou, 
která tuto nemoc provázela (viz dále), 
a s laboratorními projevy hyperkoagu-
lace (trombocytóza, zvýšená koncent-
race D-dimerů a fibrinogenu).

K ověření vzácné diagnózy podstou-
pil pacient opakované bioptické vy-
šetření lymfatické uzliny z levého třísla 
(červenec roku 2008) a retroperitonea 
(říjen roku 2008), které v obou přípa-
dech toto vzácné onemocnění potvr-
dilo (obr. 1). Přešetření na případnou 
infekční nebo revmatologickou etio-
logii v rámci diferenciální diagnostiky 
bylo negativní. Pro přítomnost velké 
uzlinové masy v malé pánvi utlačující 
okolní struktury (obr.  2) byl pacient 
i přes absenci celkových příznaků indi-
kován k podání systémové léčby.

Po prefázi kortikoidy (dexametazon 
40 mg p.o. den 1–4, 11–14, 21–24) 
byl v prosinci roku 2008 zahájen che-
moterapeutický režim R-CHOP (rituxi-
mab 375 mg/m2 i.v. den 1, cyklofosfa-
mid 750 mg/m2 i.v. den 1, adriamycin 
50 mg/m2 i.v. den 1, vinkristin 2 mg i.v. 
den 1, prednison 100 mg p.o. den 1–5, 
opakování po 21 dnech, celkem podány 
3 cykly). Léčba rituximabem, monoklo-
nální protilátkou proti antigenu CD20,  
byla opodstatněna nálezem CD20 po-
zitivních buněk v histologickém prepa-
rátu. Dávky cyklofosfamidu, adriamy-
cinu a prednisonu v tomto léčebném 
schématu byly vzhledem k celkovému 
stavu pacienta a  ke komorbiditám  
v 1. cyklu redukovány.

Na zavedené léčbě se však celkový 
stav pacienta postupně zhoršoval 
s rozvojem dyspepsií a progredujícího 
oboustranného otoku rukou a nohou 
s lividním zbarvením prstů. Tato kožní 
manifestace byla na základě klinického 
nálezu a  výborného účinku antiagre-
gační a  vazodilatační léčby uzavřena 
jako vaskulitida (obr. 3), i když histo-
logicky byly popsány změny odpoví-
dající erythema multiforme. Kontrolní 
CT vyšetření po podání 3 cyklů uká-
zalo neměnný rozsah lymfadenomega-

Our experience in treatment of multicentric plasma-cell Castleman disease associated with vasculitis manifestations – case report and 
literature review

Summary: Castleman disease is a rare idiopathic non-neoplastic lymphoproliferative disorder with 2 clinical (unicentric and multicentric) and 
3 histomorphological (hyaline-vascular, plasma-cell and mixed) forms identified. The case report given here describes the 3-year experience with 
therapy in a patient, male born 1961, diagnosed with multicentric plasma-cell Castleman disease (HIV and HHV-8 negative) with the finding 
of generalized lymphadenopathy and splenomegaly. During first line treatment (R-CHOP: rituximab, cyclophosphamide, doxorubicin, vinc-
ristine, prednisone, 3 cycles in total, 12/2008–2/2009) the development of bilateral upper and lower limb edemas with clinical manifestation  
of vasculitis occurred and a restaging computed tomography (CT) examination revealed a stable finding of the lymphadenomegaly. Greater 
success was achieved with thalidomide regimen (CTD: cyclophosphamide, thalidomide, dexamethasone, 10 cycles, 3/2009–1/2010)  
leading to reduction in the size of the hypervascularized lymph nodes (almost by 50%) as well as their radiopharmaceutical (fluorodeoxy-
glucose) uptake as seen on a combined positron emission tomography and computed tomography (PET/CT) scan imaging. Thalidomide 
was given daily at doses between 100 and 200 mg. We returned to the CTD regimen again in April 2010 after a short period of monoclonal 
antibody tocilizumab treatment (400 mg intravenous in 2-week intervals with 50% dose reduction due to a limited supply of the drug, 
5 doses in total) during which edemas reoccurred with a CT scan finding of stable lymphadenomegaly. However, the renewed regimen 
with thalidomide was stopped after 2.5 cycles due to adverse effects of thalidomide (neuropathy) and corticoids (Cushing syndrome). 
In September 2010, after enrollement in the Celgene’s Compassionate Use Program we were able to start treating the patient with the 
derivative of thalidomide, lenalidomide, at a dosage of 25 mg on days 1–21 in a 28-day cycle, 15 cycles in total (10/2010–12/2011). 
The monotherapy with lenalidomide was very well tolerated by the patient without any effects of myelotoxicity, thromboembolism or 
relapses of edemas and vasculitis, additionally now with apparent improvement of fatic disorder and the patient’s motor abilities. Thus, 
lenalidomide represents an attractive alternative agent for patients with Castleman disease after rituximab and cytostatics failures. It has 
a favourable safety profile and could be therefore considered for administering in first line treatment.

Key words: Castleman disease – glucocorticoids – chemotherapy – rituximab – thalidomide – monoclonal antibody – tocilizumab – 
lenalidomide – positron emission tomography – computed tomography
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na 150–200 mg denně. Dexametazon 
byl naopak od 4. cyklu pro opakované 
dekompenzace glykemií při nově dia-
gnostikovaném diabetes mellitus re-

otoků končetin, v  dalším průběhu se 
celkový stav pacienta postupně zlepšo-
val a pro dobrou toleranci byly od V. do 
VIII. cyklu navýšeny dávky thalidomidu 

lie. Tento režim s použitím rituximabu 
se tedy i přes pozitivitu CD20 antigenu 
u  našeho pacienta neosvědčil, a  byl 
proto v březnu roku 2009 ukončen.

Thalidomid v léčbě 2. linie
Vzhledem k přetrvávajícím otokům dol-
ních končetin a  celkovému chřadnutí 
pacienta nebyla další léčba odkládána 
a  již v  březnu roku 2009 byl zahájen 
1. cyklus režimu s thalidomidem (režim 
CTD senior, cyklofosfamid 50 mg p.o. 
den 1–28, thalidomid 100 mg p.o.  
den 1–28, dexametazon 20 mg p.o.  
den 1–4 a 15–18, opakování po 28 dnech,  
podáno 10 cyklů). Během 1. týdne 
léčby byla patrná postupná regrese 

Obr. 1. Histologický nález z exstirpo-
vané lymfatické uzliny, hematoxylin- 
-eozin, zvětšení 50krát a 100krát. Ar-
chitektonika uzlin je zachována, avšak 
interfolikulární oblasti jsou výrazně 
rozšířené denzním infiltrátem tvoře-
ným převážně polyklonálními zralými 
plazmocyty. Navíc jsou interfolikulárně 
přítomny hojné drobné epiteloidní ve-
nuly, ojediněle se sklerotickou stěnou. 
Lymfatické folikuly přibližně stejné ve-
likosti jsou expandované i do oblasti 
dřeně a nečetné folikuly mají regresivně 
změněná zárodečná centra s mírnými 
vaskulárními hyalinními změnami. 
Plášťové zóny takto změněných foli-
kulů jsou typicky koncentricky cibulo-
vitě uspořádané. Splavy nejsou patrné.

Obr. 2. CT břicha, vstupní vyšetření – říjen roku 2008. Paket uzlin parailicky 
vlevo (šipky), nativní vyšetření (1) a po aplikaci kontrastní látky (2), kde je pa-
trné homogenní sycení uzlin kontrastní látkou.

Obr. 3. Kožní projevy u pacienta v průběhu léčby režimem R-CHOP uzavřeny 
jako vaskulitida při základní diagnóze (fotografie vlevo). Reziduální hyperpig-
mentace je patrná na chodidlech (obrázky vpravo pořízeny s odstupem 1 roku).
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Použití monoklonální protilátky 
a návrat k thalidomidu
Na začátku ledna roku 2010 obdržela 
naše klinika formou daru 5 ampulí 
(v  každé po  400 mg)  monoklonální 
protilátky proti receptoru pro inter-
leukin-6 (IL-6, tocilizumab). Jedná se 
dosud o  jednu z  nejúčinnějších do-
stupných terapeutických možností 
pro pacienty s  multicentrickou for-
mou CD. Při klasickém dávkování se 
každé 2 týdny podává 800 mg formou 
krátkodobé i.v. infuze. S ohledem na 
omezené množství tohoto léku, které 
jsme měli k  dispozici, jsme upravili 
dávkovací schéma (400 mg i.v. každé 
2 týdny, redukce dávky na 50 %) s plá-
nem 10týdenní léčby. Aplikace tocili-
zumabu byla zahájena v  lednu roku 
2010 a  probíhala vždy po premedi-
kaci kortikoidy, antihistaminiky a an-
tipyretiky jako prevence případných 
nežádoucích reakcí (obdobně jako 
u rituximabu).

Ačkoliv restagingové CT vyšetření po 
2 dávkách léku ukázalo obraz stacio-
nární retroperitoneální lymfadenopatie 
(obr. 5), u pacienta došlo ke zhoršení 
klinického stavu s recidivou otoků dol-
ních končetin. Podávání tocilizumabu 
bylo proto po 5 dávkách zastaveno 
a v dubnu roku 2010 jsme se vrátili k re-
žimu CTD (cyklofosfamid 50 mg p.o.  
den 1–28, thalidomid 100 mg p.o. den 
1–28, dexametazon 20 mg p.o. den 
1–2 a 15–16, opakování po 28 dnech, 
podáno dalších 2,5  cyklu). Třebaže 
stran základního onemocnění byl úči-
nek obnoveného režimu s  thalidomi-
dem uspokojivý, léčbu jsme byli nuceni 
opět ukončit, a  to pro projevy nežá-
doucích účinků thalidomidu (neuropa-
tie) i kortikoidů (Cushingův syndrom).

Monoterapie lenalidomidem 
a sledování cytokinové odpovědi 
organizmu
V září roku 2010 se naše pracoviště zare-
gistrovalo do programu CUP (Compas-
sionate Use Program) firmy Celgene,  
a získalo tak možnost podat u sledo-
vaného muže léčbu s  lenalidomidem, 
derivátem thalidomidu. Na základě 

ných lymfatických uzlin. Již při PET/CT 
vyšetření v červnu roku 2009, po 3 cyk-
lech léčby CTD, přetrvávala jen mírná 
zvýšená metabolická aktivita v  posti-
žených uzlinách, orientačně v dolním 
pásmu malignity (obr. 4).

dukován na podání pouze v  intervalu 
1.–4. dne každého cyklu. Restagingová 
PET/CT vyšetření ukázala postupnou 
regresi velikosti (celkově téměř o 50 %) 
i míry akumulace radiofarmaka pato-
logicky hypervaskularizovaných zvětše-

Obr. 4. CT, fúzní PET/CT a PET axiální řezy nad úrovní stropu levého acetabula 
ukazující léčebný efekt režimu s thalidomidem a monoterapie lenalidomidem. 
Patrný je pokles zvýšené akumulace radiofarmaka vyjádřené semikvantitativně 
pomocí hodnoty SUVmax (Maximum Standardized Uptake Value) a zmenšení ve-
likosti patologické uzliny dorzálně od společných ilických cév vlevo (šipka). Ná-
růst SUVmax z 3,76 na 6,15 v období mezi léčebnými liniemi odpovídá progresi 
onemocnění, ke kterému zřejmě došlo jednak při málo účinné terapii tocilizu-
mabem (leden roku 2010–březen roku 2010) a dále pak v době před zahájením 
léčby s lenalidomidem, kdy byl pacient přechodně ponechán bez aktivní terapie 
(srpen roku 2010–září roku 2010). Naopak v poslední studii (leden roku 2012) 
již sledovaná uzlina nevykazuje hypermetabolizmus fluorodeoxyglukózy a na PET 
vyšetření se tedy nezobrazuje.

Obr. 5. CT břicha, vyšetření před zahájením léčby tocilizumabem a 1 měsíc po 
něm. Ukázka stacionární velikosti zvětšených uzlin parailicky vlevo (šipky) v koro-
nární rovině po intravenózní aplikaci kontrastní látky.
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Analogický byl vývoj hodnot C-reak-
tivního proteinu, které v průběhu te-
rapie poklesly (tab. 1). Restagingové 
PET/CT vyšetření ukázalo zmenšení 
postižených lymfatických uzlin dopro-
vázené poklesem patologického hy-
permetabolizmu glukózy (obr. 4). Při 
pravidelných kontrolách bylo dále pa-
trné zlepšení fatické poruchy a moto-
rických schopností pacienta. Zatímco 

bylo podáno 15 cyklů (říjen roku 2010 
až prosinec roku 2011).

Během léčby jsme nepozorovali 
žádné známky myelosuprese. Hladiny 
IL-6, které jsme v rámci sledování cy-
tokinové odpovědi organizmu v pra-
videlných intervalech monitorovali, 
kolísaly během prvního cyklu léčby 
mezi 3,1 a 10,7 pg/ml a klesly počí-
naje 2.  cyklem pod hranici detekce. 

našich zkušeností s terapií mnohočet-
ného myelomu, u  něhož je lenalido-
mid standardně využíván, jsme se roz-
hodli pro dávkovací schéma 25 mg ve 
dnech 1–21 v rámci 28denního cyklu. 
S ohledem na riziko tromboembolizmu 
při podávání léku jsme doplnili pravi-
delnou medikaci o profylaktické sub-
kutánní podávání nízkomolekulárních 
heparinů [10]. Do prosince roku 2011 

Tab. 1. Laboratorní hodnoty v průběhu léčby lenalidomidem.

Datum odběru Aktuální terapie Leu Tr Hb IL-6 (pg/ml) CRP (mg/l)
12. 10. 2010 před zahájením léčby 4,2
12. 10. 2010 1 hod po 1. dávce 6,9
13. 10. 2010 před 2. dávkou 9,12 315 141 3,8 17
13. 10. 2010 po 2. dávce 4,2
14. 10. 2010 před 3. dávkou 8,24 282 141 4,5 14,2
14. 10. 2010 po 3. dávce 3,3
15. 10. 2010 před 4. dávkou 6,69 259 128 3,3 12,7
15. 10. 2010 po 4. dávce 5,1
19. 10. 2010 po 8. dávce (infekční komplikace) 9,21 254 140 10,7 56,1
2. 11. 2010 16. den 1. cyklu 6,65 327 135 3,1 16
16. 11. 2010 zahájení 2. cyklu 7,21 308 140 PLD 11,1
14. 12. 2010 zahájení 3. cyklu 6,33 321 134 PLD 8,5
11. 1. 2011 zahájení 4. cyklu 6,13 307 136 PLD 10,8

Leu – leukocyty (× 109/l), Tr – trombocyty (× 109/l), Hb – hemoglobin (g/l), PLD – pod limitem detekce použitého ELISA kitu 
(< 0,92 pg/ml)

Tab. 2. Přehled tříleté léčby pacienta s plazmocelulární multicentrickou CD.

Léčebná 
linie

Podaná léčba Dávkování Délka terapie Efekt léčby Nežádoucí 
účinky léčby

1. R-CHOP rituximab 375 mg/m2 i.v. den 1 3 cykly 
(12/2008–2/2009)

progrese  

    cyklofosfamid 750 mg/m2 i.v. den 1    

    adriamycin 50 mg/m2 i.v. den 1    

    vinkristin 2 mg i.v. den 1    

    prednison 100 mg p.o. den 1–5, opakování  
po 21 dnech

   

2. CTD cyklofosfamid 50 mg p.o. den 1–28
thalidomid 100–200 mg p.o. den 1–28
dexametazon 20 mg p.o. den 1–4 a 15–18, 
opakování po 28 dnech

10 cyklů 
(3/2009–1/2010)

parciální 
remise

dekompenzace 
glykemií

     

     

3. tocilizumab tocilizmab 400 mg i.v. každé 2 týdny 5 dávek 
(1/2010–3/2010)

progrese  

4. CTD cyklofosfamid 50 mg p.o. den 1–28
thalidomid 100 mg p.o. den 1–28
dexametazon 20 mg p.o. den 1–2 a 15–16, 
opakování po 28 dnech

2,5 cyklu 
(4/2010–7/2010)

parciální 
remise

neuropatie,  
Cushingův 
syndrom

     

     

5. lenalidomid lenalidomid 25 mg p.o. ve dnech 1–21,  
opakování po 28 dnech

15 cyklů 
(10/2010–12/2011)

kompletní re-
mise dle PET

žádné
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s Hodgkinovým lymfomem, difuzním 
velkobuněčným B lymfomem nebo 
mnohočetným myelomem [16]. Bylo 
zjištěno, že hladina IL-6 nejvíce kore-
luje s aktivitou multicentrické CD [11].

Mikrocytární anémie, typická pro 
multicentrickou plazmocelulární va-
riantu, zřejmě souvisí s IL-6 a hepcidi-
nem, tedy stejně jako u ostatních ané-
mií typu chronických chorob, a  má 
vztah k probíhajícímu chronickému zá-
nětu v organizmu [23]. IL-6 přímo zvy-
šuje jaterní produkci hepcidinu, klí-
čového regulátoru v  metabolizmu 
železa [24,25]. Hepcidin blokuje uvol-
ňování železa z  jaterních makrofágů 
a snižuje absorpci železa ve střevě, čímž 
omezuje dodávku železa do vyvíjejících 
se erytrocytů v  kostní dřeni  [23,26]. 
Nadměrná produkce hepcidinu je 
zřejmě odpovědná za mikrocytární 
anémii u  pacientů s  CD a  tato pro-
dukce může být tlumena blokováním 
signalizační cesty IL-6 pomocí tocilizu-
mabu (viz dále) [27].

Lidský herpesvirus 8
Lidský herpesvirus 8 (human herpes 
virus type 8 – HHV-8, někdy označo-
vaný jako herpesvirus Kaposiho sar-
komu) má rovněž úzký vztah k CD, ze-
jména k multicentrické CD u HIV (virus 
lidského imunodef icitu, human im-
munodeficiency virus) pozitivních pa-
cientů [7]. HHV-8 pozitivita byla na-
lezena téměř u  100 % publikovaných 
případů HIV pozitivních pacientů s CD 
a  v  50 % HIV negativních pacientů 
s  multicentrickou CD [16]. Dosud 
byla prokázána etiologická souvislost 
HHV-8 se 2 malignitami, Kaposiho 
sarkomem a primárním efuzním lym-
fomem. Zajímavé bylo zjištění, že v pří-
padě CD dochází k expresi jak latent-
ních, tak i  lytických proteinů HHV-8, 
zatímco u  Kaposiho sarkomu a  pri-
márního efuzního lymfomu jsou ex-
primovány především proteiny lytické 
fáze [28].

Jedním z těchto lytických proteinů je 
i virusový analog IL-6 (50% podobnost 
genu), který má přímý efekt, ale také 
zvyšuje hladinu lidského IL-6 u infiko-

tických buněk [1,9,13]. Jelikož znaky 
plazmocelulární CD nejsou specifické, 
je nezbytné vyloučení dalších nozo-
logických jednotek, jako jsou B  lym-
fomy, vzácné plazmocytomy, reaktivní 
lymfadenopatie asociované s  infekcí, 
autoimunitní choroby, jako je rev-
matoidní artritida, nebo reaktivní lym-
fadenopatie asociované s  jinými 
imunodeficity [1,14,15].

Patogeneze
Ačkoliv bylo navrženo několik imuno-
logických mechanizmů zahrnujících 
dysregulaci cytokinové sítě a  herpes-
virotické infekce, není etiopatogeneze 
onemocnění dosud zcela objasněna. 
Většina autorů se však přiklání k ná-
zoru, že CD je chronická nespeci-
f ická zánětlivá reakce na neznámý 
stimul [4,5,16]. Rozdílný fenotyp hya-
linně-vaskulární a plazmocelulární va-
rianty CD pak lze vysvětlit buď jako 
různou hostitelsky specif ickou imu-
nitní odpověď na tentýž stimul, kdy 
oba subtypy CD tvoří součást neděli-
telného kontinua, anebo se jedná o re-
akce na 2 různé ale vzájemně příbuzné 
stimuly [16].

Interleukin-6
IL-6 je cytokin s širokým rozsahem bio
logických účinků. V současné době je 
věnováno hodně pozornosti jeho nad-
produkci v plášťové zóně postižených 
lymfatických uzlin. Jeho role v  systé-
mové manifestaci CD se opakovaně 
potvrdila [17–20]. Tento pleiotropní 
interleukin stimuluje B buněčnou pro-
liferaci a je nezbytný pro vyzrávání ak-
tivovaných B buněk do plazmatických 
buněk, což je charakteristické pro plaz-
mocelulární variantu CD. IL-6 rovněž 
podněcuje vaskulární proliferaci, což je 
zase charakteristické pro hyalinně-vas-
kulární variantu, a to tak, že stimuluje 
sekreci vaskulárního endoteliálního 
růstového faktoru (vascular endothe-
lial growth factor – VEGF) [14,21]. IL-6 
je dále dáván do souvislosti s  malig-
ními lymfoproliferacemi [11,22]. Sé-
rové hladiny IL-6 u pacientů s CD jsou 
však signifikantně vyšší než u pacientů 

vstupně byl muž na ambulanci přivá-
žen na invalidním vozíčku, na zahájení 
12. cyklu již přišel v doprovodu a sám 
nyní ujde vzdálenost 50 metrů. Jedi-
nou interkurencí monoterapie lenali-
domidem byla nekomplikovaná bron-
chitida, která byla dobře zvládnuta 
empirickou antibiotickou léčbou za 
hospitalizace.

Souhrnný pohled na 3letý průběh 
léčby pacienta ukazuje tab. 2.

Diskuze
CD může být limitována na jednu uz-
linovou oblast, nebo ji může onemoc-
nění přesahovat. Na základě toho 
pak rozlišujeme unicentrickou (loka-
lizovanou) a  multicentrickou (gene-
ralizovanou) formu CD. Uvážíme-li 
navíc existenci 3 histopatologických 
forem onemocnění (hyalinně-vasku-
lární, plazmocelulární a smíšený typ), 
můžeme se setkat minimálně s 6 typy 
onemocnění s  více či méně podob-
nými projevy. Na pomyslné škále agre-
sivity by se na straně benigních lézí 
nacházela hyalinně-vaskulární unicen-
trická CD a na protilehlé straně tor-
pidní plazmocelulární multicentrická 
varianta s  typickými systémovými 
příznaky.

Hyalinně-vaskulární typ, někdy také 
označovaný jako angiofolikulární typ, 
je morfologicky charakterizován lym-
fatickými folikuly s malými hyalinizo-
vanými germinálními centry s  inter-
folikulární proliferací kapilár [11]. 
Histologický obraz bývá někdy při-
rovnáván ke slupce cibule (koncent-
ricky uspořádaná rozšířená plášťová 
zóna folikulů) či lízátku (plášťová zóna 
společně s  prominující sklerotickou 
cévou). V  roce 1993 popsali Danon 
et al podtyp hyalinně-vaskulární formy 
bohatý na stromu (stroma-rich va
riant), u  něhož dominuje zastoupení 
interfolikulární oblasti zaujímající více 
než 50 % lymfatické uzliny [12].

Na rozdíl od hyalinně-vaskulární va-
rianty má plazmocelulární CD méně 
charakteristické rozlišovací histolo-
gické znaky, typická je interfolikulární 
akumulace polyklonálních plazma-
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riferní uzlinové oblasti [5,9,34–36]. 
Úplné chirurgické odstranění má ku-
rativní potenciál [9]. Medián nejčas-
tějšího výskytu nemoci leží mezi 20 
a  35 lety věku  [34,37], muži i  ženy 
jsou postiženy rovnoměrně. Posti-
žené uzliny dosahují velikosti asi 
6–7  cm (rozptyl 1–25  cm)  [7]. Hya-
linně-vaskulární varianta CD bývá na-
lézána u 74–91 % pacientů s  lokalizo-
vanou formou CD a  manifestuje se 
solitárně zvětšenou lymfatickou uzli-
nou, zatímco minoritně zastoupená 
plazmocelulární forma obvykle posti-
huje skupinu mízních uzlin tvořících 
agregát  [5,9,15,38,39]. U  této formy 
onemocnění nebyla popsána zvýšená 
smrtnost [9].

Multicentrická forma
Generalizovaná forma CD byla jako 
multicentrická označena v  roce 
1985 [40]. Poprvé však byla popsána 
již v  roce 1978 s  charakteristickými 
znaky v podobě lymfadenopatie, systé-
mových příznaků, organomegalie, pro-
gresivního klinického průběhu s malig-
ním potenciálem [33]. Jedná se tedy 
o  atypické lymfoproliferativní one-
mocnění charakterizované systémovou 
lymfadenopatií a celkovými zánětlivými 
příznaky [31].

Unicentrická forma
Tento subtyp onemocnění podle star-
ších literárních údajů odpovídá asi za 
80 % CD, novější zdroje uvádějí asi 
60% podíl [16]. Tento zdánlivý nesou-
lad je dán zejména dostupností a vý-
znamnými pokroky v radiodiagnostice 
a  nukleární medicíně, na které spo-
léháme při posuzování postižených 
oblastí.

Lokalizovaná forma se klinicky mani-
festuje v podobě benigního, nebolesti-
vého, pomalého zvětšování lymfatické 
uzliny. Příznaky však může působit 
při kompresi přilehlých struktur (bo-
lest, dušnost, kašel, chrapot, poru-
cha polykání, průjmy a další) nebo je 
její nález náhodný při rutinní lékař-
ské prohlídce [9]. Systémová manifes-
tace včetně laboratorních abnormalit 
(anémie, zvýšená sedimentace erytro-
cytů, hypergamaglobulinemie) není 
častá, a pokud je přítomna, je s velkou 
pravděpodobností způsobena plaz-
mocelulární variantou [7]. Podle růz-
ných studií mělo 31–50 % pacientů 
asymptomatickou masu, u  33–69 % 
se vyskytly lokální nebo systémové 
příznaky [9,32,33].

Unicentrická forma CD posti-
huje v  46–70 % případů mediasti-
num, v 3–39 % břicho a v 10–15 % pe-

vaného hostitele [29,30]. Virusový IL-6 
sdílí funkční vlastnosti s  lidským ko-
relátem, a aniž by tvořil komplex s re-
ceptorem, může se vázat s  glykopro-
teinem gp130, což je vlastní přenašeč 
receptorového signálu IL-6. Tocilizu-
mab (monoklonální protilátka proti 
receptoru pro IL-6, viz dále) není scho-
pen blokovat tuto formu nerecepto-
rové aktivace gp130. Přesto léčba s to-
cilizumabem byla s to zlepšit příznaky 
a laboratorní parametry HHV-8 pozi-
tivních pacientů s CD. Lze tedy usuzo-
vat, že i když virusový IL-6 může být ex-
primován u těchto pacientů, je to stále 
lidský IL-6, který je dominantně odpo-
vědný za systémové příznaky u HHV-8 
pozitivních pacientů s multicentrickou 
CD [31].

Klasifikace
Ačkoliv byl na začátku tohoto textu 
popsán odlišný klinický a  morfolo-
gický pohled na CD, tato 2 dělení se 
navzájem překrývají, neboť ve většině 
případů unicentrické formy je nalézán 
obraz hyalinně-vaskulární CD a mul-
ticentrická varianta je typická mani-
festace plazmocelulární, případně 
smíšené formy CD. Charakteristiky 
onemocnění jsou přehledně uvedeny 
v tab. 3.

Tab. 3. Základní charakteristiky 2 klinických forem CD. Upraveno podle [16].

Ukazatel Unicentrická forma Multicentrická forma
medián výskytu 3. (plazmocelulární varianta) a 4. (hyalinně-vasku-

lární varianta) dekáda
5. a 6. dekáda, ale i mladší HIV pozitivní pacienti

příznaky asymptomatická nebo příznaky z komprese, výji-
mečně systémové příznaky, „paraneoplastický“ 
pemfigus častější u podtypu hyalinně-vaskulární 
formy bohatého na stromu 

horečka, noční pocení, hubnutí, únava, autoimu-
nitní příznaky, může být asociována s  periferní 
neuropatií a POEMS syndromem

organomegalie vzácná ano
výskyt lymfadenopatie zejména centrální (mediastinální, břišní) periferní i centrální
laboratorní abnormity vzácné (anémie, hypergamaglobulinemie, zvýšené 

reaktanty akutní fáze)
časté (anémie, trombocytopenie, hypergamaglo-
bulinemie, zvýšené jaterní testy a reaktanty akutní 
fáze, snížený albumin, poruchy renálních funkcí)

histomorfologický nález hyalinně-vaskulární, vzácně smíšený nebo 
plazmocelulární

plazmocelulární nebo smíšený, vzácně 
hyalinně-vaskulární

asociace s HIV ne někdy
asociace s HHV-8 ne ano
léčba chirurgická excize, někdy radioterapie nebo  

adjuvantní léčba při inoperabilním nálezu
systémová léčba (podrobně rozebráno v textu)

klinický průběh benigní většinou agresivní
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centrické formy a dále pak stanovení  
HIV statusu pacienta v případě multi-
centrické CD [16].

Unicentrická forma
Kompletní chirurgická excize patolo-
gické masy je v  případě unicentrické 
choroby téměř vždy kurativní, a to jak 
u hyalinně-vaskulární, tak u plazmoce-
lulární varianty [53–60]. 5leté přežití 
pak dosahuje 100 % [5,61]. K recidivě 
však může dojít po subtotální nebo 
parciální resekci. V  jedné studii pod-
stoupilo všech 48 pacientů s lokalizo-
vanou CD kompletní chirurgickou re-
sekci a přežilo s excelentní prognózou, 
po dobu sledování (22–115 měsíců) se 
neobjevily žádné příznaky nemoci [9]. 
Po chirurgické resekci plazmocelu-
lární  CD dochází k  remisi i  případ-
ných asociovaných paraneoplastických 
a  autoimunitních poruch. U  opera-
tivy hyalinně-vaskulárního CD je třeba 
velké opatrnosti pro přítomnost rozvi-
nuté vaskularizace tumoru, kdy bývá 
resekce často spojena s  velkými peri-
operačními ztrátami krve [53].

Radioterapie byla použita s  růz-
nou mírou úspěchu u  neresekabil-
ních nádorů [42,62]. I v monoterapii 
je schopna navodit kompletní remisi, 
ovšem ne u všech pacientů. Může být 
alternativou pro nemocné, kteří nemo-
hou podstoupit chirurgický výkon [7].

Rituximab je monoklonální pro-
tilátka proti povrchovému antigenu 
B buněk, proteinu CD20, která cílové 
buňky vybírá pro destrukci buď cestou 
komplementu, nebo přes cytotoxické 
buňky [63]. Tato látka se osvědčila 
u hyalinně-vaskulární formy jak v mo-
noterapii [64], tak i při neoadjuvant-
ním použití u  primárně neresekabil-
ních případů [65].

Multicentrická forma, HIV negativní 
status
Výsledky chirurgického debulkingu 
u  multicentrické CD nedosáhly dle 
dostupné literatury významnějších lé-
čebných odpovědí [37]. Jeden pacient 
s  hyalinně-vaskulární formou multi-
centrické CD však přežil dlouhodobě 

vity a následným rozvojem syndromu 
získané poruchy imunity (AIDS).

Diagnostika
Po vyloučení reaktivních lymfadenopa-
tií u infekcí a systémových chorob po-
jiva je pro určení diagnózy onemocnění 
rozhodující histologický nález [49]. Na 
CD by se mělo myslet vždy u pacientů 
s Kaposiho sarkomem a POEMS syn-
dromem, tedy ještě před biopsií uzlin, 
které jinak bývají tím prvním, co nás 
navede ke správné diagnóze [7].

Pro odlišení unicentrické od multi-
centrické CD mají zásadní význam ra-
diodiagnostika a  metody nukleární 
medicíny pro zjištění případné krční, 
hrudní, břišní a  pánevní lymfadeno-
patie. Vstupní laboratorní testování 
zahrnuje vyšetření krevního obrazu, 
sedimentace erytrocytů, C reaktiv-
ního proteinu, jaterních testů, séro-
vého kreatininu, elektroforézy séra, 
případné pozitivity virusu HIV a dále 
i  pozitivity virusu HHV-8, která však 
není rutinně stanovována ve všech la-
boratořích. Měření cytokinového pro-
filu organizmu (zejména hladin IL-6) je 
zatím rezervováno pro vědecké účely.

PET/CT přes svoji vysokou senzi-
tivitu při diagnostice neoplazií není 
vhodné pro odlišení CD od jiných be-
nigních nebo maligních lymfoprolife-
rací [50]. CD jakožto benigní choroba 
vykazuje mírnou až střední akumulaci 
radiofarmaka nad lymfatickými uzli-
nami [50,51]. Lymfomy s nižším stup-
něm malignity však mohou také někdy 
vykazovat nízké vychytávání značené 
glukózy na PET skenech [52]. PET/CT 
je cenné vyšetření při odlišování uni-
centrické od multicentrické CD [50].

Terapie
Doporučení k  léčbě CD lze jen ob-
tížně formulovat, neboť neexistuje 
žádná standardní terapie. Literatura 
je tvořena popisy jednotlivých případů 
a malých souborů a až na výjimky ne-
jsou k  dispozici výsledky randomizo-
vaných studií. Pro volbu optimální 
léčebné strategie je v první řadě roz-
hodující rozlišení unicentrické a multi-

Multicentrická forma je méně častý 
subtyp CD, nemocní jsou většinou 
starší než v případě unicentrické formy, 
pohlaví jsou zastoupena stejně [7]. Me-
dián věku pacientů leží podle různých 
autorů mezi 48 a  57 lety [9,34,37]. 
Histologicky jsou ve většině případů 
nalézány změny svědčící pro plazmoce-
lulární CD. Nejčastějším příznakem je 
horečka a asi 1/2 nemocných trpí hub-
nutím a nočními poty [41,42]. Často 
bývá přítomna celková slabost a  ne-
vůle, bolesti kloubů a  kožní svědění. 
Asymptomatický průběh byl popsán 
v méně než 10 % případů [32,43].

Splenomegalie je vyjádřena asi 
u 33–79 %, hepatomegalie se vyskytuje 
téměř výlučně se splenomegalií a po-
zorujeme ji asi u  63 % pacientů  [7]. 
Asi u 1/2 pacientů se setkáme s otoky 
nebo výpotky (f luidotorax, ascites). 
Laboratorní odchylky jsou konstant-
ním nálezem. U  všech nemocných 
s multicentrickou CD byla zjištěna zvý-
šená sedimentace erytrocytů, v  90 % 
anémie (chronických chorob nebo 
autoimunitní), trombocytopenie 
nebo elevace transamináz u  2/3  vy-
šetřených pacientů a polyklonální hy-
pergamaglobulinemie v  85 % pří-
padů [32,41,43,44]. Dále byl popsán 
výskyt hypalbuminemie, snížené hla-
diny feritinu, zvýšených jaterních testů 
a  mnohých autoprotilátek (zejména 
antinukleárních) [16,32,43,44].

V literatuře se uvádí, že onemocnění je 
často doprovázeno imunodeficiencí, se-
kundární amyloidózou, neuropatií, kož-
ními lézemi, Kaposiho sarkomem (13 %),  
nehodgkinovými lymfomy (18 %), he-
mangiomy, plazmocytomy, karcinomy 
kolon, ledvin, štítné žlázy, dále i smíše-
nou chorobou pojiva, ale i POEMS syn-
dromem (polyneuropatie, organome-
galie, endokrinopatie, monoklonální 
gamapatie, kožní léze  – skin) (15 %)  
[20,45–48]. Podle studie zveřejněné 
v  roce 1985 došlo v průběhu nemoci 
k rozvoji příznaků z postižení centrál-
ního nervového systému (včetně zá-
chvatů a afázie) u 40 % pacientů [40]. 
Toto číslo však mohlo být zkresleno ne-
rozpoznanou přítomností HIV poziti-
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Lenalidomid je funkční a strukturální 
analog thalidomidu s protizánětlivými, 
antiangiogenními a  imunomodulač-
ními účinky. Stejně jako thalidomid 
snižuje produkci IL-6. Je schválen pro 
léčbu mnohočetného myelomu a mye-
lodysplastického syndromu, navíc byly 
popsány jeho pozitivní účinky u  pa-
cientů s rezistentní chronickou lymfa-
tickou leukemií, folikulárním lymfo-
mem, lymfomem z plášťových buněk, 
difuzním velkobuněčným B lymfomem, 
ale i u solidních tumorů. Na rozdíl od 
thalidomidu je hlavním nežádoucím 
účinkem lenalidomidu jeho myeloto-
xicita [82,83]. Použití lenalidomidu 
u CD je dosud zcela ojedinělé. Tímto 
popisem našeho případu nejen doka-
zujeme jeho léčebné účinky u této dia
gnózy, ale demonstrujeme i  vynika-
jící bezpečnostní profil léku, a to i při 
dlouhodobém podávání, které u  na-
šeho pacienta dosáhlo 15 měsíců, 
tedy déle než v  případě hůře tolero-
vaného thalidomidu. Absenci typické 
myelotoxicity lenalidomidu vysvětlu-
jeme přítomností funkční, nepostižené 
kostní dřeně pacienta. Podobné zkuše-
nosti máme i při použití lenalidomidu 
u pacienta s refrakterní multisystémo-
vou histiocytózou z Langerhansových 
buněk, kde rovněž nebyla dřeň nemocí 
postižena a během 11 cyklů se v krev-
ním obrazu neobjevily známky myelo-
toxicity [84].

Multicentrická forma, HIV pozitivní 
status
S ohledem na preexistující těžkou imu-
nosupresi u  těchto pacientů je další 
medikamentózní imunosuprese ri-
ziková. Na rozdíl od vynikajících vý-
sledků u Kaposiho sarkomu po podání 
vysoce účinné antiretrovirové tera-
pie (HAART) k regresi CD většinou ne-
dochází. Ačkoliv bylo dále prokázáno, 
že některá antivirotika (foscarnet, gan-
ciklovir, cidofovir) mají in vitro poten-
ciál přerušit replikaci virusu HHV-8,  
úspěchy v  klinické praxi při použití 
těchto léků byly smíšené [16]. U 3 HIV 
a HHV-8 pozitivních pacientů s multi-
centrickou CD bylo dosaženo ganciklo-

Po 16 týdnech došlo ke zmenšení lym-
fadenomegalie, poklesu zánětlivých 
parametrů, vzestupu hemoglobinu, 
albuminu, celkového cholesterolu,  
HDL a BMI (body mass indexu), únava 
se snížila [31]. Intravenózně apliko-
vaný tocilizumab v  dávce 8 mg/kg 
každé 2 týdny je schválený pro terapii 
multicentrické CD v Japonsku [68].

Rovněž bylo popsáno úspěšné po-
užití rituximabu po selhání předchozí 
léčby pomocí kortikosteroidů [71], 
chemoterapie [72], ale např. i u HIV 
a HHV-8 negativního muže s CD aso-
ciovanou s  autoimunitní hemolytic-
kou anémií a  Raynaudovým fenomé-
nem [73]. S úspěchem jsou využívány 
kombinované režimy s klasickou che-
moterapií [74].

Léčebné úspěchy byly zaznamenány 
i  při použití imunomodulačních látek 
u malých skupin pacientů. V  literatuře 
lze nalézt popisy případů, u nichž měla 
léčba interferonem α nebo all-trans re-
tinovou kyselinou výborný terapeutický 
efekt [63]. Thalidomid navíc snižuje pro-
dukci IL-6 a má rovněž antiangiogenní 
vlastnosti. Výhoda podávání thalido-
midu spočívá v dobrém bezpečnostním 
profilu léku, absenci významné myeloto-
xicity, a to i při několikaletém podávání, 
limitující však může být rozvoj periferní 
neuropatie [63,75,76]. Vynikající účinky 
thalidomidu jsou doloženy několika ka-
zuistikami. U  jedné pacientky došlo ke 
kompletní remisi cytopenie, ascitu a pe-
rikardiálního výpotku po dobu 40 mě-
síců na monoterapii thalidomidem, pře-
trvávala pouze lymfadenopatie. Po tuto 
dobu byla pacientka asymptomatická, 
začala opět pracovat, aniž ji neuropa-
tie omezovala [77,78]. Ke zlepšení kli-
nického i laboratorního statusu a regresi 
lymfadenomegalie a  hepatosplenome-
galie došlo dále u pacientky s POEMS 
syndromem asociovaným s  hyalinně-
vaskulární CD, kde byla zpočátku léčba 
doplněna o  dexametazon [79]. Tha-
lidomidem bylo dosaženo remise ne- 
frotického syndromu v  jednom pří-
padě CD [80] a úspěch byl zaznamenán 
i u pacientky s CD asociovaným s para-
neoplastickým pemfigem [81].

(sledování 82 měsíců) po cervikální 
a axilární disekci lymfatických uzlin [9].

V  několika případech bylo dosa-
ženo léčebné odpovědi radiotera-
pií [16]. U  dvou pacientů vedlo ozá-
ření největší skupiny lymfatických uzlin 
dokonce k  regresi i  ve vzdálenějších 
lokalizacích [66,67].

Alkylační cytostatika jako součást in-
tenzivní chemoterapie bývají často po-
užívána v rámci léčby první linie. Vzo-
rem pro cytoredukční léčbu se staly 
režimy určené pro terapii nehodgkino-
vých lymfomů [7]. Mezi nejčastěji po-
užívané režimy se řadí CHOP (cyklo
fosfamid, vinkristin, doxorubicin, 
prednison) a  CVAD (cyklofosfamid, 
vinkristin, doxorubicin, dexametazon), 
oba využívané se smíšenými úspěchy. 
Publikované malé studie udávají počet 
léčebných odpovědí 50 % u  CHOP 
a 67 % u CVAD [37,42].

Dle publikovaných popisů případů 
mají kortikosteroidy potenciál navo-
dit u některých nemocných remisi one-
mocnění [63]. Frizzera et al popisují 
6 pacientů, kteří byli léčeni glukokor-
tikoidy, u 2 se podařilo dostat nemoc 
pod kontrolu při dlouhodobém podá-
vání kortikoidů, u 4 nebylo dosaženo 
žádné trvalé odpovědi [40]. Dlou-
hodobé užívání kortikosteroidů však 
může být spojeno s  vysokým rizikem 
bakteriální infekce u pacientů s multi-
centrickou formou, kdy bylo popsáno 
mnoho případů úmrtí na sepsi při te-
rapii [32,40].

Cílená biologická léčba CD mono-
klonálními protilátkami proti recep-
toru pro IL-6 nebo proti samotnému 
cytokinu dosahuje u HIV negativních 
pacientů excelentních terapeutických 
výsledků [2]. Tyto látky výrazně zmír-
ňují příznaky a upravují biochemické 
abnormality multicentrické CD, ačko-
liv se projevy většinou po vysazení léčby 
vrátí [31,68–70]. Tocilizumab je hu-
manizovaná monoklonální protilátka 
proti receptoru pro IL-6. První pro-
spektivní studie popisuje zkušenosti 
s  60týdenní léčbou u  28 pacientů. 
Aplikováno bylo vždy 8 infuzí po  
8 mg/kg tocilizumabu každé 2 týdny. 
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Závěry pro praxi
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Formou kazuistik a  popisů ma-
lých souborů pacientů byly zveřejněny 
účinky chemoterapie [86,87] a interfe-
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měla tato remise i  radiologický kore-
lát. Celkové 2leté přežití bylo 95 %. Po 
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Prognóza multicentrické CD je bez 
léčby špatná [68]. Většina pacientů 
s multicentrickou CD zemře na fulmi-
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