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Kazuistika

Úvod –  základní informace 
o Castlemanově chorobě
Castlemanova choroba, zvaná též an-
giofolikulární hyperplazie lymfatických 
uzlin, patří k lymfoproliferativním cho-
robám nejasné etiologie. Nejedná se 
sice o maligní klonální onemocnění, 
ale může se v maligní lymfoproliferaci 
transformovat. Castlemanova cho-

roba se častěji vyskytuje v u nemoc-
ných s HIV infekcí, nebo s infekcí hu-
mánním herpesvirem 8 než v průměrné 
populaci. Může však probíhat i bez pří-
tomnosti těchto virů.

Castlemanova choroba má z hle-
diska lokalizace 2 zásadně odlišné 
typy: lokalizovanou a multicentrickou 
formu.

V našem textu se zabýváme pa-
cientem s multicentrickou chorobou. 
Multicentrická forma je prognosticky 
závažnější. Postihuje nejčastěji osoby 
v 5.– 6. dekádě věku.

Klinicky se nemoc projevuje sub-
febriliemi až febriliemi kolísavého 
průběhu, lymfadenopatií, může být 
provázena splenomegalií a hepatome-
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Souhrn: Castlemanova choroba (zvaná též angiofolikulární hyperplazie lymfatických uzlin) se dělí na 2 prognosticky odlišné skupiny. Lo-
kalizovaná forma je obvykle vyléčitelná chirurgickým zákrokem a tedy prognosticky příznivá. Multicentrická forma je prognosticky nepří-
znivá a vyžaduje systémovou léčbu. Klasickými projevy multicentrické formy Castlemanovy nemoci je mnohočetné postižení lymfatických 
uzlin (lymfadenopatie), někdy bývá hepatomegalie i splenomegalie a případně výpotky v serózních dutinách. K typickým patologickým 
laboratorním hodnotám u těchto pacientů patří zvýšená hodnota CRP, anémie chronických chorob a mnozí z nich mají zvýšenou koncen-
traci celkové bílkoviny, přesahující i 100 g/ l. Je to způsobené vysokou koncentrací polyklonálních imunoglobulinů. K typickým klinickým 
příznakům patří kolísavé subfebrilie či febrilie, zvýšené noční pocení, únava obvykle související s anémií. U ně kte rých pacientů se nemoc 
projeví vaskulitidou, často i s postižením mozkových tepen, tedy cévní mozkovou příhodou. Etiologie této nemoci není jasná, jde o poly-
klonální proliferaci lymfocytů často s diferenciací v plazmocyty. Nejde tedy o klonální maligní onemocnění, ale do klonálního lymfopro-
liferativního onemocnění nemoc může přejít. Nicméně i když nejde o maligní onemocnění v histomorfologickém slova smyslu, příznaky 
nemoci jsou natolik zatěžující, že vyžadují systémovou léčbu. Léčba této nemoci byla dříve založena na kortikoidech a cytostatikách, ale 
tato léčba nedosahovala vždy svého cíle, tedy kompletní remise nemoci. V posledních letech došlo ke zlepšení léčebných výsledků přidáním 
jednoho z nových léků k základním lékům, tedy k cytostatikům a k dexametazonu. Hodně publikací popisuje přínos přidání třetího léku 
ze skupiny IMIDS (immunomodulatory drugs), kam patří thalidomid a lenalidomid. Tyto léky ovlivňují tvorbu cytokinů a blokují angio-
genezi, a to se pak pozitivně projeví v rychlosti léčebné odpovědi. Druhým novým lékem, který pomohl v kombinaci s klasickou léčbou, je 
antiCD20 protilátka rituximab. A třetím novým lékem je monoklonální protilátka proti receptoru pro interleukin-6, tocilizumab. V našem 
textu popisujeme velmi rychlou léčebnou odpověď po kombinované léčbě cyklofosfamid 500 mg/ m2 i.v. infuze 1. a 15. den v 28denním 
cyklu, dexametazon 20 mg p.o. 1.– 4. den a 15.– 18. den cyklu a thalidomid 100 mg denně. V průběhu dvouměsíční léčby se zcela norma-
lizovalo vychytávání fl uorodeoxyglukózy při PET-CT vyšetření, zmenšily se původně patologicky zvětšené uzliny, normalizovala původně 
zvýšená hodnota CRP a vzestoupila původně výrazně snížená hodnota hemoglobinu. V průběhu posledních 3 let jde o 2. pacienta s mul-
ticentrickou Castlemanovou chorobou, u kterého jsme pozorovali velmi rychlou léčebnou odpověď po léčbě kombinací thalidomidu, 
cyklofosfamidu a dexametazonu. Považujeme proto tuto léčbu za vhodnou pro nově diagnostikované nemocné s multicentrickou formou 
Castlemanovy choroby. 

Klíčová slova: Castlemanova choroba –  multicentrická forma –  thalidomid –  bortezomib –  rituximab –  tocilizumab –  POEMS syndrom –  
vaskulitida –  polyklonální hypergamaglobulinemie –  anémie chronických chorob –  horečka nejasného původu (fever of unknown origin)
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galií a také tvorbou výpotků v serózních 
dutinách.

K dalším znakům pak patří anémie 
chronických chorob, zvýšená hodnota 
CRP, v ně kte rých případech výrazné zvý-
šení polyklonálních imunoglobulinů, což 
vede k tomu, že hodnota celkové bílko-
viny je značně zvýšena a může způsobit 
projevy hyperviskozity. Hypergamaglo-
bulinemie však není přítomna u všech ne-
mocných s touto nemocí. S Castlemano-
vou chorobou mohou být spojeny projevy 
narušené imunity, např. vaskulitida [1].

Vzhledem k velmi nízké incidenci ne-
existují pro tuto nemoc léčebná dopo-
ručení založená na klinických studiích. 
Nečetné popisy této nemoci lze najít 
i v českých publikacích [2– 7].

V posledních letech se objevily četné, 
v dalším textu citované publikace, po-
pisující úspěch léčby thalidomidem. 
Cílem našeho sdělení je informovat 
o našich zkušenostech s léčbou multi-
centrické formy Castlemanovy choroby 
thalidomidem, cyklofosfamidem a de-
xametazonem a předložit přehled in-
formací o léčbě této nemoci.

Popis případu
Klinické příznaky a stanovení 
diagnózy 
Pacient, narozený roku 1954, byl již 
po několik předchozích let sledo-
ván gastroenterology pro chronic-
kou pankreatitidu, recidivující cho-
langitidy a chronickou hepatopatii. 
V roce 2007 byla provedena choledo-
choduodenoanastomóza. Opakovaná 
tvorba ascitu v hepatorenálním pro-
storu byla řešena drenážemi pod CT 
kontrolou. Gastroenterologové dále 
uvádějí steatofi brózu a cirhózu jater 
s portální hypertenzí. Histologicky se 
jednalo o granulomatózní hepatitidu 
nejasné etiopatogeneze s negativními 
sérologiemi.

V prosinci roku 2010 byl tento pa-
cient poprvé odeslán na naše praco-
viště. Důvodem k odeslání byla vysoká 
hodnota celkové bílkoviny (100 g/ l) 
a dále vysoké koncentrace polyklo-
nálních imunoglobulinů (celkové IgG 
58 g/ l), monoklonální imunoglobulin 
nebyl prokázán. Důležité patologické 
hodnoty uvádíme v tab. 1.

Subjektivní potíže nemocného: zvý-
šené hodnoty tělesné teploty (mezi 
37– 38 °C) a patologická únava 
a občas výrazné noční pocení.

V objektivním nálezu byly mírně 
zvětšené axilární uzliny (o průměru 
1,5 cm) a zvětšená játra přesahující ob-
louk žeberní.

V rámci diferenciální diagnostiky 
lymfadenopatie bylo provedeno mimo 
jiné také PET-CT vyšetření počátkem 
roku 2011. Prokázalo masivní abdo-
minální a mediastinální lymfadenopa-
tii s patologicky zvýšenou akumulací 
fl uorodeoxyglukózy.

První pokus o histologické stanovení 
diagnózy –  březen roku 2011 
První chirurgický výkon s cílem získat 
reprezentativní vzorek pro histologické 
vyšetření byl proveden v dubnu roku 
2011. Jednalo se o exstirpaci zvětšené 
uzliny z axily. Výsledek histologického 
vyšetření však nepřinesl pojmenování 
nemoci. Patolog popsal histiocytózu 
splavů a polyklonální plazmocyty v uz-
lině, ale jednoznačnou diagnózu se pa-

PET-CT documented fast onset of treatment response to cyclophosphamide, thalidomide and dexamethasone in patients with multi-
centric Castleman‘s disease. Case description and treatment information overview

Summary: Castleman‘s disease (also called angiofollicular lymph node hyperplasia) can take two forms with different prognosis: the localized 
form can usually be treated by a surgical intervention and has therefore a favourable prognosis. On the other hand, the multicentric form has 
an unfavourable prognosis and requires systemic treatment. Classic manifestations of multicentric Castleman‘s disease are multiple sites of 
lymphadenopathy, sometimes hepatomegaly and also splenomegaly or serous cavity effusions. Typical pathological laboratory levels meas-
ured in patients with this disease include an increased CRP level, anaemia of chronic diseases, and many patients have an increased total pro-
tein concentration, in some cases exceeding even 100g/ l. It is caused by a high concentration of polyclonal immunoglobulins. Typical clinical 
symptoms include fl uctuating subfebrile or febrile temperatures, increased night sweats and fatigue usually related to anaemia. In some pa-
tients, the disease is manifested as vasculitis, frequently also affecting cerebral arteries, i.e. leading to cerebrovascular accidents. The aetiol-
ogy of this disease is unclear; it is a polyclonal lymphocyte proliferation, often with differentiation into plasma cells. It is not a clonal malign 
disease; however, it can transform into a clonal lymphoproliferative disease. Even though it is not a malign disease in the histomorphological 
sense, the disease symptoms are so acute that systemic treatment is required. In the past, the treatment method of this disease used to be 
based on corticoids and cytostatics; however, such treatment was not always successful in achieving its objective, i.e. complete remission. In 
the past few years, an improvement of treatment results was accomplished by adding a new drug to the basic medication, i.e. to cytostatics 
and dexamethasone. Many publications describe the benefi t of adding a third drug from the IMiDs group (immunomodulatory drugs), such 
as thalidomide or lenalidomide. These drugs affect the formation of cytokines and block the angiogenesis, which in turn positively infl uences 
the speed of the treatment response. The second new drug that has helped in combination with classical treatment is the anti-CD20 antibody, 
rituximab. The third new drug to add this list is the monoclonal antibody against the interleukin-6 receptor, tocilizumab. This paper describes 
a rapid treatment response after combined treatment with cyclophosphamide 500mg/ m2 i.v. infusion 1st and 15th day in a 28- day cycle, 
dexamethasone 20mg p.o. cycle day 1– 4 and cycle day 15– 18, and thalidomide 100mg daily. In the course of the two-month treatment, the 
accumulation of fl uorodeoxyglucose during the PET-CT imaging has normalized; the originally pathologically enlarged nodes have become 
smaller, the originally elevated CRP level has normalized and the originally signifi cantly lower haemoglobin level has risen. This is the second 
patient with multicentric Castleman‘s disease in the last three years who showed a rapid response to treatment with thalidomide combined 
with cyclophosphamide and dexamethasone. Therefore, we consider such treatment suitable for newly diagnosed patients with multicentric 
Castleman‘s disease. 

Key words: Castleman‘s disease –  multicentric form –  thalidomide –  bortezomib –  rituximab –  tocilizumab –  POEMS syndrome –  
vasculitis –  polyclonal hypergammaglobulinemia –  anaemia of chronic disease –  fever of unknown origin
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množství serózního výpotku a známky 
po předchozích zánětlivých atakách se 
srůsty plíce s bránicí a adhezí k hrudní 
stěně. V mediastinu parakardiálně 
nad bránicí byl vidět objemný infi ltrát, 
který byl v perikardiálním tuku. Hrudní 
chirurg naťal mediastinální pleuru 
a postupně uvolnil inf iltrát velikosti 
3 × 2 cm. Ten pak odeslal k nativnímu 
zpracování na patologii. Pak hrudní 
chirurg provedl koagulaci spodiny a za-
vedl hrudní drén. Z tohoto vzorku se 
konečně podařilo získat jednoznačnou 
histologickou diagnózu (obr. 1, 2 a 3).

Histologické hodnocení materiálu 
odebraného ze zvětšených 
mediastinálních uzlin 
Patolog popsal zachovalou architek-
toniku lymfatické uzliny s převážně at-
retickými a ojediněle hyperplastickými 
folikuly. Dále popsal interfolikulárně 

Třetí pokus o histologické stanovení 
diagnózy –  červen roku 2012 
Dva neúspěšné pokusy o histologické 
stanovení názvu nemoci odradily pa-
cienta od dalších návštěv naší ambu-
lance, takže nyní trvalo více měsíců, 
než klinické příznaky nemoci (slabost, 
zvýšené teploty a noční pocení v roz-
sahu celého těla) přiměly pacienta 
k další návštěvě našeho pracoviště. 
Byla provedena další zobrazovací vy-
šetření, která jenom potvrdila progresi 
lymfadenopatie v oblasti mediastina 
a také v oblasti břišní dutiny.

Po diskuzi s chirurgy byla nyní zvo-
lena mediastinální lymfadenopatie za 
cíl diagnostického operačního výkonu. 
Hrudní chirurg při celkové narkóze, se-
lektivní intubaci a separované ventilaci 
po kolapsu plíce zavedl porty pro to-
rakoskopii do hrudníku zvyklým způ-
sobem. V hrudníku bylo minimální 

tologovi z této exstirpované uzliny ne-
podařilo stanovit.

Druhý pokus o histologické 
stanovení diagnózy –  květen 
roku 2011 
V květnu roku 2011 byla provedena 
druhá operace s cílem odebrat dosta-
tek materiálu pro stanovení diagnózy. 
Tentokráte se jednalo o odběr mate-
riálu z břišní dutiny, kde na PET-CT 
zobrazení byly popsány patologicky 
zvětšené uzliny. Operující chirurg měl 
roli ztíženou srůsty v dutině břišní po 
předchozích břišních operacích, nic-
méně podařilo se mu odebrat několik 
vzorků uzlin pro histologické vyšetření. 
Morfologické vyšetření odebraného 
materiálu však opět bylo bez jedno-
značného závěru. Patolog v odebrané 
uzlině popsal opět jen chronické zánět-
livé změny. 

Tab. 1. Vývoj laboratorních parametrů souvisejících s aktivitou Castlemanovy nemoci.

Datum Celková 
bílkovina 

(g/ l)

Albumin 
(g/ l)

IgG celkové 
(g/ l)

Ig M celkové 
(g/ l)

IgA celkové 
(g/ l)

Hemoglobin 
(g/ l)

CRP 
(mg/ l)

2010 –  prosinec 100,5 31 58 1,59 3,6 103 26

2011 –  únor 105 34 – – – 106 49

2011 –  květen 105 30 47 1,41 4,65 93 33

2012 –  srpen před léčbou 102 27 52 1,21 5,0 99 41

2012 –  září po 1. cyklu 84 29 – – – 111 16

2012 –  září po 2. cyklu 76 33 20 1,14 4,29 118 13

2012 –  listopad po 3. cyklu 74,8 34,7 25 1,78 5.06 115 18

2012 –  prosinec po 4. cyklu 75 31 23 2,7 5,26 106 25

Obr. 1. Histologický obraz Castlemanovy nemoci. 
1 – zesílená stěna cév hyalinem, 2 – zachovalá architekto-
nika LU, 3 – atretický folikul. 

Obr. 2. Histologický obraz Castlemanovy nemoci. 
1 – CD 23 (FC�RII) – folikulární dendritické buňky.
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tab. 1. Poklesla hodnota CRP, poklesla 
hodnota celkové bílkoviny, poklesla 
původně vysoká hladina polyklonál-
ních imunoglobulinů a vzestoupila 
hodnota hemoglobinu již po 2 cyklech 
a v průběhu dalších 2 cyklů se hod-
noty stabilizovaly, nedostaly se však na 
normu, takže léčebnou odpověď pra-
covně hodnotíme jako parciální remisi, 
byť pro tuto chorobou nejsou defi no-
vána kritéria léčebné odpovědi.

Pro hodnocení by bylo jistě zajímavé 
vyšetřit hladiny interleukinů (inter-
leukinu 6) a vaskulárního endoteliál-
ního růstového faktoru (VEGF) a vývoj 
těchto parametrů při léčbě thalidomi-
dem. Tato vyšetření však nejsou stan-
dardně prováděna a hrazena.

CT hodnocení 
Při klasickém CT hodnocení, provede-
ném po 2 cyklech léčby, byla popsána 
lehká regrese splenomegalie, částečná 
regrese počtu a velikosti zmnožených 
lymfatických uzlin, stacionární konfi -
gurace jater.

V hrudníku byla na klasickém CT 
obraze popsána regrese lymfatických 
uzlin mediastinálně. Popisovaný roz-
sáhlý paket lymfatických uzlin nad 
bránicí před srdcem byl také v regresi 
početní i velikostní. V hrudníku se na 
zmenšení paketu však podílel i ope-
rační výkon. Vývoj nemoci při léčbě 
v klasickém CT obraze dokumentují 
obr. 4– 9.

PET-CT hodnocení 
Po 2. cyklu chemoterapie bylo prove-
deno hodnocení léčebné odpovědi me-
todou PET-CT vyšetření. V mediastinu 
stále přetrvávaly zmnožené lymfatické 
uzliny, místy s nepatrnou regresí. Infi l-
trát v mediastinu parasternálně a pa-
rakardiálně se zmenšil. Slezina zůstala 
o stejné velikosti beze změny. V dutině 
břišní bylo patrné zmenšení lymfatic-
kých uzlin.

Při PET hodnocení bylo zjištěno, že 
původně zvýšené vychytávání fl uoro-
deoxyglukózy v lymfatických uzlinách 
se zcela normalizovalo. Zvýraznily se 
však heterogenity a ložiskové zvýšení 

Léčba
Dne 28. srpna 
2012 byla zahájena 
léčba Castlema-
novy multicen-
trické choroby. 
Důvodem pro 
zahájení léčby 
byly výrazné kli-
nické symptomy 
(zvýšené tep-
loty, noční po-
cení, patologická 
únava). Byla apli-
kována chemote-
rapie v následují-
cím složení:

• cyklofosfamid 500 mg/ m2 (900 mg 
celkem) i.v. infuze 1. a 15. den ve 
28denním cyklu,

• thalidomid (Myrin), 1 tableta obsa-
hující 100 mg denně (večer),

• dexametazon 20 mg v magistrali-
ter připravené kapsli p.o. 1.– 4. den 
a dále 15.– 18. den ve 28denním 
cyklu.

Profylakticky byla současně s che-
moterapií podána následující léčba:
• omeprazol 20 mg večer po dobu léčby 

dexametazonem a ještě další 2 dny 
po ukončení léčby dexametazonem,

• nízkomolekulární heparin (Fraxipa-
rin) s cílem snížit riziko tromboem-
bolizmu, které vyplývá z léčby thali-
domidem a dexametazonem,

• cotrimoxazol 480 mg denně, profy-
laxe pneumocystové pneumonie.

Druhý cyklus této léčby byl zahájen 
25. září 2012. Tolerance léčby je zatím 
výborná, pacient neudává žádné nežá-
doucí účinky.

Hodnocení účinnosti léčby
Klinické a laboratorní hodnocení 
Po 2 cyklech (měsících) léčby pacient 
uvedl, že odezněly dříve pozorované 
subfebrilie a vymizelo noční pocení 
a také ustoupila patologická únava.

Výrazné zlepšení bylo patrné z vývoje 
laboratorních hodnot, které ukazuje 

rozsáhlé plochy polyklonálních plaz-
matických buněk. Vzhledem k tomu, 
že lymfatické folikuly byly převážně 
atretické, konstatoval patolog, že jde 
o podtyp nazývaný tranzitorní, zapa-
dající do skupiny plazmocytární va-
rianty Castlemanovy choroby. Všechna 
morfologická vyšetření byla prove-
dena patology ve FN Brno, pracoviště 
Bohunice.

Rozsah nemoci dle 
zobrazovacích vyšetření před 
zahájením léčby 
Poslední PET-CT vyšetření před zahá-
jením léčby bylo provedeno v březnu 
roku 2012. Zobrazovací specialisté po-
pisují v oblasti hrudníku výrazně zvět-
šené uzliny parasternálně a dále v zad-
ním mediastinu a v předním bráničním 
úhlu, kde paket uzlin dosahoval prů-
měru 9 cm, což byla progrese ve srov-
nání s předchozím vyšetřením.

V dutině břišní byla zřetelně zvět-
šená slezina 19 × 13 cm a zvětšené lym-
fatické uzliny v oblasti retroperitonea, 
které měly 3,7 cm v průměru, peri-
ferní uzliny v axilách byly také zvětšené, 
ale zvětšení bylo méně nápadné než 
u hrudních a abdominálních uzlin.

Akumulace fl uorodeoxyglukózy byla 
ve všech uzlinových oblastech zvýšená, 
SUVmax bylo mezi 2– 3 a nejvyšší akumu-
lace fl uorodeoxyglukózy byla v oblasti 
uzlin v bráničním úhlu, SUVmax 4,12.

Obr. 3. Histologický obraz Castlemanovy nemoci. 
1 – infi ltráty plazmatických buněk, 2 – depozitum fi brinu 
v germinativním centru, 3 – typické pravidelné uspořádání 
plášťové zóny, 4 – germinativní centra bez hyalinních změn. 
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rovali; Castlemanova choroba, multi-
centrický plazmocelulární typ s vyso-
kou vstupní hodnotou celkové bíkoviny 
přesahující 100 g/ l, se po letech trans-
formovala v maligní lymfom, který 
mimo jiné způsoboval osteolýzu.

Histologické typy Castlemanovy 
nemoci
Castlemanova choroba je histologicky 
dělena na 3 typy, hyalinně-vaskulární 
typ, plazmocytární typ a smíšený typ.

Histologický obraz hyalinně-vasku-
lárního typu je charakterizován zmno-

také „angiofollicular lymph node hy-
perplasia“, česky přeloženo angiofoli-
kulární uzlinová hyperplazie.

Castleman si této neobvyklé nozolo-
gické jednotky všiml již v 50. letech mi-
nulého století a v roce 1956 publikoval 
první popis [8].

Choroba nemá, alespoň zpočátku, 
maligní ani monoklonální charak-
ter proliferace. V ně kte rých případech 
však byla popsána pozdější transfor-
mace v maligní krevní onemocnění. 
Sami jsme podobný průběh u jedné 
pacientky na našem pracovišti pozo-

aktivity v patologicky změněných já-
trech. Změny ve vychytávání f luoro-
deoxyglukózy zachycuje tab. 2 a změny 
v průběhu času na PET-CT vyšetření 
obr. 10.

Uvedená vyšetření potvrzují velmi 
rychlý nástup účinku zvolené léčby 
a tedy i vhodnost jejího pokračování.

Diskuze
Castlemanova choroba je vzácná 
a řídce diagnostikovaná nemoc, pro 
jejíž označení se někdy používá termínu 
„giant lymph node hyperplasia“ nebo 

Obr. 4. Retroperitoneální lymfadenopatie před léčbou. Obr. 5. Retroperitoneální lymfadenopatie po léčbě – ná-
padná regrese nálezu.

Obr. 6. Bochníkovitý útvar na stěně hrudní nitrohrudně 
paramediálně vpravo v úrovni mezi kostosternálním 
1. a 2. skloubením před léčbou. 

Obr. 7. Bochníkovitý útvar na stěně hrudní nitrohrudně pa-
ramediálně vpravo v úrovni mezi kostosternálním 
1. a 2. skloubením po léčbě.
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Obr. 8. Rozsáhlý paket uzlin před srdcem nad bránicí před 
léčbou.

Obr. 9. Paket uzlin před srdcem nad bránicí. Nápadná re-
grese nálezu po léčbě.

Tab. 2. Přehled hodnot velikosti uzlinového paketu a akumulace radiofarmaka (FDG) vyjádřené semikvantitativně in-
dexem SUVmax (maximální hodnoty „standardized uptake value“) v zobrazovaném ložisku (v bráničním úhlu ventrálně 
vpravo) a rovněž i v nejvíce aktivním ložisku. Je patrný nárůst hodnot SUVmax i velikosti mezi lednem roku 2011 a břez-
nem roku 2012 –  do doby, než byla stanovena diagnóza a zahájena léčba. Rovněž je patrný pokles hodnot 
SUVmax (v zobrazované i nejvíce aktivní uzlině) i ve velikosti zobrazovaného paketu v říjnu roku 2012 po 3 měsících po-
pisované léčby.

Datum
Aplikovaná dávka 

v MBq

SUVmax 
lymfadenopatie 
v bráničním úhlu

SUVmax 
nejaktivnějšího 

ložiska

Velikost paketu 
uzlin v bráničním úhlu 

ventrálně vpravo

29. 1. 2011 vstupní vyšetření 369 3,09 3,99 8,4 × 7,75 cm

15. 3. 2012 vyšetření před léčbou 337 4,12 4,66 9,5 × 3,2 cm

1. 10. 2012 vyšetření po 2. měsíci léčby 330 2,29 2,29 7,2 × 2,5 cm

Obr. 10. PET/ CT vyšetření: obrazy CT 
(vlevo), PET- CT (uprostřed) a PET 
(vpravo) v axiálním řezu v úrovni uzlino-
vého paketu v bráničním úhlu ventrálně 
vpravo. 
Horní trojice z vyšetření v lednu roku 
2011 –  uzlinový paket (žlutá šipka) se 
zvýšenou akumulací FDG (zelená šipka). 
Prostřední trojice z vyšetření v březnu 
roku 2012 dokumentuje velikostní pro-
gresi splývajících uzlin v LD (low dose) 
CT obrazu a vzestup metabolické akti-
vity (silné šipky). Dolní trojice z vyšet-
ření v říjnu roku 2012 dokumentuje veli-
kostní regresi uzlin v CT obrazu, i pokles 
metabolické aktivity těchto uzlin (nejsil-
nější šipky). 
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periferních uzlinových oblastí. Na CT 
zobrazení se manifestuje jako měkká 
tkáňová masa s mírným až středním 
kontrastním enhancementem.

Multifokální forma může být také 
provázena splenomegalií a hepatome-
galií a u ně kte rých pacientů bývá pří-
tomen ascites nebo pleurální výpotek.

Na rozdíl od lokalizované formy bývá 
multifokální forma provázena systé-
movými příznaky, podobnými, jako 
někdy provází non hodgkinské lym-
fomy či Hodgkinův lymfom.

První návštěva nemocných s Castle-
manovou chorobou u lékaře může být 
z důvodu undulujících febrilií či subfe-
brilií, splňujících kritéria horečky ne-
jasného původu, nebo pro úbytek 
hmotnosti, případně pro patologic-
kou únavu. U pacientů s vysokou kon-
centrací imunoglobulinů může být 
důvodem první návštěvy u lékaře hy-
perviskozita, projevující se epistaxí, 
únavou, poruchou zraku. Jiné pacienty 
s touto nemocí přivede poprvé k lé-
kaři projev vaskulitidy, včetně vaskuli-
tidy mozkových tepen projevujících se 
jako cévní mozkové příhody. U ně kte-
rých pacientů byly popsány i známky 
intersticiálního postižení plic [13,14].

tváří žádné systémové příznaky, na svou 
přítomnost upozorní jedině velikostí 
uzliny či paketu uzlin, který začne ne-
mocnému dělat problémy svou expanzí 
a útlakem okolních struktur. U loka-
lizovaných forem se obvykle popisuje 
intraabdominální či intratorakální lo-
kalizace. Ve skupině nemocných s lo-
kalizovanou formou, které na našem 
pracovišti sledujeme, se 3krát jednalo 
o intraabdominální pakety, v jednom 
případě o paket v oblasti axily.

Lokalizovaná forma se léčí totální 
chirurgickou resekcí. Tento výkon má 
na rozdíl od lymfomů kurativní cha-
rakter. Při subtotální resekci může však 
dojít k recidivě. V případě neresekova-
telnosti solitárního ložiska se používá 
radioterapie.

Lokalizovaná forma při histologic-
kém vyšetření resekátu obvykle od-
povídá hyalinně-vaskulárnímu typu 
Castlemanovy nemoci [9– 12].

Charakteristika multifokální formy 
Multifokální forma Castlemanovy ne-
moci mívá na rozdíl od výše uvedené lo-
kalizované formy postižení četných uz-
linových oblastí, jak intratorakálně či 
intraabdominálně, tak také postižení 

žením folikulů, které bývají malé a mají 
regresivně transformovaná zárodečná 
centra se širšími plášťovými zónami. 
Interfolikulárně je hypervaskularita. 
Pláště folikulů jsou tvořeny koncent-
ricky uspořádanými lymfocyty, připo-
mínajícími cibulové vrstvy. Radiálně 
probíhající kapiláry penetrují až do 
germinálního centra, které často ob-
sahuje hyalinní depozita. V interfoliku-
lárním prostoru je patrná proliferace 
kapilár, četné lymfocyty a plazmatické 
buňky. Imunohistologické studie pro-
kázaly polyklonální typ exprese lehkých 
řetězců v interfolikulárních B-lymfocy-
tech a plazmatických buňkách.

Histologický obraz plazmocytárního 
typu se vyznačuje výraznějším zastou-
pením plazmatických buněk.

Klinické formy 
Z hlediska klinické prezentace nemoci 
se rozlišují 2 zásadně odlišné formy:
• lokalizovaná forma a
• multifokální forma.

Charakteristika lokalizované formy 
Lokalizovaná forma, jak z názvu vy-
plývá, postihuje jednu uzlinu či uzlino-
vou oblast. Tato forma obvykle nevy-

Tab. 3. Kritéria horečky nejasného původu (fever of unknown origin – FUO), která jsou indikací k dalšímu vyšetřování 
[18].

Klasické FUO s febriliemi FUO podle Knockaerta se subfebriliemi

• teploty 38 °C a více
• trvání teplot 3 týdny a více
• diagnóza nejasná po 3 dnech základního vyšetřování

• ranní teploty 37,2 °C a více 
• teplota 37,8 °C a více kdykoliv během dne 
• trvání subfebrilií 3 týdny a více 
• přítomny laboratorní známky zánětu 
• diagnóza nejasná po 3 dnech základního vyšetřování

Minimální rozsah provedeného diagnostického vyšetření při zařazení do kategorie FUO, pokud tato vyšetření nepřinesou 
objasnění původu, jsou na místě další vyšetření podle publikovaných doporučení [17,18] 

• podrobná anamnéza a klinické vyšetření
• diferenciální krevní obraz, sedimentace erytrocytů, CRP, ionty, jaterní enzymy, urea, kreatinin- mikroskopická a chemická ana-

lýza moči
• hemokultury, kultivace moči, případně další kultivace podle příznaků
• RTG snímek hrudníku
• břišní a pánevní sonografie
• antinukleární protilátky, protilátky proti cytoplazmě neutrofi lů, revmatoidní faktor, tuberkulinový test
• sérologická vyšetření zaměřená podle lokálního výskytu infekcí a dále sérologická vyšetření na HIV, CMV, EBV
• spirální CT břicha a případně hrudníku
• echokardiografie v případě šelestu, tachykardie nebo poruch srdečního rytmu

vl 4 2013.indb   307 17.4.2013   9:54:00



Vnitř Lék 2013; 59(4): 301–312308

PET-CT dokumentovaný rychlý nástup léčebné odpovědi cyklofosfamidu, thalidomidu a dexametazonu

Literatura uvádí následující možné 
spontánní vývoje této nemoci [29– 34]:
• opakované relapsy a remise,
• stabilní perzistující choroba,
• progredující fatální choroba,
• transformace v maligní lymfom.

Souběh s POEMS syndromem 
Histologicky i klinicky se může pře-
krývat průběh multicentrické formy 
Castlemanovy nemoci s osteosklerotic-
kým myelomem a s POEMS syndromem 
(což je akronym pro Polyneuropathy, 
Organomegaly, Endocrinopathy, Mo-
noclonal gammopathy, Skin chan-
ges), jak vyplývá z citované literatury. 
Poměrně často se v těchto případech 
objevují popisy komplikujících cévních 
mozkových příhod, které pravděpo-
dobně souvisejí s vaskulitidou [35– 43]. 
Etiopatogezene a tedy souvislosti 
Castlemanovy choroby s POEMS syn-
dromem čekají na objasnění.

Léčba
Léčba této nemoci byla rozebrána v ně-
kolik posledních českých publikacích 
a v několika zahraničních přehledech, 
proto jenom stručně. V dalším textu 
připomeneme jenom základní kameny 
léčby a nebudeme rozvádět, jak se liší 
léčba v případě souběhu HIV infekce 
a Castlemanovy nemoci. Přehled léčby 
Castlemanovy nemoci kombinované 
s HIV infekcí uvádí Szturz [44].

Klasická chemoterapie 
U multifokálního typu Castlemanovy 
nemoci byla použita klasická chemote-
rapie v podobných kombinacích jako 
u maligních lymfomů. Léčba založená 
na pouhé kombinaci cytostatik ne-
vedla ve všech případech k dlouhodo-
bému ústupu nemoci. Přehled všech 
publikovaných zkušeností s klasickou 
chemoterapií uvádí např. [36,37].

AntiCD20 protilátka, rituximab 
Z nových dostupných léků se u pa-
cientů s Castlemanovou chorobou 
osvědčila monoklonální protilátka an-
tiCD20, rituximab. Obvykle se používá 
v kombinaci s chemoterapií, podobně 

jen banální viróza či jiné tzv. self-limi-
ting infekce, neboli infekce, které samy 
odezní do 3 týdnů. U pacientů, kteří 
splňují kritéria horečky nejasného pů-
vodu (tab. 3), je chybou, když se lékař 
spokojí s podáním antibio tika a ne-
zahájí pátrání po příčině. Pokud pa-
cient splňuje diagnózu febrilií nebo 
subfebrilií nejasného původu, je nutné 
okamžité zahájit vyšetřování. Vzhle-
dem k tomu, že existuje velmi vysoký 
počet možných příčin, doporučuje se 
postupovat podle publikovaných do-
poručení pro vyšetřování těchto stavů 
[17– 20].

Velkým přínosem pro objasňo-
vání těchto stavů je vyšetření PET-CT, 
jak dokumentuje citovaná literatura 
[21– 24] a jak potvrzuje i tento případ.

Vyšetření rozsahu choroby
V současnosti je nejvýhodnější meto-
dou pro vyšetření rozsahu i hodno-
cení léčebné odpovědi PET-CT vyšet-
ření, jak dokumentují četné publikace. 
PET-CT má potenciál znázornit veli-
kost uzlin, charakterizovat agresivitu 
nemoci podle míry akumulace fl uoro-
deoxyglukózy v uzlinách a dále infor-
movat o případné hepatomegalii, sple-
nomegalii či o vznikajícím duplicitním 
tumoru [25– 28].

I u našeho pacienta PET-CT vyšetření 
informovalo o rozsahu nemoci před léč-
bou a pokles akumulace fl uorodeoxy-
glukózy signalizoval výrazný pokles akti-
vity, což korelovalo se zvýšením hodnoty 
hemoglobinu, poklesem hodnoty CRP.

Průběh nemoci 
Multicentrická forma je agresivnější 
než lokalizovaná. Medián přežití nebyl 
publikován. Z popisu případů je však 
zřetelné, že u většiny nemocných má 
choroba dlouholetý průběh. Pacienty 
sice rychle nezabíjí, ale výrazně zhor-
šuje kvalitu jejich života. Projevy vasku-
litidy jsou vysloveně invalidizující (cévní 
mozkové příhody) a komplikují další 
léčbu i ošetřování. Vzhledem k naru-
šení imunity se u těchto nemocných ve 
srovnání s průměrnou populací zvyšuje 
výskyt dalších maligních chorob.

Laboratorní projevy 
U pacientů s multifokální formou 
Castlemanovy nemoci bývá anémie 
chronických chorob, zvýšená hodnota 
CRP, zvýšená sedimentace.

V ně kte rých případech multifokální 
formy jsou extrémně zvýšené koncent-
race imunoglobulinů, které jsou poly-
klonální (obvykle u plazmocytárního 
typu). Někteří pacienti s multifokální 
formou však mívají normální koncen-
trace imunoglobulinů. V jiných přípa-
dech byla popsána granulocytóza.

Pokud je vyšetřena kostní dřen, může 
být nalezen zvýšený počet polyklonál-
ních plazmocytů [15,16].

Multifokální forma může nabývat 
3 histologických variant, častý je plaz-
mocytární typ anebo typ smíšený, výji-
mečný je typ hyalinně-vaskulární.

Plazmocytární varianta je více agre-
sivní proti okolním tkáním, do nichž 
může prorůstat.

Z hlediska výskytu v populaci jde 
o nemoc středního věku, tedy osob v 
5. či 6. dekádě života.

U popisovaného pacienta se jednalo 
tedy o generalizované postižení uzlin 
břišní a hrudní dutiny a hepatosple-
nomegalii a velmi pravděpodobně 
s nemocí souvisel i opakovaně se tvo-
řící ascites. Z laboratorních nálezů 
byla u našeho pacienta před zaháje-
ním léčby opakovaně potvrzena ané-
mie, odpovídající anémii chronických 
chorob, zvýšená sedimentace i hod-
nota CRP, polyklonální zmnožení imu-
noglobulinů, což se projevilo zvýšením 
celkové bílkoviny na hodnotu 105 g/ l.

Stanovení diagnózy 
V případě unicentrické formy Castle-
manovy nemoci vedou ke stanovení 
diagnózy příznaky z lokální expanze. 
V případě multicentrické formy pa-
cienti spíše přicházejí s celkovými pří-
znaky, které často odpovídají kritériím 
horečky nejasného původu. Termín 
„horečka nejasného původu“ (ang-
licky fever of unknown origin –  FUO) 
byl vytvořen jako označení situace, kdy 
je díky časovému kritériu velmi neprav-
děpodobné, že by příčinou teploty byla 
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užívala thalidomid ve stejném dávko-
vání bez konkomitantní kortikoterapie 
a třetí ženě byla zpočátku podána in-
dukční fáze s kortikoidy a cyklofosfa-
midem a následně se snížením dávek 
prednisonu se léčba rozšířila o thali-
domid opět ve výše zmíněném dávko-
vacím režimu [65].

Efekt thalidomidu byl zdokumento-
ván také u HIV pozitivních pacientů. 
Stary et al dosáhli kombinovaným re-
žimem s thalidomidem (200 mg denně, 
později přechod na 100 mg) a rituxi-
mabem kompletní klinické a radiolo-
gické remise plazmocelulární multi-
centrické Castlemanovy choroby u HIV 
a HHV– 8 pozitivního muže [66]. U jed-
noho HIV a HHV– 8 pozitivního muže 
s Kaposiho sarkomem došlo ke zlepšení 
celkového stavu, zvýšení počtu destiček 
a negativnímu restagingovému vyšet-
ření z kostní dřeně po 38 týdnech léčby 
s 200 mg thalidomidu denně, která byla 
na začátku doplněna o etoposid [67]. 
V dosud největší retrospektivní ana-
lýze 11 dominantně HIV a HHV- 8 pozi-
tivních pacientů s multicentrickou Ca-
stlemanovou chorobou bylo dosaženo 
kombinací rituximabu s thalidomidem 
(100 mg denně) 91 % kompletních re-
misí s 2letou dobou bez progrese cho-
roby u 60 % sledovaných [68].

Protilátka proti interleukinu 6, 
tocilizumab 
U pacientů s multicentrickou formou
Castlemanovy choroby byla proká-
zána zvýšená hladina interleukinu 6. 
Toto zjištění vedlo k testování blo-
kády účinku interleukinu 6. Pro tento 
účel byla použita monoklonální proti-
látka proti receptoru pro interleukin 6, 
zvané tocilizumab.

A jak je zřetelné z citovaných publi-
kací, tocilizumab aplikovaný pacien-
tům v Castlemanovou chorobou vedl 
k remisi nemoci [69– 75].

Naše zkušenosti s léčbou 
multicentrické Castlemanovy 
choroby 
Na našem pracovišti jsme v posledních 
2 letech léčili 2 pacienty s multicent-

podávání, jak dokládá případ pacienta 
s Crohnovou chorobou, který tole-
roval tento lék po dobu 5 let při za-
chování dobré terapeutické účinnosti 
[58]. Limitující však může být rozvoj 
periferní neuropatie. Vynikající účinky 
thalidomidu jsou doloženy několika 
kazuistikami. U jedné pacientky došlo 
ke kompletní remisi cytopenie, ascitu 
a perikardiálního výpotku po dobu 
40 měsíců na monoterapii thalidomi-
dem, přetrvávala pouze lymfadeno-
patie (iniciální dávka 300 mg byla re-
dukována na 200 mg pro rozvoj mírné 
periferní neuropatie). Po tuto dobu 
byla pacientka asymptomatická, za-
čala opět pracovat, aniž by ji neu-
ropatie limitovala [59,60]. Zlepšení 
klinického i laboratorního stavu s re-
gresí lymfadenomegalie a hepatosple-
nomegalie došlo dále u pacientky 
s POEMS syndromem (polyneuro-
patie, organomegalie, endokrinopa-
tie, monoklonální gamapatie, kožní 
změny) asociovaným s hyalinně-vas-
kulární formou multicentrické Castle-
manovy choroby, u které byla popsána 
20měsíční léčba 200 mg thalidomidu 
denně doplněná v prvních 8 měsících 
o dexametazon [61]. Podobně zarea-
goval na kombinační podání bortezo-
mibu s thalidomidem (100 mg denně, 
celkem 24 týdnů) muž, u něhož byl 
POEMS syndrom sdružen se smíšenou 
variantou multicentrické Castlema-
novy choroby. Důležité bylo zjištění, že 
2 roky po ukončení léčby zůstává stav 
pacienta stabilní [62].

Thalidomidem bylo dosaženo re-
mise nefrotického syndromu v jednom 
případě multicentrické Castlemanovy 
choroby [63] a úspěch byl zazname-
nán i u pacientky s multicentrickou 
Castlemanovou chorobou asociova-
nou s paraneoplastickým pemfigem 
[64]. Přesvědčivé výsledky byly dále do-
loženy u 3 pacientek s multicentrickou 
Castlemanovou chorobou asociova-
nou s difuzními hyperpigmentovanými 
kožními plaky. Léčba u první ženy se-
stávala z kombinace prednisonu a tha-
lidomidu (150 mg denně, později udr-
žovací dávka 50 mg), druhá pacientka 

jako je tomu u maligních B lymfomů. 
Kombinovaná chemoterapie s korti-
koidy s rituximabem představuje jednu 
z účinných léčebných možností, jejíž 
úspěch je doložen četnými publika-
cemi [29,30,46– 54].

Bortezomib 
Úspěchy bortezomibu u mnohočet-
ného myelomu vedly k testování bor-
tezomibu u plazmocelulární varianty 
Castlemanovy nemoci. A podle 3 pu-
blikací, které popisují tuto léčbu, bylo 
podání bortezomibu spojeno s dosa-
žením kompletní remise. Bortezomib 
je tedy po rituximabu druhým novým 
účinným lékem pro tyto nemocné 
[37,55– 57].

Thalidomid 
U plazmocelulární malignity, mno-
hočetného myelomu, se v posledních 
10 letech dostal do rutinní terapie tha-
lidomid. Jeho přidání k běžné chemo-
terapii zvýšilo u mnohočetného my-
elomu počet léčebných odpovědí. 
A je tedy pochopitelné, že thalidomid 
byl podáván i pacientům s plazmoce-
lulární či smíšenou variantou Castle-
manovy nemoci. V posledních letech 
se objevily četné publikace popisu-
jící dlouhodobé remise multicentrické 
formy Castlemanovy nemoci po léčbě 
založené na thalidomidu. Thalidomid 
moduluje tvorbu cytokinů, což je pro 
jeho léčebný účinek u této nemoci jed-
ním z velmi zásadních účinků.

Kombinovanou léčbu s thalidomi-
dem jsme před časem podali s úspě-
chem jinému našemu pacientovi. 
Vzhledem k tomu, že v našem před-
chozím případně nepřinesla kombi-
novaná léčba R– CHOP léčebný efekt, 
zatímco léčba obsahující thalidomid 
vedla k okamžité odpovědi, zvolili jsme 
v tomto dalším případě iniciální léčbu 
thalidomidem.

Thalidomid snižuje produkci inter-
leukinu 6 a má rovněž antiangiogenní 
vlastnosti. Výhoda podávání thalido-
midu spočívá v dobrém bezpečnost-
ním prof ilu léku, absenci významné 
myelotoxicity, a to i při několikaletém 

vl 4 2013.indb   309 17.4.2013   9:54:01



Vnitř Lék 2013; 59(4): 301–312310

PET-CT dokumentovaný rychlý nástup léčebné odpovědi cyklofosfamidu, thalidomidu a dexametazonu

• Z hlediska nákladů souvisejících 
s léčbou je zřejmě nejvýhodnější 
léčba thalidomidem, cyklofosfami-
dem a dexametazonem.

Tato práce byla podpořena granty IGA Mini-
sterstva zdravotnictví NT12215, NT12130 
a NT13190, ale také MUNI/ A/ 0723/ 2012 i „In-
stitucionální podpory výzkumné organizace 
poskytnuté Ministerstvem zdravotnictví ČR 
Masarykovu onkologickému ústavu“.
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k normalizaci akumulace fl uorodeoxy-
glukózy a ke zmenšení lymfadenopatie.

Léčba kombinací thalidomid, cyklo-
fosfamid a dexametazon vedla i u na-
šeho druhého pacienta s multicentric-
kou Castlemanovou chorobou k rychlé 
léčebné odpovědi. 

Obecný problém špatné 
dostupnosti léků pro raritní choroby
V době, kdy jsem po ukončení studia 
nastoupil jako lékař na interní oddě-
lení, jsme měli k dispozici určité limi-
tované množství léků, které jsme pou-
žívali podle svého nejlepšího vědomí 
a svědomí. Použití léku jsme zvažo-
vali pouze na základě znalosti nemoci 
a znalosti léku a jeho vlastností a vše 
kontrolovalo bdělé oko našeho pri-
máře. V té době nebylo použití léku 
omezováno dalšími nařízeními, která 
by limitovala použití léku jen pro ur-
čitou chorobu či stadium choroby. 
V dnešní době je použití léků obesta-
veno kvantem administrativních před-
pisů, použití existujících léků často li-
mitováno pro určité choroby, pro něž 
byla indikace ověřena klinickými stu-
diemi a pacienti s vzácnými choro-
bami jsou diskriminováni, protože se 
běžně neprovádí ověření účinnosti no-
vých léků u vzácných chorob, takže re-
gistrace pro vzácné choroby u nových 
léků obecně chybí. Takže léčba těchto 
nemocných odvisí od toho, zda revizní 
lékaři povolí či nepovolí použít nový 
účinný lék pro nemocné se vzácnými 
chorobami, k nimž Castlemanova cho-
roba bezesporu patří. Podrobně tento 
problém popisuje Klener [76].

Závěry pro praxi
• Multicentrická Castlemanova cho-

roba vyžaduje účinnou medikamen-
tózní léčbu.

• Z dostupných léčebných postupů se 
nabízí léčba monoklonální protilát-
kou antiCD20 neboli rituximabem 
v kombinaci s chemoterapií, nebo 
aplikace thalidomidu v kombinaci 
s dalšími léky, případně léčba mono-
klonální protilátkou proti receptoru 
interleukinu 6 (tocilizumab).

rickou formou Castlemanovy nemoci. 
První pacient měl mimo klasických pří-
znaků také vaskulitidu a zřejmě s ní 
související ischemickou cévní moz-
kovou příhodu. Léčbou prvé volby 
byla u tohoto pacienta chemoterapie 
R– CHOP, tedy rituximab, a dále kom-
binace cytostatik, cyklofosfamidu, ad-
riamycinu, vinkristinu a prednisonu. 
Tato léčba však nevedla k ústupu akti-
vity nemoci, ačkoliv v literatuře se na-
cházejí pozitivní zprávy o léčbě rituxi-
mabem v kombinaci s chemoterapií. 
Jako léčbu druhé volby dostal tento 
pacient kombinaci thalidomidu s cyk-
lofosfamidem a dexametazonem. Tato 
léčba vedla k remisi nemoci. Po pře-
rušení léčby však došlo k recidivě ne-
moci. Tato byla zvládnuta lenalidomi-
dem. Tč. je tento pacient 10 měsíců od 
ukončení lenalidomidu v kompletní re-
misi. Podrobně je tato zkušenost po-
psána v samostatné publikaci [44].

Běžné je, že každý člověk vychází při 
své práci ze zkušeností, které v prů-
běhu života získá. A tak když jsme měli 
zahájit léčbu druhého pacienta s mul-
ticentrickou Castlemanovou choro-
bou, tak jsme stáli před volbou: podat 
rituximab v kombinaci s chemoterapií 
(např. schéma R– CHOP), nebo podat 
chemoterapii založenou na thalido-
midu, tedy např. kombinaci cyklofos-
famidu thalidomidu a dexametazonu.

Na základě předchozí naší zkuše-
nosti [44] a publikovaných pozitivních 
výsledků s léčbou thalidomidem jsme 
zvolili thalidomid pro iniciální léčbu.

A protože každý lékař musí peč-
livě vyhodnocovat přínos a nežádoucí 
účinky léčby, kterou podá, a pokračo-
vat pouze tehdy, pokud přínos převa-
žuje nad nežádoucími účinky, provedli 
jsme po 2 cyklech této léčby vyhodno-
cení efektu.

Výsledek byl velmi překvapující. Po 
2 cyklech došlo k výraznému vzestupu 
hemoglobinu téměř na normální hod-
noty, k poklesu hodnoty celkové bíl-
koviny na normální hodnoty, poklesu 
koncentrace původně zvýšených poly-
klonálních imunoglobulinů typu IgG. 
Dále podle CT i PET-CT vyšetření došlo 
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