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Souhrn

Vychodiska: Castlemanova choroba je vzacné neklonalni lymfoproliferativni onemocnéni
s dosud ne zcela jasnou etiopatogenezi. Klinicky rozliSujeme unicentrickou (lokalizovanou)
a multicentrickou (generalizovanou) formu, histopatologicky pak hyalinné-vaskularni, plaz-
moceluldrni a smi$enou variantu nemoci. Tyto typy se navzajem lisi nejen klinickym prabé-
hem onemocnéni, ale predevsim zplsobem lécebného ovlivnéni. Zatimco unicentricka hya-
linné-vaskularni forma se obvykle manifestuje ve formé benigniho zvétSovani lymfatické
uzliny a kompletni chirurgicka excize dosahuje 100 % lé¢ebnych odpovédi, tak multicentricka
plazmoceluldrni varianta je agresivni choroba s celkovymi ptiznaky, laboratornimi odchylkami
a nutnosti systémové 1é¢by. Cil: Tato prace piindsi prehled informaci o Castlemanové cho-
robé od klinickych a histopatologickych znakd nemoci az po moznosti diagnostiky a Iécby.
Vénuje se uloze cytokin( a infekce HHV-8 virusem v patofyziologii nemoci a je doplnéna bo-
hatou obrazovou dokumentaci radiografickych nalez(, zahrnujicich zobrazeni pomoci ultra-
sonografie, vypocetni tomografie a hybridniho zobrazovani pozitronovou emisni tomografii
(PET) v kombinaci se sou¢asné snimanymi celotélovymi skeny vypocetni tomografie (CT), tzv.
PET/CT vysetieni. Prezentujeme zde i fotografie histologickych preparati HIV a HHV-8 nega-
tivniho pacienta s plazmocelularni multicentrickou formou. Zdvér: Vzhledem k nizké incidenci
byva Castlemanova choroba $patné nebo opozdéné diagnostikovana. Je treba ji proto vzdy
zahrnout do diferencialni diagnostiky lymfadenopatie, mikrocytarni anémie, ale i B-symptomu
(no¢ni poty, febrilie, hubnuti). Zavérem rovnéz zdlrazriujeme vyznam celotélového PET/CT
skenovani pii staZzovacich vysetienich a hodnoceni lé¢ebné odpovédi u pacientt.
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CASTLEMANOVA CHOROBA

Summary

Backgrounds: Castleman disease is a rare non-clonal lymphoproliferative disorder with the etiopathogenesis not yet thoroughly clarified. Clini-
cally, either unicentric (localized) or multicentric (generalized) forms are recognized while, histopathologically, hyaline-vascular, plasma-cell
and mixed variants of the disease exist. These types vary one from another in their clinical courses and, importantly, in methods of therapeutic
management. While the unicentric hyaline-vascular form usually manifests as benign growth of a single lymph node and treatment response
to complete surgical excision reaches up to 100%, the multicentric plasmocellular variant is an aggressive disease with generalized symptoms,
laboratory abnormalities and the need for systemic therapy. Aim: The paper provides an overview of information on Castleman disease from its
clinical and histopathological signs to diagnostic and therapeutic options. It deals with the role of cytokines and HHV-8 virus infection in the
disease pathophysiology and is supplied with ample pictorial documentation of radiographic findings including ultrasonography, computed
tomography and hybrid imaging by positron emission tomography (PET) in combination with simultaneously taken full-body computed tomo-
graphy (CT) scans, the so called PET/CT. We also present photographs of histological specimens taken from an HIV and HHV-8 negative patient
with the plasmocellular multicentric form. Conclusions: Consequent to its low incidence, Castleman disease is often misdiagnosed or diagnosed
with a delay. Therefore, it is always necessary to include this rare condition in differential diagnostics of lymphadenopathy, microcytic anemia
as well as B-symptoms (night sweats, fevers and weight loss). In conclusion, we also stress the significance of full-body PET/CT scanning during

staging and treatment response evaluation.
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Uvod
V roce 1956 popsal dr. Benjamin Castle-
man soubor pacientt s hyperplazii media-
stindlnich lymfatickych uzlin pfipomina-
jici thymom [1]. Béhem dalsich 50 let se
v anglické literature objevily pojmy jako
angiofollicular (mediastinal) lymph node
hyperplasia, giant lymph node hyperpla-
sia [2], lymph node or lymphoid hamar-
toma [3], angiomatous lymphoid hyper-
plasia, benign (giant) lymphoma [3,4] ¢i
follicular lymphoreticuloma [5]. Zastfe3u-
jici se pro né stalo eponymum Castlema-
nova choroba (Castleman disease - CD).

V roce 1972 byl klinicky a histopato-
logicky vymezen hyalinné-vaskularni
améné casty plazmocelularni typ. Nemoc
navic mGze postihovat pouze jednu uzli-
novou lokalitu anebo se muze $ifit dale
pod obrazem generalizované lymfade-
nomegalie. U pacientd s CD se tedy mU-
Zeme setkat se 3 histomorfologickymi
(hyalinné-vaskularni, plazmoceluldrni
a smiSeny) a 2 klinickymi (unicentricky
a multicentricky) typy [5]. Tyto typy se
navzajem lisi nejen klinickym pridbéhem
onemocnéni, ale i prognézou a prede-
vsSim pak zplisobem lé¢ebného ovlivnéni.
Zatimco unicentrickd lokalizovana forma
CD je vylécitelna excizi postizenych lym-
fatickych uzlin, multicentricky typ je casto
refrakterni k1é¢bé, a to i pres pourziti korti-
koidd nebo chemoterapie [6].

Nemoc vétsinou postihuje oblast
krku (42 %), mediastina (31 %) a bfi-
cha (23 %), casty je vsak vyskyt i v ob-

lasti axil [7,8]. Prevalence tohoto one-
mocnéni neni zndma, odhadovany
pocet pripadl v USA saha od 30 000
k 100 000 [9]. Popsana byla vyssi inci-
dence CD u muzl [10]. StéZejni roli v pa-
tofyziologii Castlemanovy choroby hraje
dysregulace cytokinové sité, ale jak uva-
dime dale v textu, je tato problematika
slozit&jsi a souvisi i s herpesvirovymi in-
fekcemi. Cytokiny jsou solubilni proteiny
a peptidy regulujici prostfednictvim re-
ceptort rizné procesy svého mikropro-
stfedi [11]. Jako kli¢covy cytokin u tohoto
chorobného stavu byl oznacen interleu-
kin-6 [12], coz, jak uvadime dale v textu,
ma prakticky dopad na [é¢bu CD.

CD je v ceské literatufe opomijenym
tématem, pomoci databaze Bibliogra-
phia medica Cechoslovaca jsme v ¢eské
literatufe nalezli pouze 11 ¢lankd zabyva-
jicich se touto tematikou. Tato prehledna
prace predklada ¢tenafdm souhrnny po-
hled na tuto chorobu, zabyva se jak kli-
nickymi a histopatologickymi znaky, tak
i diagnostikou a lé¢bou CD. Text je do-
plnén bohatou obrazovou dokumentaci
zahrnujici nalezy z vypocetni tomogra-
fie a ultrasonografie a dale i fotografie
histologickych preparatd. Uvedeny jsou
rovnéz vysledky ziskané pomoci PET/CT
vysetfeni, tedy hybridniho zobrazovani
pozitronovou emisni tomografii (PET)
v kombinaci se soucasné snimanymi ce-
lotélovymi skeny pomoci vypocetni to-
mografie (CT), které byly u jednoho pa-
cienta korelovany s ndlezem in vivo.

Klinické rozdéleni

CD muze byt limitovana na jednu uz-
linovou oblast, nebo ji mize onemoc-
néni pfesahovat. Na zakladé toho pak
rozliSujeme unicentrickou (lokalizova-
nou) a multicentrickou (generalizova-
nou) formu CD.

Unicentricka forma
Lokalizovana forma se klinicky mani-
festuje ve formé benigniho, neboles-
tivého, pomalého zvétSovani lymfa-
tické uzliny. Priznaky vSak muGze pUsobit
pfi kompresi pfilehlych struktur nebo
je jeji nalez ndhodny pfi rutinni Iékaf-
ské prohlidce [13]. Podle rliznych stu-
dii mélo 31-50 % pacientl asympto-
matickou masu, u 33-69 % se vyskytly
pfiznaky [13-15].

Unicentrickd forma CD postihuje
v 46-70 % pripadd mediastinum,
v 3-39 % bficho a v 10-15 % periferni
uzlinové oblasti [13,16-19]. Uplné chi-
rurgické odstranéni ma kurativni po-
tencial [13]. Median nejcastéjsiho vy-
skytu nemoci lezi mezi 20 a 35 lety véku
[17,20], muZi i Zeny jsou postizeni rov-
nomérné [21]. Podle jedné studie 23 ne-
mocnych (48 %) byly zeny a 25 (52 %)
byli muzi [13]. U této formy onemocnéni
nebyla popsadna zvysena smrtnost [21].

Multicentricka forma

Generalizovana forma CD byla jako mul-
ticentricka oznacena v roce 1985 [22].
Poprvé vsak byla popsana jiz v roce 1978

Klin Onkol 2011; 24(6): 424-434

425




CASTLEMANOVA CHOROBA

o

Obr. 1. Levostranna tiiselna lymfadenopatie u pacienta se smiSenou formou multicentrické Castlemanovy choroby z pohledu inter-

nisty, chirurga a radiologa.

Pacient byl vySetfen na PET/CT (uprostfed nélez z celotélové rekonstrukce, vpravo shora dold high-dose CT, fuze PET/high-
-dose CT a PET) s ndlezem zvétsenych a zmnozenych lymfatickych uzlin na krku, v mediastinu, axilach a retroperitoneu s hrani¢ni aktivi-

tou, v ilickych uzlinach a levém tfisle pak s jasnym hypermetabolizmem glukézy (SUV,__

s charakteristickymi znaky v podobé
lymfadenopatie, systémovych priznakd,
organomegalie, progresivniho klinic-
kého pribéhu s malignim potencialem
[15]. Jedna se tedy o atypické lymfopro-
liferativni onemocnéni charakterizované
systémovou lymfadenopatii a celkovymi
zanétlivymi ptiznaky [23] (obr. 1).

Multicentrickd forma je zastoupena
pouze v 10 % pfipadd CD, nemocni jsou
vétsinou starsi nez v ptipadé unicen-
trické formy, pohlavi jsou zastoupena
stejné [21]. Median véku pacientl lezi
podle rlznych autorl mezi 48 a 57 lety
[13,17,20]. Ve 13 % je asociovana s Kapo-
siho sarkomem [24].

Histopatologické rozdéleni

Na zdkladé histopatologického nélezu
Ize Castlemanovu chorobu rozdélit na
hyalinné-vaskularni, plazmoceluldrni
a smiSeny typ. Uvazime-li navic exi-
stenci 2 klinickych forem onemocnéni,
mulzeme se setkat minimélné s 6 typy
onemocnéni s vice ¢i méné podobnymi

X

projevy. Na pomyslné skale agresivity
onemocnéni by se na strané benignich
Iézi nachazela hyalinné-vaskularni uni-
centricka CD a na protilehlé strané tor-
pidni plazmoceluldrni multicentricka
varianta s typickymi systémovymi pfi-
znaky. Hyalinné-vaskularni varianta zod-
povida za vétsinu, tedy 80-90 % viech
pfipadl CD, u zbyvajicich pacientl se
jednd o plazmocelularni nebo smisenou
formu [3,4].

Hyalinné-vaskularni varianta
Hyalinné-vaskularni, v typickych ptipa-
dech asymptomaticka varianta CD byva
nalézéana u 74-91 % pacientl s lokali-
zovanou formou CD, vzacny je vyskyt
u multicentrické choroby [8,13,16,25,26].
Klinicky se hyalinné-vaskularni varian-
ta projevuje jako pomalu rostouci
masa. Muzi a zeny jsou postizeni rov-
nomérné. Median vyskytu lezi ve 4. de-
kadé [8,16,21,26-28]. Postizené uzliny
dosahuji velikosti asi 6-7 cm (rozptyl
1-25 cm) [21].

=6,15).

Hyalinné-vaskuldrni typ, nékdy také
oznacovany jako angiofolikularni typ, je
morfologicky charakterizovan folikuly
a malymi hyalinizovanymi germinalnimi
centry s intrafolikularni proliferaci kapi-
lar [29]. PFi histologickém vysetfeni na-
[ézame v uzliné zmnozené folikuly, které
jsou rozlozené v klfe i ve dfeni uzliny.
Folikuly mohou byt velké nebo malé,
v jednotlivych pfipadech vsak maji pfi-
blizné stejnou velikost a ¢asto obsahuji
dvé i vice germinalnich center. Hyalinné
zménéna germinalni centra vykazuji de-
pleci malych lymfocytl a zmnozeni foli-
kularnich dentritickych bunék. Plastova
zéna téchto folikulu je rozsifena a je tvo-
fend typicky koncentricky usporadanymi
prsteny malych lymfocytl (toto uspora-
dani pfipomina slupku cibule). Ndpadna
je radidlné penetrujici vaskularizace ger-
minalnich center, ¢asto s jednou promi-
nujici sklerotickou cévou. Koncentricky
usporadana plastovd zéna spolecné
s prominujici sklerotickou cévou pfipo-
mind vzhledem lizatko. Dalsi ddlezitou
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Obr. 2. Castlemanova choroba, plazmocelularni typ, hematoxylin-eozin, zvétSeni 50x.

Struktura lymfatické uzliny je zachovana, ale interfolikularni oblasti jsou expandované.
Lymfatické folikuly maji pfiblizné stejnou velikost, ojedinéle jsou jejich zdrode¢nd centra

regresivné zmeénéna.

znamkou je vaskularni proliferace mezi
folikuly, ¢asto s perivaskularni hyalinizaci
[2,13,30].

Plazmocelularni varianta

Agresivnéjsi, plazmocelularni forma CD
se vyskytuje nejcastéji ve 3. dekadé, muzi
a Zeny jsou postizeni rovnomérné [21].
Tento subtyp byva nalézan asi u 9-33 %
pacient( s lokalizovanou formou CD, do-
minantni je totiz vyskyt u multicentrické
CD [3,4,8,13,16,21,25,26,29]. U lokalizo-
vané formy se tvoii agregat lymfatickych
uzlin, na rozdil od hyalinné-vaskularni
lokalizované varianty se solitarni zvétse-
nou uzlinou [16].

V literatufe je uvadéno, Ze plazmoce-
luldrni varianta je ¢asto doprovazena
imunodeficienci, infekcemi, Kaposiho
sarkomem (13 %), non-Hodgkinskymi
lymfomy (18 %), hemangiomy, plazmo-
cytomy, karcinomy kolon, ledvin, stitné
Zlazy, dale i smidenou chorobou pojiva,
ale i POEMS syndromem [31-35]. Plaz-
moceluldrni a smiSend varianta je castéji
sdruzena se systémovymi pfiznaky a ab-
normalnimi laboratornimi nalezy nez va-
rianta hyalinné-vaskularni [8,16,27]. Pa-
cienti maji ¢asto systémové projevy, jako
je horecka, inavnost, nechutenstvi, hub-

nuti a no¢ni poty, hepatomegalii, sple-
nomegalii, koZni vyrazku [23,24,36].

U plazmoceluldrni varianty, unicen-
trické i multicentrické, byla nalezena
zvy$end sérova hladina interleukinu-6
zodpovidajici za prdvodni systémové
pfiznaky [37-42]. Na rozdil od multicent-
rické formy vyZadujici systémovou lé¢bu
ma chirurgickd excize u unicentrické
plazmoceluldrni varianty kurativni po-
tencidl [2].

Na rozdil od hyalinné-vaskularni va-
rianty ma plazmoceluldrni CD méné
charakteristické rozlidovaci histologické
znaky. Pro plazmocelularni variantu CD
je typické rozsiteni interfolikularnich ob-
lasti, ve kterych jsou velmi ¢etné poly-
klonalni plazmatické buriky tvotici sou-
visla pole. Plazmatické burky byvaji
obvykle zralé a Ize je identifikovat podle
jejich excentricky ulozeného jadra s lou-
kotovité uspofddanym chromatinem
a podle perinukledrniho projasnéni.
V nékterych pfipadech, zejména u pa-
cientd HHV-8 pozitivnich, jsou pfitomny
i nezralé a atypické plazmatické buriky,
véetné plazmablast(. Plazmatické bunky
se v hojné mife nalézaji také ve dreni uz-
liny. Folikuly mohou byt hyperplastické,
se zvétSenymi polarizovanymi germi-

nalnimi centry a rozsitenou plastovou
zénou, ve které se obvykle nachazi po-
pulace vétsich plazmablastl (plazmo-
cytoidnich imunoblast(). Dale byvaji
interfolikularné zmnozené drobné epi-
teloidni venuly. Hyalinné-vaskulérni
zmény, pokud jsou pfitomny, byvaji vy-
jadreny v malé mite [2,13,30].

Jelikoz tyto znaky nejsou specifické,
je nezbytné vylouceni dalsich jedno-
tek, které mohou napodobit plazmoce-
lularni CD, tedy B-lymfomy, vzéacné plaz-
mocytomy, reaktivni lymfadenopatie
asociované s infekci, autoimunitni cho-
roby, jako je revmatoidni artritida, nebo
reaktivni lymfadenopatie asociované
s jinymi imunodeficity [2,25,43]. Histo-
logické ndlezy plazmoceluldrni varianty
u HIV a HHV-8 negativniho pacienta jsou
zachyceny naobr.2a 3.

Pfiznaky onemocnéni

Pacient, kterého popsal pred vice nez
50 lety dr. Castleman, trpél dlouhou
dobu hore¢kami a slabosti a az s odstu-
pem mnoha let mu byla zjisténa media-
stinalni expanze na skiagramu [44]. P¥i-
znaky CD vyplyvaji jednak z mistniho
rdstu patologické rezistence projevu-
jiciho se rliznymi kompresivnimi syn-
dromy a jednak z aktivace cytokinovych
signaliza¢nich drah vedouci k proje-
vlm systémovym. Zatimco unicentrické
formy s nej¢astéjsim histopatologickym
korelatem ve formé hyalinné-vaskular-
nich lézi byvaji ¢asto asymptomatické
¢i oligosymptomatické s ptiznaky kom-
prese okolnich struktur (bolest, dusnost,
kasel, chrapot, porucha polykani, pra-
jmy a dalsi), tak u plazmocelularni va-
rianty multicentrického CD jsou celkové
pfiznaky téméf konstantnim jevem. Hya-
linné-vaskuldrni varianta je asociovana
s celkovymi pfiznaky pouze v méné nez
10 % piipadd [21].

U multicentrické CD je nejcastéjsim
pfiznakem horecka a asi polovina ne-
mocnych si stéZzuje na hubnuti a no¢ni
poty [24,45]. Za klinické projevy je zod-
povédnd dysregulovana trvald nadpro-
dukce interleukinu-6 B-bunkami z&-
rode¢nych center hyperplastickych
lymfatickych uzlin [23,39]. Bylo zjisténo,
ze hladina interleukinu-6 nejvice ko-
reluje pravé s aktivitou multicentrické
CD [29]. Nadprodukce interleukinu-6 je
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zfejmé rovnéz zodpovédnd za Spatny
nutri¢ni stav pacientd s multicentrickou
CD [23] a méa snad vyznam i pfi rozvoji
kachexie a chronického zénétu [23,46].
Splenomegalie je u multicentrické CD
vyjadrena asi u 33-79 %, hepatomega-
lie se vyskytuje témér vylu¢né se sple-
nomegalii a pozorujeme ji asi u 63 % pa-
cientd [21]. Popsan vsak byl i pfipad
unicentrické hyalinni varianty CD, ktera
se klinicky chovala jako multicentricka
se systémovymi pfiznaky (anémie, hub-
nuti, elevace CRP, zvysena sedimentace
erytrocytd, POEMS syndrom, plazmocy-
toza ve dreni) [29]. V retrospektivni stu-
dii 52 pacientl s CD vsak Ye et al popsali
4 pacienty s multicentrickou CD (1 hya-
linné-vaskuldrni a 3 plazmoceluldrni
varianty), z nichz zadny netrpél systé-
movymi pfiznaky [13].

Laboratorni nalezy
U pacientUd s plazmocelularni nebo smi-
$enou formou CD byvaji ptitomny ab-
normalni laboratorni vysledky za-
hrnujici anémii, hypoalbuminemii,
hypocholesterolemii, hypergamaglo-
bulinemii a elevaci proteint akutni faze
[23,24,36]. U viech nemocnych s multi-
centrickou CD byla zjisténa zvysena se-
dimentace, v 90 % anémie, trombo-
cytopenie nebo elevace transaminaz
u 2/3 vysetienych pacientl [24]. V pfi-
padé unicentrické plazmoceluldrni va-
rianty se anémie vyskytuje asi v 90 %
pfipadd a zvysend sedimentace asi
u 80 % nemocnych [21].

Mikrocytarni anémie zfejmé souvisi
s interleukinem-6 a hepcidinem, tedy
stejné jako u ostatnich anémii typu chro-
nickych chorob, a ma vztah k probihaji-
cimu chronickému zanétu v organizmu
[3]. Interleukin-6 (ale ne interleukin-1
nebo tumor necrosis factor alpha) pfimo
zvysuje jaterni produkci hepcidinu, kli-
¢ového reguldtoru v metabolizmu Zeleza
[47,48]. Hepcidin blokuje uvolhovani ze-
leza z jaternich makrofagu a snizuje ab-
sorpci Zeleza ve stfevé, ¢imz omezuje
dodavku zZeleza do vyvijejicich se erytro-
cytl v kostni dfeni [3,49]. Nadmérna pro-
dukce hepcidinu je ziejmé zodpovédna
za mikrocytarni anémii u pacientd s CD
a tato produkce mUze byt tlumena blo-
kovanim signaliza¢ni cesty interleu-
kinu-6 pomoci tocilizumabu [50]. U mul-

Obr. 3. Castlemanova choroba, plazmocelularni typ, hematoxylin-eozin, zvétSeni 100x.
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Viyrazné rozsitené interfolikularni oblasti jsou husté infiltrované prevazné zralymi plazma-
tickymi burikami. V ojedinélych regresivné zménénych zérodecnych centrech jsou patrné
mirné vaskuldrni hyalinni zmény s depleci lymfocytd. Plastové zony maiji typické koncen-

trické cibulovité usporadani.

ticentrické plazmoceluldrni varianty se
mUze objevit i autoimunitni hemolyticka
anémie [3].

Patogeneze
CD se vyznacuje hyperproliferaci speci-
fickych B-bunék produkujicich cytokin
interleukin-6. Ackoliv bylo navrhovéno
nékolikimunologickych mechanizmu za-
hrnujicich nadprodukci interleukinu-6
a infekci virusem HHV-8, z0stava eti-
opatogeneze onemocnéni nezndama
[45]. Nalezena byla dokonce i spojitost
mezi CD a infekci HIV a virusem hepati-
tidy C [51-53]. Jini autofi povazuji hyalin-
né-vaskuldrni CD za reaktivni folikularni
hyperplazii, kterd se vyvinula jako odpo-
véd'na neznamy antigenni stimulus [54].
Vztah mezi systémovymi pfiznaky
plazmoceluldrni varianty CD a faktorem
secernovanym postizenymi uzlinami
byl rozpoznéan v roce 1989 [42]. Tento
B-buriky stimulujici cytokin dostal poz-
déji oznaceni interleukin-6 a jeho role
v systémové manifestaci CD se opa-
kované potvrdila [35,37,39,41]. Inter-
leukin-6 je cytokin s Sirokym rozsahem
biologickych ucinkd. Reguluje imu-
nologické reakce, zanétlivé odpovédi
a hematopoézu. Dysregulovana nad-

produkce interleukinu-6 B-bunkami za-
rode¢nych center je zahrnuta do pato-
geneze plazmoceluldrni CD [6,39,55].
Ukdazalo se, Ze interleukin-6 indukuje
u mysi stav podobny CD [38]. M4 stimu-
la¢ni icinek v procesu vyzravani B-bunék
a rovnéz je davan do souvislosti s malig-
nimi lymfoproliferacemi, jako je mnoho-
cetny myelom a jiné lymfomy [29,56].
Virus HHV-8 ma uzky vztah k CD, ze-
jména k multicentrické CD u HIV pozi-
tivnich pacientl [21]. HHV-8 produkuje
virusovy analog interleukinu-6 (50% po-
dobnost genu), ktery ma pfimy efekt, ale
také zvysuje hladinu lidského interleu-
kinu-6 u infikovaného hostitele [57,58].
Virusovy interleukin-6 sdili funk¢ni vlast-
nosti s lidskym korelatem, a aniz by tvo-
fil komplex s receptorem, m{iZe se vazat
s glykoproteinem gp130, coz je vlastni
pfenasec receptorového signalu inter-
leukinu-6. Tocilizumab (monoklondlni
protildtka proti receptoru pro interleu-
kin-6, viz déale) neni schopen bloko-
vat tuto formu nereceptorové aktivace
gp130. Pfesto |é¢ba s tocilizumabem
byla s to zlepsit ptiznaky a laboratorni
parametry HHV-8 pozitivnich pacientl
s CD. Lze tedy usuzovat, ze i kdyz viru-
sovy interleukin-6 mize byt u téchto
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Obr. 4.CT bficha u pacienta s plazmocelularni multicentrickou Castlemanovou chorobou.
Paket uzlin parailicky vlevo (Sipky), nativni vysetieni (1) a po aplikaci kontrastni latky (2),
kde je patrné homogenni syceni uzlin kontrastni latkou.

pacientd exprimovan, je to stale lidsky  pozitivnich pacientd s multicentrickou
interleukin-6, ktery je dominantné zod-  CD [23]. Virusovy interleukin-6 ma he-
povédny za systémové pfiznaky u HHV-8  matopoeticky i angiogenni efekt [59],

Obr. 5. Ultrazvukové vysetieni tfiselné uzliny u pacienta s plazmocelularni multicent-
rickou chorobou.

Nativné (1) je patrnd uzlina s normalnim LT indexem, zachovanym hyperechogennim cen-
trem a lokdlné rozsitenou korovou vrstvou (Sipky), ktera je pti zobrazeni dopplerovské
energie hypervaskularizovana (2).

pfesto je jesté tfeba pfesnou roli viruso-
vého interleukinu-6 v patogenezi HHV-8
piibuznych nemoci objasnit [60].

V patogenezi hyalinné-vaskularniho
typu hraje dilezitou roli vaskularni en-
dotelialni rdstovy faktor (vascular en-
dothelial growth factor, VEGF), ktery pfi-
spiva k vyrazné vaskularni proliferaci
tohoto subtypu onemocnéni [43].

Diagnostika

Pro diagnostiku onemocnéni je rozho-
dujici histologicky nalez [4]. Na CD by se
mélo myslet vzdy u pacientl s Kaposiho
sarkomem a POEMS syndromem, tedy
jesté pred biopsii uzlin, které jinak byvaji
tim prvnim, co nas navede ke spravné
diagnéze [21].

Pro odliSeni unicentrické CD od multi-
centrické CD je nutné vysetreni krevniho
obrazu, CRP a jaternich testd a dale ra-
diologické metody pro zjisténi pfipadné
kréni, hrudni, bfisni a padnevni lymfade-
nopatie [21,61] (obr. 4 a 5). Testovani in-
terleukinu-6 a pfipadné pozitivity virusu
HHV-8 sice nejsou rutinné provadéna ve
vsech laboratofich, jejich stanoveni ma
vsak vyznam u pacientl se systémovymi
projevy, aby mohlo byt rozhodnuto
o optimalni lécbé [21].

Vychytavani galium citrdtu na scin-
tigrafii je nekonzistentni, jeho vyuziti
je proto omezeno [21,62,63]. Objevily
se zpravy o pouziti galiové scintigra-
fie k odliseni CD od lymfomu, kdy aku-
mulace radiofarmaka byla v Iézich CD
mensi nez v pfipadé lymfomovych in-
filtratd [64]. Dnes je vsak od tohoto
vysetfeni upusténo a je nahrazeno
zobrazovanim pozitronovou emisni to-
mografii (PET), pfipadné v kombinaci
se soucasné snimanymi celotélovymi
skeny vypocetni tomografie (CT), tzv.
PET/CTvysettenim.Aplikovanojeradiofar-
makum 2-"®F-fluoro-2-deoxy-D-glukéza
("*F-FDG).

8F-FDG-PET a '®F-FDG-PET/CT pfes
svou vysokou senzitivitu pro diagnos-
tiku neoplazii nejsou vhodné k odli-
$eni CD od jinych benignich nebo ma-
lignich lymfoproliferaci [65]. CD jakoZto
benigni choroba vykazuje mirnou az
stfedni akumulaci radiofarmaka nad
lymfatickymi uzlinami [65,66]. Lym-
fomy s nizsim stupném malignity v3ak
mohou nékdy také vykazovat nizké vy-
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chytdvani znacené glukézy na PET ske-
nech [67]. PET/CT je cenné vysetfeni
pfi rozlisovani unicentrické CD od mul-
ticentrické CD [65] a pro sledovani |é-
¢ebné odpovédi, jak rovnéz ukazuji
nase vysledky (obr. 6).

CD je dulezitou soucasti diferencidlni
diagnostiky pfi¢iny nenddorové lym-
fadenopatie [2] a mikrocytarni anémie,
kdy je po negativni endoskopii doporu-
¢ovano provedeni screeningového CT
hrudniku a bficha [2,3].

Terapie

Doporuceni k 1é¢bé CD lze jen obtizné
formulovat, nebot neexistuje zadna
standardni terapie. Literatura je tvorena
popisy jednotlivych pfipadd a malych
souborl a az na vyjimky (viz nize) nejsou
k dispozici vysledky randomizovanych
studii [6,13,40,68-72].

Chirurgicka lécba

Kompletni chirurgickd excize patolo-
gické masy je v pfipadé unicentrické
choroby témér vzdy kurativni, a to jak
u hyalinné-vaskularni, tak plazmocelu-
larni varianty [36,73-79]. Pétiletého pre-
Ziti pak dosahuje 100 % pacient(i [16,80].
K recidivé vsak mlze dojit po subto-
talni nebo parcidlni resekci. V jedné
studii podstoupilo viech 48 pacientl
s lokalizovanou CD kompletni chirur-
gickou resekci a vsichni prezili s exce-
lentni prognézou; po dobu sledovani
(22-115 mésic) se neobjevily zadné pfi-
znaky nemoci [13].

Yoshizaki et al predstavili ve své praci
2 pacienty se smisenou formou CD, jed-
noho s unicentrickou a druhého s mul-
ticentrickou variantou. U obou pacient(
byla zvysena sérova hladina interleu-
kinu-6. Zatimco chirurgicka resekce loka-
lizované formy vedla k Gpravé klinického
stavu pacienta a k normalizaci hladiny
interleukinu-6, v pfipadé multicentrické
choroby nemél invazivni vykon na nej-
vétsi lymfatické uzliné zadny terapeu-
ticky efekt s pretrvévajici elevaci inter-
leukinu-6 [39].

Vysledky chirurgického debulkingu
u multicentrické CD nedosahly ani dle
dalsi dostupné literatury vyznamnéjsich
Ié¢ebnych odpovédi [20]. Jeden pacient
s hyalinné-vaskularni formou multicent-
rické CD vsak preZil dlouhodobé (sledo-
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Obr. 6. CT, fuzni PET/CT a PET axialni fezy nad trovni stropu levého acetabula u pa-
cienta s plazmocelularni multicentrickou Castlemanovou chorobou ukazujici |é¢ebny

efekt rezimu s thalidomidem.

09/2008, PET/low dose CT, vstupni vysSetieni: zvétdena uzlina dorzalné od a. et v. iliaca ex-
terna vlevo (48 mm v maximalnim pFi¢ném prdmeéru) se zvysenou akumulaci radiofar-

maka (SUV__ =4,21)

06/2009, PET/high dose CT, po 3 cyklech lé¢by: zvétSena uzlina dorzalné od a. et v. iliaca
externa vlevo (35 mm v maximalnim pfi¢ném priméru, postkontrastni denzita uzliny
180 HU) se zvysenou akumulaci radiofarmaka (SUV__ =4,16).

01/2010, PET/low dose CT, po 9 cyklech lécby: zvétSena uzlina dorzalné od a. et v. iliaca externa

vlevo (30 mm v maximalnim pficném prdméru) se zvysenou akumulaci FDG (SUV,__

vani 82 mésicl) po cervikalni a axilarni
disekci lymfatickych uzlin [13]. U ope-
rativy hyalinné-vaskularni CD je navic
tieba velké opatrnosti pro pfitomnost
rozvinuté vaskularizace tumoru, kdy re-
sekce byva ¢asto spojena s velkymi peri-
operacnimi ztratami krve [73].

Radioterapie

Radioterapie byla pouzita s rlznou
mirou Uspéchu u neresekabilnich na-
doru [45,81]. MUze byt rovnéz alternati-
vou u unicentrické CD pro pacienty, ktefi
nejsou schopni podstoupit chirurgicky
vykon [21]. Chronowski et al uvadi sou-
bor 18 pfipadl s CD, ktefi byli [é¢eni ra-
dioterapii. U 13 pacientl (72 %) bylo do-
sazeno kompletni nebo parcidlni remise.
Pouze 3 z téchto 13 pacientt (23 %) méli
multicentrickou CD, u¢innost u téchto
pacient( vsak mohla byt ovlivnéna sou-
¢asné podanou adjuvantni chemotera-
pii nebo steroidy [45].

=3,76).

X

Chemoterapie

Vzorem pro cytoredukéni [é¢bu u multi-
centrické choroby se staly rezimy uréené
pro terapii non-Hodgkinskych lymfoma
[21]. Mezi nejcastéji pouzivané rezimy
se fadi CHOP (cyklofosfamid, vinkristin,
doxorubicin, prednison) a CVAD (cyklo-
fosfamid, vinkristin, doxorubicin, dexa-
metazon), oba vyuzivané se smisenymi
Uspéchy. Publikované malé studie uda-
vaji pocet lécebnych odpovédi mezi 50
a 67 % [20,45]. Formou kazuistik bylo
popsano i pouziti dalSich rezimU, nejed-
nalo se viak o kontrolované studie, a je
tedy obtizné z téchto popist délat Sirsi
zavéry [82].

Glukokortikoidy

Dle publikovanych popist pfipadl maji
kortikosteroidy potencial navodit u né-
kterych nemocnych remisi onemocnéni
[82]. 6 z 15 pacientl (40 %) bylo v jedné
studii 1é¢eno glukokortikoidy, u 2 doslo
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ke kontrole nemoci pfi dlouhodobém
podavani kortikoidd, u 4 vSak nebylo
dosazeno zadné trvajici odpovédi [22].
Parcidlni remise byla dokumentovéna
u 3 z 5 pacientl (60 %) s multicentric-
kou CD lécenych vylu¢né prednisonem
[83]. Prolongovana léc¢ba nizkodavkova-
nym prednisonem (10 mg denné) byla
Uspésna u 2 pacient s multicentrickou
hyalinné-vaskularni formou [84], ale se-
Ihala u pacienta s agresivni multicentric-
kou plazmocelularni variantou [85].
Dlouhodobé uzivani kortikosteroid(
muZze byt spojeno s vysokym rizikem bak-
terialni infekce u pacientli s multicentric-
kou formou, kdy bylo popsano mnoho
pfipadl umrti na sepsi pfi terapii [14,22].

Interferon alfa

Interferon alfa ma antivirové a imuno-
modulac¢ni vlastnosti [21,86]. V literature
Ize nalézt popisy pfipad, u nichz mélin-
terferon alfa vyborny lécebny efekt [82].
U dvou pacientld s multicentrickou CD
asociovanou s HIV infekci byla popsana
dlouhodoba remise pfi dlouhodobé te-
rapii interferonem alfa. U prvniho pa-
cienta byl rovnéz pozitivni zachyt HHV-8
virusu, byl 1é¢en davkou 5 mil jednotek
3krat tydné [87]. HHV-8 status druhého
pacienta neni zndm, lécen byl davkou 5
mil jednotek tydné [88].

All-trans retinova kyselina (ATRA)
ATRA ma antiproliferativni ucinky a sni-
Zuje intenzitu interleukin-6-depen-
dentni signalizace [82]. Pfedpoklada se,
Ze tyto vlastnosti se spolupodilely na |é-
¢ebném efektu v popsaném piipadu
uspésné lécby u HIV a HHV-8 negativni
zeny [89].

Thalidomid

Stejné jako interferon alfa a ATRA ma
i thalidomid imunomodula¢ni ucinky,
navic muze sniZzovat produkci interleu-
kinu-6 a ma rovnéz antiangiogenni vlast-
nosti [21]. Vyhoda podavani thalido-
midu spociva v dobrém bezpecnostnim
poméru léku, absenci vyznamné mye-
lotoxicity, a to i pfi nékolikaletém poda-
vani, jak doklada pfipad pacienta s Cro-
hnovou chorobou, ktery toleroval tento
Iék po dobu 5 let pfi zachovani dobré
ucinnosti [90]. Limitujici vsak mGze byt
rozvoj periferni neuropatie [91].

Vynikajici ucinky thalidomidu jsou do-
loZzeny nékolika kazuistikami. U jednoho
HIV a HHV-8 pozitivniho muze s Kapo-
siho sarkomem doslo ke zlep3eni cel-
kového stavu, zvyseni poctu desticek
a negativnimu restagingovému vyset-
feni z kostni dfené po 38 tydnech lécby
s 200 mg thalidomidu denné; 1é¢ba byla
na zacatku doplnéna o etoposid [92].
Jedna HIV negativni Zena, jejiz HHV-8
status nezndme, méla kompletni remisi
cytopenie, ascitu a perikardidlniho vy-
potku a pouze pretrvavajici lymfadeno-
patii po dobu 40 mésici na monoterapii
thalidomidem (inicidlni ddvka 300 mg
byla redukovédna na 200 mg pro roz-
voj mirné periferni neuropatie). Po tuto
dobu byla pacientka asymptomaticka,
zacala opét pracovat, aniz by ji neuropa-
tie limitovala [93,94].

Stary et al dosahli kombinovanym re-
zimem s thalidomidem (200 mg, poz-
déji pfechod na 100 mg) a rituximabem
kompletni klinické a radiologické remise
plazmocelulérni CD u HIV a HHV-8 pozi-
tivniho muze [95]. Ke zlep3eni klinického
i laboratorniho statusu a regresi lymfa-
denomegalie a hepatosplenomegalie
doslo dale u pacientky s POEMS syndro-
mem asociovanym s hyalinné-vasku-
larni CD, u které byla popsana 20mési¢ni
Ié¢ba 200 mg thalidomidu denné dopl-
néna v prvnich 8 mésicich o dexameta-
zon [96]. Thalidomidem bylo dosazeno
remise nefrotického syndromu v jed-
nom pfipadu CD [97] a uspéchu bylo
dosazeno i u HIV a HHV-8 negativni pa-
cientky se smiSenou formou multicen-
trické CD asociované s paraneoplastic-
kym pemfigem [98].

Biologicka lécba
Cilend biologicka lé¢ba CD se odviji od
ulohy interleukinu-6 v patofyziologii ne-
moci, je zastoupena monoklonalnimi
protildtkami proti receptoru pro inter-
leukin-6 nebo proti samotnému cyto-
kinu a u HIV negativnich pacientd do-
sahuje excelentnich terapeutickych
vysledkd [12]. Tyto latky vyrazné zmir-
Auji pfiznaky a upravuji biochemické ab-
normality multicentrické CD, ackoliv se
projevy vétsinou po vysazeni |é¢by vrati
[6,23,40,68].

Prvni pacient, ktery byl 1é¢en mysi mo-
noklonalni protildtkou proti interleu-

kinu-6, byl 27lety pacient s multicent-
rickou plazmocelularni formou CD. Tato
terapie vedla k rychlému Ustupu obtizi,
poklesu CRP, zvy3eni hematokritu, poctu
trombocytl a hladiny albuminu. Po
84 dnech byla Ié¢ba prerusena, coz bylo
nasledovano recidivou pfiznakd a pa-
tologického laboratorniho nalezu [40].
V nasledujicich letech byla vyvinuta chi-
merickd protilatka (hybridni mysi a lid-
ska) proti receptoru pro interleukin-6,
tato hybridizace méla zabrénit vzniku
autoprotilatek pti opakovaném poda-
vani [99].

Tocilizumab (Ro-Actemra™) je huma-
nizovana monoklonalini protilatka proti
receptoru pro interleukin-6. Prvni pro-
spektivni studie popisuje zkusenosti
s 60tydenni [é¢bou u 28 pacientU s plaz-
moceluldrni nebo smienou variantou
multicentrické CD. Aplikovéno bylo vzdy
8 infuzi po 8 mg/kg tocilizumabu kazdé
2 tydny. Po 16 tydnech doslo ke zmen-
$eni lymfadenomegalie, poklesu zanét-
livych parametr(, vzestupu hemoglo-
binu, albuminu, celkového cholesterolu,
HDL a BMI (body mass indexu), inava se
snizila. U 8 pacientu (28,6 %) byla snizena
dévka anebo byl prodlouzen interval to-
cilizumabu, aniz doslo k exacerbaci ne-
moci. 11 pacientl (73,5 %), ktefi uzivali
peroralni kortikosteroidy pred vstupem
do studie, pfi biologické 1é¢bé dobfe
snaselo redukci davek kortikoid? [23].

Protilatka proti receptoru pro interleu-
kin-6 rovnéz zabranila rozvoji sekundarni
amyloidézy, protoze lé¢ba vyznamné
snizila hladiny sérového amyloidu A. Za
prvni rok l1é¢by nebyl zaznamenan vy-
skyt protilatek proti této protilatce (je
humanizovand, ma proto mensi obsah
cizorodého proteinu, a tedy mensi po-
tencidl ke vzniku neutralizujicich protila-
tek) [23]. Intravendzné aplikovany tocili-
zumab v ddvce 8 mg/kg kazdé 2 tydny je
schvaleny pro terapii multicentrické CD
v Japonsku [6].

V priibéhu studie faze Il se 132 zafaze-
nymi pacienty byly nej¢astéji zazname-
nany nasledujici nezadouci Ucinky toci-
lizumabu: infekce (55/132), abnormalni
laboratorni testy (60/132) jako hyper-
cholesterolemie (4/132) ¢&i hypertriglyce-
rolemie (5/132) [100]. Mezi dalsi ¢asto se
vyskytujici nezaddouci ucinky patfi uro-
infekce (14,3 % pacientt). U nékterych
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pacientll byl rovnéz pozorovan mirny
a prechodny pokles leukocytd [23].
Spravné a vcasné odhaleni rozvijejici se
infekéni komplikace u pacientt |é¢enych
tocilizumabem se musi v prvé fadé opi-
rat o vysledky ddkladného fyzikalniho
vysetfeni a radiografické nalezy. Tocilizu-
mab totiz mUze tlumit elevaci CRP pfi in-
fekci, nebot inhibuje interleukin-6, coz je
hepatocyty stimulujici faktor indukujici
tvorbu CRP. Jako marker infekce Ize vy-
uzivat leukocytézu, avsak tato muize byt
zkreslena konkomitantnim podavanim
kortikoidl. Hospitalizace pacienta s po-
dezfenim na infekci l1é¢eného tocilizu-
mabem je proto indikovana i pfi nizkém
nebo nevzrlstajicim CRP [6].

Rituximab

Plazmatické burky v plastové zéné u né-
kterych pacientl s multicentrickou plaz-
moceluldrni formou exprimuji povr-
chovy znak CD20 [101]. Rituximab je
monoklonalni protilatka proti CD20,
ktera cilové bunky exprimujici tento
antigen vybirad pro destrukci bud' ces-
tou komplementu, nebo pfes cytoto-
xické bunky [81]. Mechanizmus ucinku
byl dokladovan méfenim hladiny cyto-
kinU, zastoupenim bunécénych populaci
a HIV virusové naloze. Preparaty jako ri-
tuximab, které snizuji zdnétlivou cy-
tokinovou odpovéd organizmu, maji
u pacientll s CD terapeuticky poten-
cial [102]. Jednoleté remise je dosazeno
u 70 % pacientC [103].

Nejvétsi studie s rituximabem zahrno-
vala 21 pacientd s plazmocelularni mul-
ticentrickou CD, z nichz u 20 bylo dosa-
Zeno remise onemocnéni a u 14 méla
tato remise i radiologicky korelat. Cel-
kové dvouleté preziti bylo 95 %. Po lécbé
rituximabem poklesly zanétlivé markery,
imunoglobuliny a HHV-8 virusova néloz
v plazmé. Hlavnim nezadoucim efektem
Ié¢by byla reaktivace Kaposiho sarkomu
[104]. Do jiné studie bylo zafazeno 5 HIV
pozitivnich pacientl. Lé¢ebné odpovédi
bylo dosazeno u 3 nemocnych a trvala
4-14 mésicl. Dva pacienti, ktefi neod-
povidali na [é¢bu, méli tézkou autoimu-
nitni hematologickou manifestaci a déle
u 2 ze 4 pacientl s Kaposiho sarkomem
doslo ke zhorseni jeho pfiznak( [105].

Rovnéz bylo popsano uUspésné po-
uziti rituximabu po selhani predchozi

lIé¢by pomoci protilatky proti interleu-
kinu-6 [106], kortikosteroidd [107], che-
moterapie [106,108] a antivirové lécbé
cidofovirem [106,109], ale napf. i u HIV
a HHV-8 negativniho muze s CD asocio-
vanou s autoimunitni hemolytickou
anémii a Raynaudovym fenoménem
[70]. S Uspéchem jsou vyuzivany kom-
binované rezimy s klasickou chemote-
rapii [110] a mozné je i opakovani lé¢by
u pacientl s relabovanym CD, jak uka-
zali Powles et al u 3 pacientd [111]. Po-
tencidl mGze spocivat déle v pouziti jako
neoadjuvantni |é¢ba u primarné nere-
sekabilnich nebo pouze parcialné rese-
kabilnich pfipad( unicentrické CD, jak
doklada pfipad takovéto uspésné lécby
u pacienta s hyalinné-vaskularni for-
mou [112]. Zpravy o nelspé&sném nasa-
zeni rituximabu jsou necetné [113-115].

Antivirotika

Ackoliv bylo prokazano, ze nékterd an-
tivirotika (foscarnet, ganciklovir, cido-
fovir) maji in vitro potencidl prerusit re-
plikaci virusu HHV-8, Uspéchy v klinické
praxi pfi pouziti téchto 1éka byly smi-
Sené a lécebnych odpovédi bylo do-
sazeno u foscarnetu a zejména pak
u valgancikloviru [21].

Zavérec¢na doporuceni pro

lé¢bu CD

Lécbou volby pro lokalizovanou CD je
kompletni chirurgické odstranéni. U pa-
cientll s multicentrickou chorobou miize
byt valganciklovir nejlepsi volbou pro
pacienty s PCR pozitivitou HHV-8 a ritu-
ximab pro pacienty s imunohistoche-
micky prokiazanou CD20 pozitivitou.
Pro HHV-8 a CD20 negativni pacienty,
zejména pii tézké systémové manifes-
taci nebo kortikorezistenci, eventualné
s nezddoucimi projevy kortikoterapie,
jsou volbou chemoterapeutické rezimy
CHOP nebo CVAD [6,21].

Prognodza

Lokalizovana forma CD vétsinou nega-
tivné ovliviiuje organizmus pouze tla-
kem na okolni tkané a organy a kom-
pletni chirurgickd resekce pfindasi
konecné feseni. Toto vsak neplati pro
multicentrickou variantu. Ackoliv je mul-
ticentrickd forma CD nenddorové one-
mocnéni, jeji progndza je bez lé¢by

Spatnad [6]. Vétsina pacientl s multicen-
trickou CD zemfte na fulminantni infekce,
rendlni selhani, progresi nemoci nebo
pfibuzné malignity (Kaposiho sarkom,
folikularni dendriticky buné¢ny nador,
non-Hodgkinsky nebo Hodgkinsky lym-
fom) [2,24,27]. Smrtnost pfi sepsi dosa-
huje az 50 % [4]. Ve 4 nejvétsich soubo-
rech pacient s multicentrickou CD byl
median preziti 14-30 mésiclG. Néktefi
pacienti vsak zili pouze nékolik tydni po
stanoveni diagndzy a néktefi prezivali az
20 let [20,22,83,116].

Mezi zivot ohrozujici komplikace
se vsak fadi i sekundarni amyloidéza,
k niz u nékterych pacientll mlze vést
nadmérnd produkce sérového amy-
loidu A vyvoland stimulaci jaternich
bunék interleukinem-6. U lokalizované
i multicentrické nemoci komplikované
amyloidézou byla nej¢astéjsim histopa-
tologickym nalezem plazmocelularni va-
rianta [10,117].

Formy renalni dysfunkce u CD jsou he-
terogenni a projevuji se abnormalnim
nalezem v moc¢ovém sedimentu, mirnou
az stfedni proteinurii, mirnou hematu-
rii nebo renalni insuficienci. Nej¢astéjsi
pfi¢inou renalniho selhdni u pacientd
s CD je amyloidéza, nasledovana mesan-
gidIni proliferujici glomerulonefritidou
a v malém poctu pfipadl také intersti-
cidIni nefritidou. Do roku 2007 bylo po-
psano 5 pfipadu intersticialni nefritidy
a 45 ptipadd amyloidézy asociované
sCD[10].

Jednou z nejvice devastujicich chorob
asociovanych s multicentrickym CD je
POEMS syndrom, ktery se vyskytuje asi
v 15 % CD [24], multicentrickd CD byla
naopak zjisténa asi v 11-24 % pfipadl
POEMS syndromu [21].

Sledovani pacientii po lécbé
Casper u unicentrické CD doporucuje
radiologické zhodnoceni lymfadenopa-
tie za 6-12 mésicl po skonceni terapie,
u pacientll s multicentrickou formou je
toto sledovani podrobnéjsi a kromé ra-
diodiagnostiky zahrnuje i kontroly krev-
niho obrazu, jaternich testd a CRP [21].

Zavér

CD je vzacna idiopatickd ne-neoplas-
tickd lymfoproliferativni choroba, zatim
bez definované presné incidence, cha-
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rakterizovana hyperplazii jedné nebo
vice lymfatickych uzlin. Jedna se o casto
poddiagnostikované nebo Spatné dia-
gnostikované onemocnéni [13]. Je tfeba
ji proto mit na mysli nejen pti diferen-
cialni diagnostice lymfadenopatie, ale
i mikrocytarni anémie ¢i horecky ne-
jasného puvodu a dalSich B-symptoma
(hubnuti, no¢ni poty). Na pfilozené obra-
zové dokumentaci jsme rovnéz potvrdili
vyznam PET/CT skenovani pfi stdZova-
cim vysetfeni a hodnoceni |é¢ebné od-
povédi u pacientd s CD.
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